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Afkortingenlijst

Tabel 1: Afkortingenlijst

ANOVA |Analysis of variance (Variantieanalyse)

ApEn Approximate entropy

AR Autoregressie

AV-knoop|Atrioventriculaire knoop

AZS Autonoom zenuwstelsel

Cy Coefficient of variation (Variatiecoéfficiént)

CvGT Centrum voor Geriatrische Traumatologie

CZS Centraal zenuwstelsel

DFA Detrended Fluctuation Analysis

ECG Elektrocardiogram

ECTM  [Experimental Centre for Technical Medicine

EMDL  |Experimental Medical Diagnostic Laboratory

FFT Fast Fourier Transform (Snelle fouriertransformatie)

HF High frequency (Hoge frequentie)

HRV Heart Rate Variability (Hartslagvariabliteit)

HR Heart Rate (Hartslag)

LF Low frequency (Lage frequentie)

MDO Multidisciplinaire opdracht

PNN50 |Percentage NN-intervallen die meer dan 50 ms van elkaar verschillen

PSD Power spectral density (Spectrale vermogensdichtheid)

PZS Perifeer zenuwstelsel

RMSSD |Root mean square of successive differences
(Wortel van het gemiddelde van opeenvolgende verschillen)

RRtri HRV Triangular Index (HRV driehoekige index)

RSA Respiratoire sinus aritmie

S Surface of ellipse (Oppervlakte van ellips)

SA-knoop |Sino-atriale knoop

SampEn |Sample entropy

SD1 Standard deviation of the distance of each point from the y = x axis
(Standaard deviatie van de afstand van elk punt van de y = x as)

SD2 Standard deviation of each point from the y = x + average RR- interval
(Standaar deviatie van elk punt van de y = x as + gemiddelde RR-interval)

SDANN |Standard deviation of the average NN-intervals (Standaard deviatie van de gemiddelde NN-intervallen)

SDNN Standard deviation of normal sinus beats (Standaarddeviatie van NN-intervallen)

SDNNI |Standard deviation of the NN-intervals index (Standaard deviatie van de NN-intervallen index)

SDRR Standard deviation of all sinus beats (Standaard deviatie van RR-intervallen)

TINN Triangular Interpolation of the NN Interval Histogram
(Driehoekige interpolatie van het NN-intervallen histogram)

TP Total power

ULF Ultra-low-frequency (Ultra lage frequentie)

VLF Very-low-frequency (Erg lage frequentie)

ZGT Ziekenhuisgroep Twente




Samenvatting

Aanleiding: Een heupfractuur is een wereldwijd probleem voor ouderen. Jaarlijks zijn er 1.5 miljoen patiénten
die een heupfractuur oplopen. De verwachting is dat dit aantal verder zal toenemen door vergrijzing.[1]] Reva-
lidatie na een heupfractuur is er op gericht om maximaal functioneel herstel en een zo goed mogelijke kwaliteit
van leven te bereiken. Op dit moment geeft het standaard revalidatieproces voor veel ouderen niet het gewenste
resultaat, omdat er geen rekening wordt gehouden met individuele aspecten. Om meer inzicht te krijgen in het
revalidatietraject is het project “Up&Go na een heupfractuur” opgezet binnen het Centrum voor Geriatrische
Traumatologie (CvGT) van Ziekenhuisgroep Twente (ZGT). De hartslagvariabiliteit (HRV) is direct gerelateerd
aan emotionele dynamiek en fysiologische veerkracht.[2] Hierdoor kan de HRV wellicht een goede objectieve
maat voor herstel zijn.[3][4][5]

Doel: Aantonen welke analysemethode het grootste relatieve verschil in de HRV geeft bij vrouwelijke jongvol-
wassenen tussen een rustsituatie en een situatie van fysieke inspanning met stress.

Achtergrond: De variatie in de tijdsintervallen tussen twee hartslagen wordt de HRV genoemd. De HRV wordt
onder andere beinvloed door veranderingen in het autonome zenuwstelsel, de baroreceptorreflex, de hartslag, de
fysiologische veerkracht en de leeftijd.[3]][6][7] Voor de analyse van de HRV zijn er verschillende analysemetho-
den in het tijdsdomein, frequentiedomein, niet-lineaire domein en het geometrische domein. [[8]]

Methode: Voor dit onderzoek zijn bij vier vrouwelijke jongvolwassenen twee experimenten uitgevoerd. Het
eerste experiment is uitgevoerd om de natuurlijke intrapersoons variatie in de HRV te bepalen en het tweede
experiment is uitgevoerd om de HRV in rust, stress, fysieke inspanning en de combinatie van stress met fy-
sieke inspanning te bepalen. De data van de proefpersonen van deze twee experimenten is met verschillende
analysemethoden in het tijdsdomein en frequentiedomein geanalyseerd. Met de geanalyseerde data zijn in het
tijdsdomein effectgroottes berekend. Bij experiment 1 zijn daarnaast de variatiecoéfficiénten bepaald en zijn
ANOVA-toetsen uitgevoerd.

Resultaten: De resultaten van experiment 1 laten zowel in het tijJdsdomein als in het frequentiedomein verschil-
len in de HRV zien tussen de verschillende dagen. Tussen de ochtend en de middag zijn nauwelijks verschillen,
maar tussen de dag en nacht zijn grotere verschillen aanwezig. De variatie binnen het uur is van alle tijdsdomein-
parameters het kleinst in de RMSSD. De resultaten van experiment 2 laten in het tijdsdomein en frequentiedo-
mein bij alle proefpersonen de grootste verschillen in de HRV zien tussen een situatie zonder fysieke inspanning
en een situatie met fysieke inspanning.

Conclusie en aanbeveling: In het tijdsdomein lijkt op basis van dit onderzoek de RMSSD het grootste relatieve
verschil in HRV tussen een rustsituatie en een situatie van fysieke inspanning met stress te laten zien. In het
frequentiedomein is het aannemelijk dat een rustsituatie te onderscheiden is van een situatie van fysieke inspan-
ning met stress.
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1 INLEIDING

1 Inleiding

In deze inleiding wordt toegelicht welke inhoud in het verslag te vinden is. Daarnaast worden de aanleiding van
het onderzoek, de achtergrondinformatie en de vraagstelling met hypothese toegelicht.

1.1 Leeswijzer

In Hoofdstuk [1|is de inleiding van het onderzoek te lezen. Hierin wordt de aanleiding, achtergrondinforma-
tie, vraagstelling en hypothese van het onderzoek beschreven. In Hoofdstuk 2| wordt vervolgens de methode
van de uitgevoerde experimenten en de methode van de data-analyse beschreven. De resultaten worden ver-
volgens weergegeven in Hoofdstuk [3| In Hoofdstuk [4) wordt de discussie met de interpretatie van resultaten,
representativiteit en validiteit van de experimenten en de analysemethoden besproken. De discussie eindigt met
aanbevelingen voor het project “Up&Go na een heupfractuur”. Ten slotte wordt in Hoofdstuk [5| de conclusie
beschreven. In de referentielijst is de literatuur opgenomen die gebruikt is voor het onderzoek. In Appendix [A]
is het transmuraal zorgpad klinimetrie van het ZGT weergegeven. In Appendix [B|en |C| zijn respectievelijk het
protocol en de vragen over de subjectieve ervaring van experiment 2 weergegeven. In Appendix [D]en [E]zijn de
Matlab-scripts bijgevoegd die zijn gebruikt bij de data-analyse. In Appendix [F|zijn ten slotte tussenuitkomsten
van experiment 2 te vinden.

1.2 Aanleiding

Een heupfractuur is een wereldwijd probleem voor ouderen. Jaarlijks zijn er 1.5 miljoen patiénten die een heup-
fractuur oplopen. De verwachting is dat dit aantal verder zal toenemen tot 2.6 miljoen patiénten in 2026 en
4.5 miljoen patiénten in 2050 door de vergrijzing.[I]] De belangrijkste risicofactoren voor het krijgen van een
heupfractuur zijn leeftijd, geslacht en osteoporose.[9] Over het algemeen is 67% van de patiénten vrouw, de
gemiddelde leeftijd is 79 jaar en 90% is ouder dan 65 jaar.[L0] Ongeveer 90% van de fracturen ontstaat door
een val.[9] De meeste patiénten zijn kwetsbare ouderen met een comorbiditeit en zijn voor de val al beperkt in
functioneren.[10] De gevolgen van een heupfractuur zijn ernstig. Binnen een jaar na de val overlijdt 25% en bij
meer dan de helft van de patiénten is de mobiliteit één jaar na de operatie nog steeds gelimiteerd.[10][11]] Slechts
een derde van de patiénten die voor de operatie mobiel waren zonder loophulpmiddel, bereikt het eerdere niveau
van functioneren.[12]

Revalidatie na een heupfractuur is er op gericht om maximaal functioneel herstel en een zo goed mogelijke
kwaliteit van leven te bereiken. Patiénten worden in hun herstel ondersteund door een fysiotherapeut en een
ergotherapeut. Het doel hiervan is om te zorgen dat de patiént weer op het niveau van voor de operatie kan
functioneren en dat toekomstige vallen voorkomen worden. Het standaard revalidatietraject duurt tot ongeveer
twaalf maanden na ziekenhuisontslag en kan plaatsvinden in een geriatrische revalidatie-instelling, verpleeghuis
of thuis.[12] Van de patiénten revalideert 40% in een geriatrische revalidatie-instelling[10] waarbij de revalidatie
gemiddeld zes weken duurt.[13]] Na deze zes weken gaan patiénten naar huis of naar het verpleeghuis.

Op dit moment geeft het standaard revalidatietraject voor veel ouderen niet het gewenste resultaat. Een beter
resultaat kan bereikt worden door het revalidatietraject voor de individuele patiént op maat te maken, vanwege
de grote variaties die ouderen vertonen.[10] Om meer inzicht te krijgen in het revalidatietraject is het project
“Up&Go na een heupfractuur” opgezet binnen het Centrum voor Geriatrische Traumatologie (CvGT) van Zie-
kenhuisgroep Twente (ZGT). Dit project is gericht op kwetsbare ouderen die behandeld zijn in het CvGT en na
ongeveer zeven dagen overgeplaatst zijn naar een geriatische revalidatieinstelling voor verdere revalidatie. Bij de
revalidatie wordt er door een multidisciplinair team een patiént-specifieke behandeling aangeboden om snelle
revalidatie en volledig herstel te bevorderen. Een persoonlijk revalidatietraject kan uiteindelijk leiden tot een
korter verblijf in de revalidatie-instelling.[13]

Een persoonlijk revalidatietraject kan gerealiseerd worden door objectief meten van het herstel. Op dit moment
wordt het herstel na een heupfractuur in het project “Up&Go na een heupfractuur” gemonitord door middel
van een transmuraal klinimetrie zorgpad, zie Appendix[A] Hierbij worden de patiénten in het revalidatietraject
meerdere malen getest. Voor adequate beoordeling van deze testen is naast de objectieve uitkomst een klinische
subjectieve blik nodig. Daarnaast wordt in het project “Up&Go na een heupfractuur” de intensiteit en het effect
van de revalidatie onderzocht door middel van het continu objectief monitoren van beweging met behulp van
de Fitbit. De Fitbit meet de hartslag, het aantal stappen, de loopsnelheid, loopfrequentie en loopduur tijdens
de revalidatie.[14] Dit geeft inzicht in de vooruitgang van de patiént. De Fitbit is echter niet altijd even nauw-
keurig aangezien beweging in een rolstoel bijvoorbeeld ook wordt meegeteld als stappen.[15] Daarnaast is het
een nadeel dat de Fitbit weinig informatie geeft over de moeite die een bepaalde beweging kost. De rusthart-
slag geeft wel informatie over de conditie van de patiént en daarmee het herstel, maar is niet gerelateerd aan
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de verandering in emotionele toestand en de fysiologische veerkracht van de patiént.[3]|[16] Daarentegen is de
hartslagvariabiliteit (HRV) wel direct gerelateerd aan emotionele dynamiek en fysiologische veerkracht en dus
de moeite die een beweging kost.[2][3]][4]

De HRV is de variatie in tijd tussen twee opeenvolgende hartslagen en geeft de continue interactie weer tus-
sen het sympatische en parasympatische deel van het autonome zenuwstelsel.[6] Het sympatische systeem is
verantwoordelijk voor het verhogen van de hartslag tijdens stress en inspanning. Het parasympatische deel is
verantwoordelijk voor het verlagen van de hartslag in rust.[17] De HRV is hoog in rust omdat de hartslag dan laag
is en er dan meer fluctuaties in tijd tussen opeenvolgende hartslagen mogelijk zijn. Bij stress en inspanning zal de
hartslag verhoogd zijn, waardoor de fluctuaties kleiner zijn en de HRV dus lager is.[18] De HRV is daarnaast lager
wanneer iemand een verminderde gezondheidstoestand en verminderde fysiologische veerkracht heeft.[3]|[19]

1.3 Achtergrondinformatie

Het doel van dit onderzoek is om aan te tonen welke analysemethode het grootste relatieve verschil in de HRV
geeft bij vrouwelijke jongvolwassenen tussen een rustsituatie en een situatie van stress met fysieke inspanning.
Daarnaast is het doel om aan te tonen of dit verschil groter is dan de natuurlijke variatie. Om dit doel te bereiken
is het van belang om kennis te hebben van de anatomie van het hart en zenuwstelsel, de fysiologie van de re-
gulatie van het hartritme en de HRV en de analysemethoden van de HRV. Deze onderwerpen worden hieronder
nader toegelicht.

1.3.1 Anatomie

Bij de regulatie van de HRV zijn het hart en het zenuwstelsel betrokken. De anatomie hiervan wordt nader toe-
gelicht.

Het hart

Het hart is een gespierde pomp in het mediastinum van de thorax en bestaat uit een linker- en rechteratrium en

een linker- en rechterventrikel. Het hart zorgt ervoor dat via het bloed het lichaam van zuurstof en voedingsstoffen
wordt voorzien. Dit gebeurt door regelmatige myogene contractie die aangestuurd wordt door de sino-atriale

knoop (SA-knoop). De SA-knoop bevindt zich anterolateraal tot diep in het epicardium op de kruising van het

rechteratrium en de vena cava superior, zoals weergegeven is in Figuur [I][20] De SA-knoop bestaat uit gespecia-

liseerde hartspiervezels, fibro-elastisch bindweefsel en nodaal weefsel, dat zelfstandig pulsen kan genereren.[21]]

Vanaf de SA-knoop verspreidt de geleiding zich via de atrioventriculaire knoop (AV-knoop), die zich inferior in

het interatriale septum bevindt, naar de ventrikels. Hierdoor vindt contractie van de ventrikels plaats. Door deze

geleiding via de SA-knoop wordt het autonome zenuwstelsel gestimuleerd.[20]]

Left atrium

Right atrium

Sinoatrial node [
(pacemaker) i

Atrioventricular
node

Figuur 1: Anatomie van het hart [22]]

Het zenuwstelsel

Het zenuwstelsel zorgt ervoor dat het lichaam kan reageren op continue veranderingen in de interne en externe
omgeving. Anatomisch wordt het zenuwstelsel onderscheiden in het centrale zenuwstelsel (CZS) en het perifere
zenuwstelsel (PZS). Het CZS bestaat uit de hersenen en het ruggenmerg. De functie van het CZS is om neurale
signalen te integreren en te codrdineren en het uitvoeren van mentale functies. Het PZS bestaat uit de zenuwen
die niet gelegen zijn in het CZS en brengt signalen over naar het CZS.[20]

Het zenuwstelsel bestaat functioneel uit het somatische zenuwstelsel (SZS) en het autonome zenuwstelsel (AZS).
Het SZS is het bewuste deel van het zenuwstelsel en bestaat uit de somatische delen van het CZS en PZS. Het SZS
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zorgt voor sensorische en motorische innervatie van alle delen van het lichaam behalve de viscera, het gladde
spierweefsel en de klieren. Het AZS is het onbewuste deel van het zenuwstelsel en verricht belangrijke functies
in het lichaam, zoals te zien in Figuur[2]

Het AZS bestaat uit motorische vezels die het gladde spierweefsel, de hartspier en de glandulaire cellen stimu-
leren. De efferente zenuwvezels en ganglia van het AZS zijn georganiseerd in twee systemen: het sympathische
zenuwstelsel en het parasympathische zenuwstelsel. Functioneel worden de twee systemen onderscheiden door-
dat de postsynaptische neuronen verschillende neurotransmitters laten vrijkomen.[20] Het sympathische ze-
nuwstelsel laat noradrenaline vrij waardoor de hartslagfrequentie en de ademfrequentie worden verhoogd. Het
sympatische zenuwstelsel heeft een verhoogde activiteit tijdens stress en inspanning.[23]] Het parasympathische
zenuwstelsel laat acetylcholine vrij wat zorgt voor herstel van het hartritme. Het parasympatische zenuwstelsel
heeft een verhoogde activiteit in rust.[23] Gedurende de dag fluctueren de sympathische en parasympatische
activiteit.[17]

parasympatisch sympatisch

varnauwt pupil

stimuleert neusslijmvlies
stimuleert speekselproductie
vernauwt bronchign

verlaagt hartfrequentie
verlaagt glucoseafgifte
stimuleert maagsapproductie
slineafgifte
stimuleert darmsapproductie
uleert endeldarm

stimuleert

w0 W N e

verhoogt glucoseafgifte
19 remt maagsapproductie
20 stimuleert glucagonafgifte
ontspant darmen

-

22 onlspant blaas
23 stimuleert zaadiozing

Figuur 2: Functies van het autonome zenuwstelsel [24]

1.3.2 Fysiologie

Om veranderingen in de HRV onder natuurlijke omstandigheden, stress en fysieke inspanning te begrijpen,
worden eerst de regulatie van het hartritme en de definitie van de HRV uitgelegd. Vervolgens wordt de fysiolo-
gische interpretatie van de HRV onder deze omstandigheden nader toegelicht.

Regulatie hartritme

Het hartritme wordt allereerst gereguleerd door het AZS. De sympatische activiteit wordt gereguleerd door post-
ganglionaire vezels van sympatische zenuwen die noradrenaline vrijgeven. De sympathische zenuwvezels in-
nerveren de SA-knoop, atria en ventrikels, waardoor de hartslag en contractiliteit worden verhoogd. De nervus
vagus heeft invloed op de parasympathische activiteit van het hart door acetylcholine dat vrijkomt uit postgan-
glionaire vezels van de nervus vagus. Een stimulatie van de nervus vagus verlaagt de hartslag en de cardiale
contractiliteit doordat de SA-knoop en AV-knoop worden geinhibeerd.[25]]

Ten tweede wordt het hartritme beinvloed door mechanische- en hemodynamische invloeden en lokale reflexen.
Deze mechanismen zijn verantwoordelijk voor variaties in de hartslag.[7]] Een van deze mechanismen is de ba-
roreceptorreflex. De hartslag wordt gedetecteerd door baroreceptoren die voornamelijk gelegen zijn in de wand
van de aorta en de arteria carotis.[26] Wanneer een hartslag verandering optreedt, wordt een modificatie in de
verwijding van arteriéle wanden gedetecteerd door de baroreceptoren. Dit wordt via afferente neurale vezels
doorgegeven aan de medulla oblongata. In de medulla oblongata worden de signalen van de baroreceptoren
verwerkt om via de efferente neurale vezels veranderingen in de cardiovasculaire variabelen te produceren die
vereist zijn om een goede controle van de hartslag te garanderen. Een verhoogde arteriéle bloeddruk veroorzaakt
vasodilatatie en een afname van de hartslag. Een verlaagde arteriéle bloeddruk veroorzaakt vasoconstrictie en
toename van de hartslag. De baroreceptorreflex dempt de korte termijn fluctuaties in bloeddruk door een feed-
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back modulatie van de hartslag en de vasculaire weerstand. Naast de baroreceptoren hebben ook de perifere
chemoreceptoren invloed op de hartslag. De perifere chemoreceptoren hebben een positieve aandrijving op het
vasomotorisch centrum in de medulla oblongata en veroorzaken vasoconstrictie. Input van baroreceptoren en
perifere chemoreceptoren hebben een positieve aandrijving op de cardio-inhibitoire centrum van de medulla
oblongata en verlagen daarmee de hartslag.[25] Deze mechanische- en hemodynamische invloeden zijn weerge-
geven in Figuur 3]

Cardioregulatory center and
chemoreceptors in medulla oblongata

roduction or diepley.

Sensory nerve
fibers
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in wall of internal
carotid artery
Carotid body
chemoreceptors

Sensory
nerve
fibers
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in aorta

SA node

Sympathetic
nerve fibers to
adrenal gland

=
AR . %
Adrenal medulla < 8"«
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Figuur 3: Regulatie van het hartritme: Via baroreceptoren in de aorta en arteria carotis worden veranderingen in de
arteriéle bloeddruk gedetecteerd en doorgegeven aan de medulla oblongata.(1) Deze veranderingen hebben invloed op de
sympathische en parasympathische zenuwvezels die de hartslag en contractiliteit reguleren (2,3) [27]]

Hartslagvariabiliteit

De variatie in de tijd tussen twee hartslagen wordt de HRV genoemd. De HRV is de fluctuatie in tijdsintervallen
tussen de R-pieken van de hartslag, aangegeven in Figuur [4[6] Het geeft de continue interactie weer tussen het
sympathische en parasympatische deel van het autonome zenuwstelsel. De HRV is hoog bij een verhoogde para-
sympathische activiteit, zoals in rust, omdat er sprake is van meer fluctuaties in de hartslag. Bij een verhoogde
sympathische activiteit, zoals bij stress en inspanning, is de HRV laag.[18]]

RR-Interval
—_—

R R

ECG

Figuur 4: Een RR-interval in een ECG-signaal [28)]

Veranderingen in de hartslag kunnen op zowel korte als lange termijn plaatsvinden. Korte termijn veranderingen
kunnen binnen 5 minuten worden gemeten, lange termijn veranderingen worden over 24 uur gemeten.[6] Er kan
daarom onderscheid gemaakt worden tussen de HRV op korte termijn en de HRV op lange termijn, die beiden
verschillende oorzaken hebben. De belangrijkste bijdragen aan veranderingen in de hartslag op korte termijn
zijn afkomstig van het autonome zenuwstelsel, de respiratoire sinus aritmie (RSA), de baroreceptorreflex en
ritmische veranderingen in de vaattonus.[[6] De RSA is een natuurlijke variatie in de hartslag die ontstaat door
synchronisatie met de respiratoire cyclus. Via de nervus vagus wordt de hartslag tijdens inspiratie verhoogd
en tijdens expiratie verlaagd.[29] Wanneer men een 24-uurs opname van de HRV maakt, zullen het circadiane
ritme, de lichaamstemperatuur, het metabolisme, de slaapcyclus en het renine-angiotensine systeem bijdragen
aan de veranderingen van de hartslag.[6]
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1.3.3 Analysemethoden van de HRV

De HRV kan geanalyseerd worden met verschillende methoden, die ingedeeld kunnen worden in tijdsdomein
methoden, frequentiedomein methoden, niet-lineaire domein methoden en geometrische domein methoden. 8]
De betekenis van de verschillende methoden wordt nader toegelicht.

Tabel 2: HRV-parameters [[6]

Analysemethode Eenheid |Omschrijving

Tijdsdomein analyse

SDRR ms Standaard deviatie van de RR-intervallen

SDNN ms Standaard deviatie van de NN-intervallen

SDANN ms Standaard deviatie van de gemiddelde NN-intervallen voor elke 5 mi-
nuten

SDNNI ms Het gemiddelde van de standaarddeviaties van alle NN-intervallen
voor elke 5 minuten

RMSSD ms Wortel van het gemiddelde van opeenvolgende verschillen van RR-
intervallen.

pNN50 % Percentage aangrenzede NN-intervallen dat met meer dan 50 ms van
elkaar verschilt.

HR max -HR min BPM Gemiddelde verschil tussen de hoogste en de laagste hartslag tijdens
ademhalingscyclus

Frequentiedomein analyse

TP ms? Som van de power van de ULF, VLF, LF en HF

ULF ms? Absolute power van de ultra-lage-frequentie band

VLF ms? Absolute power van de heel-lage-frequentie band

LF ms? Absolute power van de lage-frequentie band

HF ms? Absolute power van de hoge-frequentie band

LF/HF % Ratio tussen de LF en de HF

Niet lineaire analyse

ApEN - Meten van de regulariteit en de complexiteit van een tijdsignaal

SampEN - Meten van de regulariteit en de complexiteit van een tijdsignaal

DFA - Afleiden van de correlatie tussen succesvolle RR-intervallen

Geometrisch domein

SD1 ms Poincare plot standaard deviatie loodrecht op de y=x lijn

SD2 ms Poincare plot standaard deviatie langs de y=x lijn

S ms Oppervlak van de ellips welke de totale HRV representeer

SD1/SD2 % Ratio tussen de SD1 en de SD2

RRtri - Oppervlak van de dichtheid van het RR -interval histogram gedeeld
door de hoogte

TINN ms Breedte van de baseline van het RR-interval histogram

Tijdsdomein analyse

De tijdsdomein methoden kwantificeren de HRV die wordt waargenomen tijdens perioden die kunnen variéren
van 60 seconden tot 24 uur.[22] De HRV in het tijdsdomein kan weergeven worden in een tachogram, waarbij
opeenvolgende RR-intervallen op de x-as worden uitgezet tegen de tijd van het desbetreffende RR-interval op de
y-as, zie Figuur [5a}[30] In het tijdsdomein zijn er verschillende HRV-parameters die weergegeven zijn in Tabel

Frequentiedomein analyse

De frequentiedomein analyse is gebaseerd op de analyse van een power spectrum waarin de verdeling van de
amplitude van verschillende frequentiebanden weergegeven wordt.[23] Om een power spectrum van de HRV
te verkrijgen, kan een snelle fourier transformatie (FFT) of autoregressie (AR) gebruikt worden. In het power
spectrum worden de frequenties uitgezet tegen de spectrale vermogensdichtheid (PSD).[31]]

In het power spectrum van de HRV zijn verschillende frequentiebanden te onderscheiden die ook weergegeven
zijn in Tabel de ultra lage frequentieband (ULF, 0-0.003 Hz), de heel lage frequentieband (VLF, 0.003-0.03
Hz), de lage frequentieband (LF, 0.03-0.15 Hz) en de hoge frequentieband (HF, 0.15-0.4 Hz). Al deze banden
bij elkaar geven de totale power (TP, 0-0.4 Hz).[6] Zie Figuur [5b|voor een power spectrum van de HRV met de
verschillende frequentiebanden.

10



1.3 Achtergrondinformatie 1 INLEIDING

Niet-lineaire domein analyse

Niet-lineaire analyse methoden worden gebruikt om de structuur en de complexiteit van de RR-intervallen te
kwantificeren. De HRV is van nature niet-stationair en niet-lineair. Dit heeft als gevolg dat de niet-lineaire me-
thoden gebaseerd zijn op de mechanismen van het cardiovasculaire systeem die een interactie hebben met elkaar
op een niet-lineaire manier.[32]

Geometrische domein analyse

In het geometrisch domein worden de RR-intervallen omgezet naar geometrische patronen. Dit zorgt ervoor dat
de HRV geanalyseerd kan worden met geometrische of grafische eigenschappen van deze patronen.[33]] Een Poin-
caré plot, zie Figuur[5d is een techniek om de HRV op een geometrische en niet-lineaire manier te analyseren. In
deze tweedimensionale plot wordt elk RR-interval uitgezet tegen het volgende interval.[34][6]
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(a) Tachogram van de HRV [30] (b) Powerspectrum HRV met frequentieban- (¢) Poincaré plot van de HRV [18]]
den [30)]

Figuur 5: Weergave van de HRV in het tijdsdomein (a), frequentiedomein (b) en geometrisch domein (c)

1.3.4 Fysiologische interpretatie van de HRV

De HRYV geeft verschillende informatie over de gezondheid van mensen.[4] Allereerst is de HRV geassocieerd met
veranderingen in het autonome zenuwsysteem en als gevolg daarvan met veranderingen in de hartslag. Wanneer
het parasympatische zenuwstelsel dominant is, zoals in rust, zal de HRV verhoogd zijn. Dit komt doordat er een
afname in de hartslag is. Deze afname zorgt voor een toename van de duur van de RR-intervallen waardoor er
een toename in de HRV kan plaatsvinden.[35] In stress of inspanning is juist het sympatische systeem dominant
waardoor er een toename zal zijn in de hartslag en de duur van de RR-intervallen lager zal zijn. Dit zorgt voor
een afname in de HRV.[35]][36] Daarnaast kan autonome dysfunctie leiden tot een veranderde HRV.[18]]

Ten tweede is de fysiologische veerkracht gerelateerd aan de HRV. De mate waarin een individu zich kan aanpas-
sen aan stress en tegenslagen wordt de veerkracht genoemd. De vier domeinen waaruit fysiologische veerkracht
bestaat, zijn het fysische, emotionele, mentale en spirituele domein. Fysische veerkracht komt voort uit fysieke
flexibiliteit, uithoudingsvermogen en kracht. Emotionele veerkracht wordt gekenmerkt door het vermogen om
zelf relaties en de mate van emotionele flexibiliteit te reguleren. Mentale veerkracht uit zich in de spannings-
boog, mentale flexibiliteit, de mate van optimisme en het vermogen om verschillende componenten te integreren.
De component stress is ook onderdeel van de mentale veerkracht. Spirituele veerkracht wordt geassocieerd met
toewijding aan eigen normen en waarden en tolerantie van andermans overtuigingen. Wanneer de vier domei-
nen in balans zijn, zal dit leiden tot een coherentie in het hartritme. Er is dan sprake van een hoge veerkracht,
waardoor een individu goed in staat is zich aan te passen aan stress en tegenslagen. De HRV is een belangrijke
indicator van fysiologische veerkracht en geeft daardoor informatie over de flexibiliteit en het vermogen om zich
effectief aan sociale veranderingen en de omgeving aan te passen. Wanneer iemand een hoge veerkracht heeft,
zal de HRV verhoogd zijn.[3]

Ten derde is de leeftijd van invloed op de HRV. De HRV neemt af naarmate de leeftijd toeneemt. Dit komt door-
dat ouder worden vaak gepaard gaat met veranderingen in het zenuwstelsel, zoals verlies aan neuronen in de
hersenen en de zenuwbanen, waardoor de signaaloverdracht en regulatoire capaciteit is afgenomen.[6] Ook is uit
literatuur gebleken dat er een relatie is tussen een verminderde HRV en frailty in ouderen door een verminderde
homeostase.[37] Frailty is een syndroom waarbij er een verhoogde vatbaarheid is voor ongewenste gezondheids-
uitkomsten. De verhoogde vatbaarheid ontstaat doordat er een onbalans is in meerdere fysiologische systemen,
waardoor de homeostase verminderd is en het lichaam minder goed in staat is te reageren op interne en externe
stressfactoren.[38]] Daarnaast is er een relatie tussen frailty en comorbiditeit. Comorbiditeit is de aanwezigheid
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van twee of meer chronische ziekten zoals cardiovasculaire problemen, respiratoire problemen, diabetes en ar-
trose. Van de ouderen met frailty lijdt 81.8% aan comorbiditeit.[39] Frailty en comorbiditeit hebben dus beiden
invloed op de HRV. Een afname in de HRV kan daarom een predictor zijn voor mortaliteit.[22]

Overige factoren die invloed hebben op de HRV

Naast de bovengenoemde factoren heeft ook het geslacht invloed op de HRV. De meeste HRV parameters zijn
lager bij vrouwen.[40][41] Ook het gewicht van de persoon heeft invloed op de HRV. Bij anorexia nervosa zijn
de HRV-parameters in het frequentiedomein afgenomen.[42] Bij een toegenomen BMI zal de totale power in het
frequentiespectrum dalen.[43] Afname van gewicht zal echter zorgen voor een toename in de HF-band.[44] Mo-
gelijk heeft dit te maken met het eetpatroon van deze personen.[45] Daarnaast heeft het slaappatroon invloed op
de HRV. In de REM-slaap is de amplitude van LF-band hoger en de amplitude van de HF-band lager in vergelij-
king met de niet-REM slaap.[46]|[47]

1.4 Vraagstelling en hypothese

Het doel is om aan te tonen welke analysemethode het grootste relatieve verschil in de HRV geeft bij vrouwelijke
jongvolwassenen tussen een rustsituatie en een situatie van stress met fysieke inspanning.

1.4.1 Vraagstelling

Vanuit het doel van het onderzoek is de volgende hoofdvraag opgesteld: Welke analysemethode geeft het groot-
ste relatieve verschil in de hartslagvariabiliteit bij vrouwelijke jongvolwassenen tussen een rustsituatie en een
situatie van stress met fysieke inspanning?

Om de hoofdvraag te beantwoorden, zijn er verschillende deelvragen opgesteld:

* Deelvraag 1: Wat is de natuurlijke intrapersoons variatie in de HRV gedurende de dag en de nacht bij
vrouwelijke jongvolwassenen?

* Deelvraag 2: Wat is de intrapersoons verandering in HRV bij stress en fysieke inspanning in vergelijking
met rust bij vrouwelijke jongvolwassenen?

* Deelvraag 3: Wat is de intrapersoons verandering in HRV bij de combinatie van stress en fysieke inspanning
in vergelijking met rust bij vrouwelijke jongvolwassenen?

* Deelvraag 4: Wat is de intrapersoons verandering in HRV bij de combinatie van stress en fysieke inspanning
in vergelijking met stress of fysieke inspanning afzonderlijk bij vrouwelijke jongvolwassenen?

* Deelvraag 5: Is de intrapersoons verandering in HRV wanneer de situaties rust, stress, fysieke inspanning
en de combinatie van stress met fysieke inspanning vergeleken worden groter dan de natuurlijke intraper-
soons variatie?

* Deelvraag 6: Welke analysemethoden van de HRV kunnen onderscheid maken tussen rust, stress, fysieke
inspanning afzonderlijk en de combinatie van stress en fysieke inspanning?

1.4.2 Hypothese

De verwachting is dat er sprake zal zijn van een natuurlijke intrapersoons variatie in HRV bij de vrouwelijke
jongvolwassenen. Er wordt daarbij verwacht dat er sprake is van natuurlijke intrapersoons variatie in de HRV
gedurende de dag en de nacht.[4][6][48] Daarnaast wordt verwacht dat er tussen verschillende dagen ook sprake
is van natuurlijke intrapersoons variatie in de HRV.[49][50] De HRV zal afnemen bij stress en fysieke inspanning
in vergelijking met rust.[18] Daarom is de verwachting dat de combinatie van stress en fysieke inspanning zal
zorgen voor een lagere HRV dan in een rustsituatie. Er wordt daarbij ook vermoed dat de HRV bij de combina-
tie van stress en fysieke inspanning lager zal zijn in vergelijking met stress en fysieke inspanning afzonderlijk.
Uit de literatuur blijkt dat de HRV bij stress en fysieke inspanning het beste weergegeven kan worden door de
LF/HF-ratio in het frequentiedomein, door de SDNN in het tijdsdomein en door de poincaré plot in het niet-
lineaire domein.[23]|[31]][6] De verwachting is dat de LE/HF-ratio het grootste relatieve verschil in de HRV kan
weergeven bij de natuurlijke intrapersoonsvariatie en de combinatie van stress en fysieke inspanning en daarom
de meest geschikte analysemethode is. Daarnaast is de verwachting dat in alle situaties waarin rust, stress en
fysieke inspanning vergeleken worden de verandering groter is dan de natuurlijke variatie.
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2 Methode

Voor dit onderzoek zijn bij vier vrouwelijke jongvolwassenen twee experimenten uitgevoerd. Het eerste experi-
ment is uitgevoerd om de natuurlijke intrapersoons variatie in de HRV te bepalen en het tweede experiment is
uitgevoerd om de HRV in rust, stress, fysieke inspanning en een combinatie van stress met fysieke inspanning
te bepalen. De data van de proefpersonen van deze twee experimenten is met verschillende analysemethoden
geanalyseerd. Met de geanalyseerde data is vervolgens een statistische analyse uitgevoerd.

2.1 Sensor

Gedurende de experimenten zijn met behulp van de Zephyr TM HxM BT sensor de lengte van de RR-intervallen
gemeten. De Zephyr TM HxM BT sensor meet de duur tussen twee opeenvolgende R-pieken van het ECG in
milliseconden.[51]] Hierbij wordt het ECG gemeten met een samplefrequentie van 250 Hz.[52] Daarnaast wordt
ook de hartslag in slagen per minuut gemeten.[51]] De Zephyr TM HxM BT is met een band om de middel be-
vestigd en kan hierdoor de gehele dag en nacht gedragen worden. De Zephyr TM HxM BT is met bluetooth
verbonden aan een smartphone die de gemeten data registreert. De batterijduur van de Zephyr TM HxM BT is
26 uur.[53]]

2.2 Experimenten

De twee experimenten die in dit onderzoek zijn uitgevoerd, worden nader toegelicht.

2.2.1 Experiment 1: Natuurlijke variatie

In dit experiment is de natuurlijke intrapersoons variatie in de HRV bepaald. Dit experiment is uitgevoerd,
omdat er weinig bekend is over deze variatie.[54] Door gegevens te verzamelen over de intrapersoons variatie
is bepaald in hoeverre de HRV binnen een persoon kan verschillen. Zo kan bekeken worden of en hoeveel de
HRV verschilt op verschillende momenten en verschillende dagen. Dit zou gebruikt kunnen worden voor het
bepalen van het aantal meetmomenten bij kwetsbare ouderen na een heupfractuur. Dit kan ook gebruikt worden
om vast te stellen of een verandering in de HRV bij verschillende situaties binnen de natuurlijke variatie valt.
Gedurende 72 uur zijn met de Zephyr TM HxM BT de lengte van de RR-intervallen en de hartslag gemeten bij
vier proefpersonen. Er is daarbij een logboek bijgehouden, waarin genoteerd is welke activiteiten uitgevoerd zijn
met de daarbij horende intensiteit. Onder deze activiteiten vallen slapen, beweging en sporten.

2.2.2 Experiment 2: Stress en fysieke inspanning

Om de HRV te onderzoeken bij verschillende omstandigheden is een experiment uitgevoerd bij vier vrouwelijke
jongvolwassenen bij situaties van rust, stress, fysieke inspanning en de combinatie van stress met fysieke inspan-
ning. Om de stress door onzekerheid die ouderen ervaren na te bootsen, is er gekozen voor een onverwachte
pijnprikkel door middel van een elektrische stimulus. Om de fysieke inspanning die ouderen ervaren na te boot-
sen, is een fietstest uitgevoerd waarbij er op een submaximaal inspanningsniveau gefietst is. De combinatie van
stress en fysieke inspanning van ouderen is nagebootst met de combinatie van een fietstest op submaximaal in-
spanningsniveau en onverwachte elektrische stimuli. In Appendix [B|is een toelichting voor de onderdelen van
het experiment te vinden. Het experiment is uitgevoerd voor vier proefpersonen.

Opstelling

De metingen zijn uitgevoerd in een gecontroleerde omgeving van het laboratorium Experimental Medical Dia-
gnostic Laboratory (EMDL). Voorafgaand aan de metingen en tijdens de rustsituatie zaten de proefpersonen aan
een tafel in een afzonderlijke ruimte. De submaximale fietstest is uitgevoerd op een fietsergometer (Ergoline)
in het Experimental Centre for Technical Medicine (ECTM) op de Universiteit Twente. Op de onderarm van de
proefpersoon zijn Ambu® blue sensor M en R elektroden bevestigd voor de elektrische stimulus. Deze elektro-
den zijn verbonden met de AmbuStim PT die via bluetooth verbonden is met een laptop. De AmbuStim PT is een
instrument voor niet-invasieve transcutane en intra-epidermale elektrische stimulatie middels huidelektroden.
De AmbuStim PT bevat een stroomgenerator die stroompulsen en pulssequenties met instelbare pulsbreedte,
amplitude en interpuls interval genereert. Met behulp van het programma labVIEW (Laboratory Virtual In-
strumentation Engineering Workbench, National Instruments) zijn de stimuli toegediend.[55] Hierbij zijn de
instellingen gebruikt die weergegeven zijn in Tabel
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Tabel 3: Instellingen labVIEW voor toedienen stimuli

Instelling Waarde
Amplitude Variérend
Pulsbreedte 0,21 ms
Pulsen 5
Interpuls interval 10 ms
Patronen 20
Snijpunt

Helling 1

Tijdens het experiment zijn veiligheidsmaatregelen getroffen, deze zijn te vinden in Appendix De opstel-
ling van de fietsergometer is zichtbaar in Figuur [6]

Figuur 6: Opstelling experiment 2

Meting vaststellen wattage

Tijdens experiment 2 is door de vier proefpersonen gefietst op een submaximaal inspanningsniveau van 50% van
de hartslagreserve.[56] Omdat het per proefpersoon verschillend is op welk wattage zij dit inspanningsniveau
bereikt, is vooraf aan het experiment bij alle proefpersonen een meting uitgevoerd om dit wattage te bepalen.
Hierbij is de hartslagreserve bepaald uit formule (1) en vanuit gegaan dat de maximale hartslag 220 - leeftijd
is.[57]] Voorafgaand aan de proefmeting heeft de proefpersoon 5 minuten rustig op een stoel gezeten. Tijdens
deze 5 minuten is de hartslag gemeten en de rusthartslag bepaald. Daarna is een warming-up van 3 minuten op
een wattage van 30 Watt gedaan. Na deze 3 minuten is het wattage verhoogd naar 100 Watt.[56] Wanneer er niet
gefietst werd op 50% van de hartslagreserve, is het wattage met stappen van 5 Watt verlaagd of verhoogd. Op
deze manier is het wattage bereikt waarop de proefpersoon op 50% van de hartslagreserve in steady state kan fiet-
sen. Steady state is bereikt wanneer de hartslag niet meer dan vijf slagen afwijkt van de 50% hartslagreserve.[58]]

H Ract -H Rrest

T o (1)
HRmax - HRrest

%HRreserve =
Meting vaststellen intensiteit elektrische stimuli
Daarnaast is voorafgaand aan het experiment ook bij alle proefpersonen een proefmeting uitgevoerd om de
stroomsterkte van de elektrische stimulus te bepalen. De stroomsterkte is per proefpersoon apart bepaald, om-
dat de gewaarwording afhankelijk is van de vetlaag van de arm en de pijndrempel.[59][60] Daarnaast zijn ook de
plaats en de grootte van de elektroden op de arm bepaald, omdat deze beiden bepalend zijn voor de ervaring van
de stimulus.[59][61]] De stroomsterkte is verhoogd bij ieder proefpersoon tot de stroomsterkte van de elektrische
stimulus een onplezierige prikkel gaf waar de proefpersoon tegenop zou zien. Deze meting is uitgevoerd in rust
op de fietsergometer terwijl de proefpersoon het stuur vasthield. Op deze manier zijn de omstandigheden gelijk
aan de omstandigheden het experiment.

Uitvoering van het experiment

Nadat het wattage van de fysieke inspanning en de intensiteit van de elektrische stimuli per proefpersoon be-
paald waren, is het experiment achtereenvolgens uitgevoerd bij de vier proefpersonen. De proefpersonen on-
dergingen twaalf uur voor het experiment geen zware inspanning. Ook werden er geen cafeine houdende dran-
ken en alcohol gedronken, omdat uit literatuur blijkt dat dit mogelijk de resultaten van de experimenten zou
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beinvloeden.[58] Per meting waren naast de proefpersoon drie personen aanwezig met ieder een eigen functie.
Door deze personen worden onder andere de tijd bijgehouden, het wattage geregeld en de elektrische stimuli toe-
gediend. De precieze taakverdeling is terug te vinden in Appendix B} Het experiment bestond uit verschillende
omstandigheden die achtereenvolgens waren: rust, stress, rust, fysieke inspanning en combinatie van stress met
fysieke inspanning. Het tijdsverloop van het experiment wordt nader toegelicht.

Voorafgaand aan de stresstest was er een rustperiode van 5 minuten in een zittende houding, waarbij in de laat-
ste 5 minuten de hartslag en RR-intervallen gemeten zijn met de Zephyr TM HxM BT. De gemiddelde hartslag
in rust is genoteerd, zodat deze op een later moment in het experiment gebruikt kon worden. Na rust heeft er
een stresstest van 5 minuten plaatsgevonden om de RR-intervallen tijdens stress te meten. Hierbij zat de proef-
persoon op de fietsergometer met de handen aan het stuur, zodat een vergelijkbare houding werd aangenomen
als tijdens de stresstest tijdens fysieke inspanning. Gedurende deze 5 minuten zijn er voor de proefpersoon op
maximaal zeven onbekende momenten elektrische stimuli gedurende 1 seconde toegediend met de AmbuStim
PT. De stimuli zijn toegediend met een intensiteit die vooraf per proefpersoon vastgesteld is, zie Paragraaf

Na de stresstest was er wederom een rustperiode van 5 minuten in een zittende houding, waarbij eveneens de
laatste 5 minuten de hartslag en RR-intervallen zijn gemeten. Wanneer de hartslag vergelijkbaar was met de
hartslag tijdens de eerste rustmeting, is de fietstest op submaximaal inspanningsniveau uitgevoerd. Wanneer de
hartslag niet vergelijkbaar was, is er gedurende langere tijd rust gehouden tot deze wel vergelijkbaar was. De
hartslag is vergelijkbaar wanneer er maximaal vijf slagen per minuut afwijking is in de gemiddelde hartslag in
rust.[58]

Na de tweede rustperiode is begonnen aan de warming-up van de fysieke inspanning. Tijdens de warming-up
werd 3 minuten op een wattage van 30 Watt gefietst. Het wattage is daarna verhoogd tot een niveau dat is be-
paald bij de meting waarin het wattage vastgesteld, zie Paragraaf Op dit wattage is binnen 3 tot 7 minuten de
steady state hartslag bereikt wanneer minder dan vijf slagen per minuut verschil zat in de hartslag.[58]] Wanneer
deze steady state was bereikt, zijn gedurende 5 minuten de RR-intervallen gemeten tijdens fysieke inspanning.
Vervolgens zijn de RR-intervallen gemeten gedurende 5 minuten in steady state tijdens stress met fysieke met
stress. De stress is opgewekt doordat de proefpersoon op maximaal zeven onbekende momenten elektrische sti-
muli gedurende 1 seconde toegediend heeft gekregen met de AmbuStim PT. Hierna is nog 3 minuten uitgefietst
op een wattage van 30 Watt.[58] Tijdens de warming-up, fysieke inspanning en het uitfietsen is constant gefietst
met een cadans van 60 omwentelingen per minuut.[56] Na afloop van de meting is gevraagd naar de subjectieve
ervaring van de proefpersoon. Dit is gedaan aan de hand van vooraf opgestelde vragen die weergegeven worden

in Appendix|C]

2.3 Analyse

In dit onderzoek is allereerst door middel van een literatuurstudie bepaald welke analysemethoden geschikt zijn
om de RR-intervallen, die gemeten zijn tijdens het experiment, te analyseren om de HRV te bepalen. Voor elke
analysemethode is onderzocht of deze geschikt is voor beide experimenten en bij welk tijdvenster dit mogelijk
is. Er dient een tijdvenster gekozen te worden omdat de HRV niet op één bepaald tijdstip een waarde heeft,
zoals de hartslag. De HRV heeft daarentegen een waarde over een bepaald tijdsinterval. De gekozen lengte van
het tijdsvenster is relevant voor de analyse, doordat de waargenomen periode een significante invloed heeft op
de totale variabiliteit van de waarden.[62] De analysemethoden per domein uit Paragraaf [1.3.3|worden in deze
paragraaf eerst toegelicht. Hierbij zal bepaald worden of ze relevant zijn en welk tijdvenster geschikt is voor de
desbetreffende analysemethode.

Vervolgens wordt toegelicht welke analysemethoden daadwerkelijk zijn meegenomen in de data-analyse van de
experimenten en hoe deze in Matlab (R2018a, MathWorks, MA, United States) geanalyseerd zijn. Bij experiment
1 is een meting met de Zephyr TM HxM BT bij vier proefpersonen gedurende 72 uur uitgevoerd. Bij alle proef-
personen ontbrak echter veel data door contactverlies met de Zephyr TM HxM BT. Er bleek dat er momenten
van circa één uur aaneengesloten data beschikbaar waren. Daarom is ervoor gekozen de data van één uur in de
ochtend, middag en nacht op drie verschillende dagen te analyseren. Het bleek dat alleen in drie dagen tussen
9:00 tot 10:00 uur, tussen 14:00 tot 15:00 uur en tussen 2:00 tot 3:00 uur aaneengesloten data aanwezig was
waarbij dezelfde activiteit heeft plaatsgevonden. De data van slechts één proefpersoon bleek hiervoor geschikt
en daarom is alleen deze data meegenomen in de analyse. Van experiment 2 is wel de data van alle proefpersonen
meegenomen en geanalyseerd voor de verschillende situaties.

De HRV kan op zowel korte als lange termijn worden geanalyseerd zoals te lezen is in Paragraaf Het stan-
daard tijdsvenster voor de korte termijn is maximaal 5 minuten en voor de lange termijn is dit 24 uur.[6] Bij

15



2.3 Analyse 2 METHODE

experiment 1 is er maximaal één uur aangesloten data per situatie en zal een tijdsvenster van maximaal één uur
gebruikt kunnen worden. De HRV in experiment 1 kan daarom zowel op korte als op lange termijn geanalyseerd
worden. Bij experiment 2 is per situatie 5 minuten aan data beschikbaar is en zal daarom de HRV op korte ter-
mijn geanalyseerd worden.

Na de uitvoering van de Matlab analyse zal toegelicht worden hoe de statistische analyse is uitgevoerd. Ook zal
toegelicht worden hoe experiment 1 en 2 gekoppeld worden.

2.3.1 Literatuur tijdsdomein

Met behulp van een tijdsdomein analyse kan de HRV bepaald worden tijdens perioden die variéren van 60 se-
conden tot 24 uur.[22] Het voordeel van analyse van de HRV-parameters in het tijdsdomein is dat het simpel te
berekenen is. Van de HRV-parameters in het tijdsdomein is er geen methode die alleen de sympathische activi-
teit van het hart weergeeft.[63] Er zijn verschillende HRV-parameters voor tijdsdomein analyse zoals te zien is in
Tabel |2| Deze HRV-parameters worden hieronder verder toegelicht.

SDRR

De SDRR (Standard deviation of the RR-interval) is de standaarddeviatie van alle hartslagen inclusief abnormale
slagen en wordt weergegeven in milliseconden. De SDRR weergeeft hoe de RR-intervallen in de tijd variéren.
Abnormale slagen kunnen een cardiale dysfunctie of ruis weergeven die zich voordoen als HRV.[6] Ondanks dat
kwetsbare ouderen mogelijk cardiale dysfunctie hebben, zal de SDRR in de analyse niet meegenomen worden,
omdat er na proefanalyse is gebleken dat de Zephyr TM HxM BT veel foutieve waarden geeft zonder oorzaak.
De SDRR zal daarom niks kunnen zeggen over de HRV.

SDNN

De SDNN (standard deviation of normal to normal intervals) is de standaarddeviatie van de NN-intervallen, zie
formule . NN-intervallen zijn de RR-intervallen waaruit de abnormale hartslagen, zoals ectopische hartslagen,
verwijderd zijn.[[6] De SDNN weergeeft hoe de intervallen variéren in de tijd en wordt weergegeven in millise-
conden. De SDNN geeft informatie over het sympathische en parasympathische zenuwstelsel die betrokken zijn
bij de HRV. Sympatische activiteit leidt tot een verlaging van de SDNN.[31]] Voor het bepalen van de SDNN op
korte termijn is een tijdvenster van minimaal 30 seconden nodig.[64] Voor experiment 2 is het van belang om
een onderscheid te kunnen maken tussen stress en geen stress. Om stress te onderscheiden van geen stress in de
SDNN, is een tijdvenster van 50 seconden nauwkeuriger dan een tijdvenster van 100, 150 of 220 seconden.[[65]
Uit een ander onderzoek blijkt dat een tijdvenster van 60 seconden wordt aanbevolen om de korte termijn SDNN
te meten.[66] Op basis van de literatuur en de doelstelling van het experiment is daarom gekozen voor een tijd-
venster van 60 seconden bij experiment 1 en 2.

N
1 _
= - . 2
SDNN = N_l‘El(RRl RR) (2)
1=

SDANN
De SDANN (standard deviation of the average normal-to-normal intervals) is de standaarddeviatie van de gemid-
delde NN-intervallen voor elk segment van 5 minuten tijdens een 24-uurs meting. De SDANN wordt gemeten
in milliseconden.[[6] De SDANN heeft geen toegevoegde waarde bovenop de SDNN.[22]] Daarnaast is er geen 24-
uurs meting in dit onderzoek beschikbaar. De SDANN zal daarom niet worden meegenomen in de analyse voor
de HRV.

SDNNI

De SDNNI (standard deviation of the normal-to-normal intervals index) is het gemiddelde van de standaardde-
viaties van alle NN-intervallen met een segment van 5 minuten tijdens een 24-uurs meting. De SDNNI is het
gemiddelde van alle segmenten in de 24-uurs meting. Doordat de SDNNI alleen geschikt is bij meting vanaf 24
uur, zal de SDNNI niet meegenomen worden in de analyse tijdens de experimenten doordat de HRV op korte
termijn bepaald zal worden.
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RMSSD

De RMSSD (root mean square successive difference) is de wortel van het gemiddelde van opeenvolgende ver-
schillen van RR-intervallen en wordt verkregen door eerst elk opeenvolgende tijdsverschil tussen hartslagen in
milliseconden te berekenen, zie formule (3). Daarna wordt elke waarde gekwadrateerd en wordt het resultaat ge-
middeld. Als laatste stap wordt de vierkantswortel van het totaal genomen. De RMSSD wordt meer dan de SDNN
beinvloed door het parasympathische zenuwstelsel.[6] Volgens de conventionele methode wordt de RMSSD be-
paald over een interval van 5 minuten.[6] Uit verschillende onderzoeken blijkt echter dat de RMSSD over een
verkort interval ook een nauwkeurige waarde geeft. Het verkorte interval kan 60 seconden([67]], 30 seconden[68]
of 10 seconden duren.[66]] Er blijkt echter ook dat bij een langer interval, de nauwkeurigheid stabiel blijft of zelfs
verbetert. Om de RMSSD te bepalen, zal er daarom bij experiment 1 en 2 met een tijdvenster van 60 seconden
gewerkt worden.

pNN50
De NN50 bepaalt hoe vaak twee opeenvolgende NN-intervallen met meer dan 50 ms van elkaar verschillen. De
pNNS50 is het percentage NN50 ten opzichte van het totale aantal NN-intervallen, zie formule (). Een hoge
waarde van pNN50 geeft de parasympatische activiteit van het autonome zenuwstelsel weer. Bij parasympathi-
sche activiteit is de hartslag hoger en kan er meer variatie plaatsvinden.[I7] Er zullen dan meer NN-intervallen
met meer dan 50 ms van elkaar verschillen dan bij sympatische activiteit. Uit onderzoek blijkt dat de pNN50 bij
een tijdsvenster van 20 seconden[66], maar ook bij een tijdsvenster van 60 seconden[68]] nauwkeurige waarden
geeft. Ook hierbij geldt dat hoe langer het tijdvenster is, hoe nauwkeuriger de uitkomst. Hierom zal de pNN50
bij experiment 1 en 2 ook bepaald worden over een tijdvenster van 60 seconden.

1
NN50= ——NN50-100 4
p N_1 (4)

HR max - HR min

De HR max - HR min is het gemiddelde verschil tussen de hoogste en laagste waarde van de hartslag gedurende
één ademhalingscyclus. Deze waarde geeft de Respiratoire Sinus Aritmie (RSA) weer en niet direct de sterkte
van de nervus vagus.[6] Doordat tijdens de metingen met de Zephyr TM HxM BT niet mogelijk is om de adem-
halingscycli tegelijk met de hartslagen te meten, zal het niet mogelijk zijn om de HR max - HR min te analyseren
voor de experimenten.

Besluitvorming tijdsdomein

Voor de analyse van de HRV in het tijdsdomein zullen de SDNN, RMSDD en pNN50 worden geanalyseerd. Deze
zullen met een tijdvenster van 60 seconden worden geanalyseerd, waardoor de HRV op korte termijn gemeten
kan worden.

2.3.2 Literatuur frequentiedomein

Een frequentiedomein analyse geeft de verdeling van de power over vier verschillende frequentiebanden weer in
een power spectrum.[31]] Het power spectrum en de verschillende frequentiebanden worden nader toegelicht.

Power spectrum

In het frequentiedomein wordt een power spectrum berekend voor de RR-intervallenreeks.[69] Om een power
spectrum te verkrijgen, zal eerst resampling en interpolatie van het signaal plaatsvinden. Resampling wordt
uitgevoerd omdat de RR-intervallen niet van gelijke lengte zijn. Hierbij worden de onregelmatige RR-intervallen
vervangen door regelmatige RR-intervallen met dezelfde tijdstappen. Dit wordt gedaan door middel van inter-
polatie en kan op verschillende manieren plaatsvinden. Een lineaire interpolatie wordt uitgevoerd door punten
te verbinden met rechte lijnsegmenten. Een andere interpolatie methode is de zero-order hold. De zero-order
hold interpoleert tussen meetpunten door elke waarde vast te houden tot het volgende waargenomen punt. Dit
genereert een trapachtige benadering van het originele signaal.[70] Deze twee interpolatie methoden worden
weergegeven in Figuur [7}

Na interpolatie en resampling moet de PSD (power spectral density) bepaald worden om het power spectrum te

verkrijgen. De PSD berekent de spectrale vermogensdichtheid voor een bepaalde frequentie. Een PSD kan wor-
den bepaald door een niet-parametrische en een parametrische methode. Een niet-parametrische methode is een
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Figuur 7: Interpolatie methoden: a) zero-order hold interpolatie, b)lineaire interpolatie, c)ideale interpolatie interpola-
tie [71]]

snelle fourier transformatie (FFT) en een parametrische methode is een autoregressie (AR).[72]] Een PSD curve
met AR is gladder dan een PSD curve met FFT en zijn de pieken in het signaal gemakkelijker te onderscheiden.[73]]
Wanneer een PSD curve wordt gemaakt van de RR-intervallen kan de HRV in frequentiedomein bekeken worden.[74]
Een PSD wordt geanalyseerd door de intensiteit en de piekfrequentie voor verschillende frequentiebanden te
berekenen.[75]] In het HRV power spectrum zijn verschillende banden te onderscheiden, zoals te lezen in Para-
graaf[1.3.3] Zie Figuur [5b|voor een powerspectrum van de HRV met de verschillende frequentiebanden. Deze
frequentiebanden worden nader toegelicht.

ULF-band De ULF-band geeft het circadiane ritme weer. Daarnaast dragen biologische processen die een ge-
hele dag duren bij aan deze frequentieband. Het is onduidelijk of het autonome zenuwstel hieraan bijdraagt. Om
de ULF te bepalen, is een meting van minimaal 24 uur nodig.[6l] Het is niet mogelijk om de ULF bij experiment
1 en experiment 2 te bepalen, doordat bij beide experimenten er geen meting van 24 uur is. De ULF zal daarom
niet worden geanalyseerd.

VLF-band De waarde van de VLF-band representeert de parasympatische activiteit.[76] Om de VLF-band te
bepalen moet ten minste 5 minuten gemeten worden, maar deze band kan het best 24 uur lang gemonitord
worden.[6] Doordat tijdens de experimenten stress in minder dan 5 minuten wordt geanalyseerd, zal het niet
mogelijk zijn om de VLF-band te bepalen. De VLF-band wordt daarom niet meegenomen in de analyse van ex-
periment 2, maar wel in experiment 1. Er zal een tijdvenster worden gebruikt van 10 minuten bij experiment 1.

LF-band De LF-band kan de parasympatische, sympatische en baroreflexactiviteit weergeven. Tijdens rust
geeft de LF-band voornamelijk de baroreceptor activiteit weer en wordt deze band met name vagaal beinvloed.[6][77]]
Daarnaast representeert de LF-band de sympatische activiteit. Het sympatische zenuwstelsel geeft geen rit-
mes boven de 0.1 Hz. De sympatische activiteit zal daarom alleen zichtbaar zijn in de LF-band van het power
spectrum. Ook representeert de LF-band de parasympatische activiteit. Het parasympatische zenuwstelsel kan
namelijk tijdens perioden van langzame ademhaling schommelingen in het hartritme veroorzaken die ook zicht-
baar zijn in de LF-band.[77]] Een LF-band bevat ook een component dat voorkomt uit Mayer golven. Mayer golven
zijn cyclische veranderingen in de arteriéle bloeddruk die veroorzaakt worden door oscillaties in de barorecep-
tor en chemoreceptor reflex controlesystemen. Deze golven hebben een frequentie van ongeveer 0.1 Hz.[23] Uit
sommige onderzoeken op basis van een 24-uurs meting blijkt dat de sympatische activiteit domineert in de LF-
band. In rust omstandigheden of wanneer de ademfrequentie lager is dan 8.5 teugen per minuut weerspiegelt
de LF-band echter de baroreflexactiviteit en niet de cardiale sympatische innervatie.[22]] Voor de interpretatie
van de LF-band zal dus goed gekeken moeten worden naar de omstandigheden tijdens de metingen. Om de
LF-band te bepalen moet er minimaal 2 minuten gemeten worden.[6]] In 4 minuten is het mogelijk om maximaal
9.6 golfvormen te meten en in 3 minuten is dit maximum 7.2.[78]] In de data van experiment 2 is het wenselijk
zoveel mogelijk golven weer te geven en daarom zal er voor de LF-band tijdens het experiment gekozen worden
voor een tijdvenster van 3 minuten in plaats van 2 minuten. Bij experiment 1 zal net als bij de VLF-band een
tijdvenster van 10 minuten worden gehanteerd.

HF-band De HF-band representeert de parasympatische activiteit. Daarnaast bevat deze band ook een deel van
de RSA.[6][79] Tijdens een verhoogde sympathische activiteit zoals bij stress, paniek en angst zal er een afname
zijn de amplitude van de HF-band. Bij veroudering is er sprake van lagere parasympatische activiteit, wat zorgt
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voor een lagere HF-waarde.[77] Om de aplitudes in de HF-band te bepalen moet er minimaal 1 minuut geme-
ten worden.[6] Omdat de HRV-parameters in het frequentiedomein met elkaar vergeleken zullen worden, zal
er bij experiment 2 voor elke band hetzelfde tijdvenster van 3 minuten gemeten worden. De laagste frequentie
van HF-band is 0.15 Hz, wat betekent dat in een tijdvenster van 3 minuten 36 golfvormen te meten zijn. Dit
is voldoende.[78] Bij experiment 1 zal net als bij de VLF- en LF-band wederom een tijdvenster van 10 minuten
worden gebruikt.

LF/HF-ratio De ratio tussen de power van de LF- en HF-band kan ook bepaald worden. Deze ratio was
oorspronkelijk bedacht als maat voor de sympathovagale balans.[22]] Hierbij wijzen hogere waarden op domi-
nantie van het sympatische zenuwstelsel en lagere waarden wijzen op dominantie van het parasympatische
zenuwstelsel.[23] 6] Tegenwoordig zijn er meerdere auteurs die erg twijfelen over de interpretatie van de LF/HEF-
ratio.[80][22] Ten eerste is de LF-band niet alleen afhankelijk van het sympatische activiteit. De LF-band is na-
melijk ook afhankelijk van de parasympatishe activiteit en de baroreceptor activiteit zoals eerder vermeld. Ten
tweede is de parasympatische en sympatische interactie niet-lineair. Ze kunnen namelijk tegelijkertijd actief
zijn.[22]|[80] Ten derde is uit onderzoek gebleken dat in rust de ademfrequentie grote invloed kan hebben op
de LF/HF-ratio.[[80] Bij de interpretatie van de LF/HF-ratio zal dus rekening gehouden moeten worden met de
meetomstandigheden.[22]

TP De totale power wordt gemeten over een bepaald interval en is de som van de ULF-, VLF-, LF- en HF-
band.[6] De totale power laat de autonome activiteit zien waarbij de sympatische activiteit voornamelijk te zien
is.[81] Doordat in de analyse van experiment 2 geen ULF-band en VLF-band bepaald zullen worden, zal de TP
alleen bestaan uit de LF-band en HF-band. Het tijdvenster zal bij experiment 1 bestaan uit 10 minuten en bij
experiment 2 uit 3 minuten.

Spectogram

Om de HRV in het frequentiedomein weer te geven, kan naast een powerspectrum ook een tweedimensionaal
(2D) of een driedimensionaal (3D) spectrogram gemaakt worden.[82] Een spectrogram wordt gemaakt door mid-
del van FFT.[74][83] Bij een 2D spectrogram wordt de frequentie weergegeven tegen de tijd. Er zijn daarbij ver-
schillende kleuren om de amplitude van de frequenties weer te geven. Een 3D spectrogram bevat een tijdas,
een frequentie-as en een amplitude/frequentie as.[82]] De amplitude/frequentie is gegeven in dB/Hz en wordt
weergegeven in verschillende kleuren. Een blauwe kleur weergeeft een lage amplitude en een rode/gele kleur
een hoge amplitude.

Besluitvorming frequentiedomein

Voor de analyse van experiment 1 in het frequentiedomein zal een tijdvenster worden gekozen van 10 minuten.
Dit tijdvenster zorgt ervoor dat de VLF-, LF- en HF-band en de LF/HF-ratio meegenomen kunnen worden in
de analyse. Het tijdvenster van 10 minuten zorgt ervoor dat frequenties van de ULF-band niet zichtbaar zijn in
het spectrum. De frequenties die voorkomen in de ULF zijn kleiner of gelijk aan 0.003 Hz.[[6] Wil er voor deze
frequentie een volledige golf zichtbaar zijn, is er een veel groter tijdvenster nodig dat richting de 24 uur gaat.
Wanneer het tijdvenster groter wordt gekozen, zullen de frequenties beter zichtbaar zijn, maar zal de tijd minder
specifiek zijn. Bij een kleinere tijdvenster zal de tijdresolutie goed zijn, maar zullen de frequenties niet goed
zichtbaar zijn.[74] Bij de keuze voor de lengte van een tijdvenster, zal dus altijd sprake zijn van een offset. Het
tijdvenster van 10 minuten is op basis van literatuur en op basis van wat relevant is voor ons onderzoek. Bij een
groter tijdvenster is de frequentie specifieker, maar voor het onderzoek is er vooral interesse voor de VLF-, LF-
en HF-banden en niet voor de specifieke frequentie. Er is meer interesse in de tijd dan in de frequenties dus is er
gekozen voor een korter tijdvenster van 10 minuten.

Voor de analyse van experiment 2 zal een tijdvenster gekozen worden van 3 minuten. Dit tijdvenster zorgt er-
voor dat de LF- en HF-band en de LF/HF-ratio meegenomen kunnen worden in de analyse. Het tijdvenster van
3 minuten is gekozen op basis van de literatuur zoals hierboven beschreven is en wat mogelijk is in ons experi-
ment. Het tijdvenster van 3 minuten zorgt ervoor dat frequenties van de ULF- en VLF-band niet zichtbaar zijn in
het spectrum. De laagste frequentie die voorkomt in de VLF-band is 0.003 Hz. Voor de volledige aanwezigheid
van deze frequentie, is een tijdvenster van minimaal 334 seconden nodig. De frequenties van de ULF-band zijn
nog lager, waardoor er nog een groter tijdvenster nodig is.[78] Om meerdere waarden per 5 minuten activiteit te
bepalen is er gekozen voor de minimale lengte van 3 minuten.
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2.3.3 Literatuur niet-lineaire domein

Niet-lineaire analyse methoden worden gebruikt om de structuur en de complexiteit van de RR-intervallen te
kwantificeren. De HRV is van nature niet-stationair en niet-lineair en daarom zijn niet-lineaire methoden geba-
seerd op de mechanismen van het cardiovasculaire systeem die interactie hebben met elkaar op een niet-lineaire
manier.[32]]

Entropie

Approximate entropy (ApEn) en sample entropy (SampEn) zijn niet-lineaire methoden die de complexiteit van
RR-intervallen weergeven.[32] ApEn en SampEn zijn metingen die de onregelmatigheid van tijdreeksen weer-
geven. De ApEn meting wordt gebruikt bij korte datasets. De ApEn geeft een schatting van het natuurlijke
logaritme van de relatieve aanwezigheid van repetitieve patronen.[84] ApEn heeft een waarde tussen 0 en 1 en
is bij normale volwassenen rond de 1. Een afname is een indicatie voor een hogere regelmatigheid. Wanneer
de HRV dus laag is, zal ook de ApEN laag zijn.[85]|[45] De SampEn is nagenoeg gelijk aan de ApEn, maar is
betrouwbaarder bij kortere datasets doordat het minder bias heeft.[6] Om de ApEn en SampEn nauwkeurig te
bepalen is een dataset van 2000 samples nodig.[86]] Het minimum ligt echter bij een venster van 100 samples.
In het experiment zullen echter geen 2000 samples gemeten worden, daarom zal er hierbij een venster van 100
samples worden gebruikt.

Detrended Fluctuation Analysis

Detrended fluctuation analysis (DFA) is een geschaalde analysemethode die de correlatie-eigenschappen van een
signaal kan weergeven. Het voordeel van DFA is dat de correlatie over een lange afstand in het tijdsignaal kan
worden gedetecteerd. De DFA representeert de onregelmatigheid in tijdseries.[87] De DFA kan worden gekwan-
tificeerd met twee parameters, a1l voor korte termijn fluctuaties (4 tot 11 hartslagen) en a2 voor lange termijn
fluctuaties (meer dan 11 hartslagen). Een toename van a1 kan duiden op een betere gezondheidstoestand en een
verminderd risico op mortaliteit.[88]] De DFA kan berekend worden door de wortel van het gemiddelde van het
geintegreerde en de benaderde fout te bepalen binnen vensters van verschillende waarden. De DFA wordt geplot
tegen de lengte van het venster op een log-log schaal.[87] Bij de DFA wordt van tevoren geen tijdvenster gekozen,
omdat deze verschillende lengtes van tijdvensters bevat.

Besluitvorming niet-lineaire domein
Omwille van de tijd en complexiteit is het niet gelukt om een Matlab analyse uit te voeren in het niet-lineaire
domein. Er is daarom beperkt tot een literatuurstudie in het niet-lineaire domein.

2.3.4 Literatuur geometrisch domein

In het geometrisch domein worden de RR-intervallen omgezet naar geometrische patronen. Dit zorgt ervoor dat
de HRV geanalyseerd kan worden met geometrische of grafische eigenschappen van deze patronen.|33]]

Poincaré

Een Poincaré plot is een techniek om de HRV op een geometrische en niet-lineaire manier te analyseren.[34]]
In deze 2-dimensionale plot wordt elk RR-interval uitgezet tegen het volgende interval. Uit een Poincaré plot
kunnen verschillende maten bepaald worden: de S, de SD1 en de SD2. Deze waarden kunnen bepaald worden
door de plot te fitten met een ellips.[6] Dit wordt weergegeven in Figuur De data kan worden opgedeeld in
vensters van 5 minuten. Per venster wordt er een poincaré plot gemaakt en per plot wordt de S, de SD1 en de
SD2 bepaald.[89]

SD1 De SD1 wordt berekend door de standaarddeviatie van de punten op de korte as van de ellips.[23] De
SD1 kwantificeert de breedte van de Poincaré plot en geeft het directe beat-to-beat interval weer.[33] De SD1
representeert de parasympatische activiteit. De SD1 is identiek aan de geschaalde RMSSD.[90]

SD2 De SD2 wordt berekend door de standaarddeviatie van de punten op de lange as van de ellips.[23]][34] De
SD2 meet de lange termijn HRV en representeert zowel de sympatische als parasympatische activiteit.[33] Ook
correleert de SD2 met de LF-band en de baroreflex sensitiviteit.[[6] Deze baroreflex sensitiviteit geeft aan hoeveel
het RR-interval afneemt per mmHG bloeddruk daling (ms/mmHg).
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S De S staat voor de oppervlakte van de ellips en kan berekend worden door het product te nemen van de
SD1, de SD2 en het getal 7. De oppervlakte van de ellips representeert de totale HRV en correleert ook met de
baroreflex sensitiviteit, de LF- en HF-band en de RMSSD.[6]]

SD1/SD2 De ratio van SD1/SD2 wordt gebruikt om de balans van het autonome zenuwstel weer te geven. Het
geeft dus de correlatie weer tussen het korte en lange termijn interval.[91]]

RRtri

De RRtri (HRV Triangular Index) is een meting gebaseerd op een 24-uurs meting en wordt berekend door de
oppervlakte van de dichtheid (D) van het histogram van de RR-intervallen te delen door de hoogte (Y), zie Fi-
guur [8][6][92] Wanneer de RRtri groter is dan 20.42 is, geeft dit aan dat het hartritme aritmisch is. Doordat de
RRtri een 24-uurs meting betreft, zal de RRtri niet meegenomen worden in de analyse van experiment 1 en 2.
Daarnaast geeft de RMSSD ook aan wanneer het een aritmisch ritme betreft en heeft de RRtri geen toegevoegde
waarde bovenop de RMSSD.[6]

TINN

De TINN Triangular Interpolation of the NN Interval Histogram) is de breedte van de baseline van een histogram
die de NN-intervallen weergeeft.[6] In Figuur|[8|zijn de punten N en M aangegeven. De TINN wordt bepaald door
de formule M - N.[92] De TINN kan gebruikt worden als tijdsdomein analyse voor de HRV op lange termijn.[93]
Doordat in experiment 1 en 2 de HRV op korte termijn bepaald moet worden, zal de TINN niet worden meege-
nomen in de analyse.

Number of
A normal RR intervals

Sample
density
distribution

NN ANA

Duration of
normal RR intervals

Figuur 8: Histogram van de RR-intervallen waaruit de RRtri en TINN bepaald kunnen worden [92]]

Besluitvorming geometrisch domein
Omwille van de tijd en complexiteit is het niet gelukt om een Matlab analyse uit te voeren in het geometrische
domein. Er is daarom beperkt tot een literatuurstudie in het geometrische domein.

2.3.5 Analyse in het tijdsdomein

De HRV-parameters SDNN, RMSSD en pNN50 in het tijdsdomein worden met behulp van Matlab uit de data
bepaald, zie Appendix D] voor het Matlabscript. Allereerst zal worden toegelicht hoe de RR-intervallen zijn ge-
filterd. Daarna zal worden toegelicht hoe de parameters in experiment 1 en in experiment 2 bepaald zijn.

Filtering

Voordat de HRV-parameters in het tijdsdomein bepaald zijn, zijn abnormale RR-intervallen uit het signaal gefil-
terd. Allereerst zijn RR-intervallen met een stijging of daling van de RR-tijd ten opzichte van de vorige RR-tijd
met meer dan 50% uit het signaal gefilterd.[94] Daarnaast zijn RR-intervallen boven de 1500 ms en onder de
300 ms uit het signaal gefilterd. Dit is gedaan op basis van de fysiologische grenzen waartussen de hartslag kan
variéren, namelijk tussen de 50-200 slagen/min.[95]|[96] Hoewel atleten hartslagen buiten deze grenzen kunnen
halen[97], bleek tijdens experiment 1 dat de hartslag van de proefpersonen niet boven de 200 slagen/min kwam.
Wel lag de rusthartslag van één proefpersoon onder de 50 slagen/min. Voor het filteren is daarom als ondergrens
een hartslag van 40 slagen/min (RR-tijd 1500 ms) en als bovengrens een hartslag van 200 slagen/min (RR-tijd
300 ms) gehanteerd. Na het filteren is het percentage uitgefilterde waarden bepaald. De data is als bruikbaar
geclassificeerd wanneer het percentage uitgefilterde waarden kleiner dan 1% was. Door deze grens is de invloed
van het eruit knippen van de data op de HRV-parameters geminimaliseerd. Na het filteren van de RR-intervallen
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is een nieuwe tijdas gedefinieerd door de cumulatieve som van de gefilterde RR-intervallen te gebruiken.

Analyse Experiment 1: Natuurlijke variatie

Bij het experiment natuurlijke variatie zijn de RR-intervallen voor één proefpersoon op drie verschillende dagen
gedurende één uur ‘s ochtends, ‘s middag en ‘s nachts ingeladen in Matlab. De tijdsdomein-parameters zijn
tijdens dit uur in een verschuivend tijdvenster van 60 seconden bepaald. Dit venster is met sprongen van 30
seconden verschoven. Daarnaast zijn het gemiddelde en de standaarddeviatie van de tijdsdomein-parameters
gedurende het uur bepaald. Ook is de variatiecoéfficiént bepaald door per uur de standaarddeviatie te delen
door het gemiddelde. De variatiecoéfficiént is een maat voor de spreiding ten opzichte van het gemiddelde en
weergeeft de variatie van een bepaalde HRV-parameter binnen het uur.[50] Ten slotte zijn de (absolute) verschil-
len in de HRV-parameters tussen de verschillende dagen en momenten bepaald.

Analyse Experiment 2: Stress en fysieke inspanning

Voor de vier proefpersonen werden de RR-intervallen tijdens het experiment in Microsoft Excel (2016, Office 365
ProPlus Microsoft Corporation, Redmont, WA, Verenigde Staten) gelabeld waarbij elk label correspondeerde met
een situatie van het experiment, zie Tabel

Tabel 4: Labels in Matlab

Label | Situatie experiment
Rustfase 1

Stresstest
Inspanningstest
Inspannings- en stresstest
Rustfase 2

Qi x| W N~

Per proefpersoon zijn voor de verschillende labels afzonderlijk de RR-intervallen ingeladen in Matlab. De tijds-
domein HRV-parameters zijn per situatie in een verschuivend tijdvenster van 60 seconden bepaald. Dit venster
is met sprongen van 10 seconden verschoven. Daarnaast zijn het gemiddelde en de standaarddeviatie van de
tijdsdomein-parameters per situatie bepaald. Ook is er voor de vijf verschillende vergelijkingen van situaties het
(absolute) verschil bepaald.

Tijdsdomein statistische analyse

Voor de statistische analyse van de tijdsdomein-parameters is gebruikt gemaakt van het analyseprogramma SPSS
(Statistics 25, IBM, NY, United States).

Two-way ANOVA In experiment 1 is een statistische analyse toegepast om te bepalen of er significante ver-
schillen te vinden zijn in de data. Er is een two-way ANOVA-toets uitgevoerd omdat er naast de afhankelijke
variabele twee onafhankelijke variabelen zijn. De HRV-parameter is de afhankelijke variabele en de dagen en de
momenten zijn de onafhankelijke variabelen. De two-way ANOVA-toets wordt uitgevoerd om te bepalen of er
een verschil is tussen de momenten van de dagen en tussen de verschillende dagen. Om de dagen en momen-
ten afzonderlijk met elkaar te vergelijken, wordt een Tukey’s post hoc-test uitgevoerd. Er wordt in de analyse
gebruik gemaakt van een significantieniveau van 5%. Een statistische analyse kan niet worden toegepast bij ex-
periment 2, omdat er te weinig meetpunten zijn die meegenomen kunnen worden in de analyse. In experiment
2 is namelijk sprake van één meetmoment (N = 1).[98]

Effectgrootte Naast de ANOVA-toetsen is er gebruikt gemaakt van een andere statistische maat, genaamd de
effectgrootte. De effectgroottes zijn zowel bij experiment 1 als 2 gebruikt om relatieve verschillen tussen dagen,
momenten en situaties te bepalen. De effectgrootte wordt bepaald door het verschil in gemiddelden te delen
door het gemiddelde van de standaarddeviaties.[99] In Tabel [5|is de interpretatie van de verschillende waarden
weergegeven.[99] De uitkomsten kunnen ook negatief zijn, maar in dat geval geldt de absolute waarde.

Koppeling experiment 1 en experiment 2

Experiment 1 en 2 worden gekoppeld om de vraag te beantwoorden of de intrapersoons veranderingen tussen de
situaties gevonden in experiment 2, groter zijn dan de natuurlijke intrapersoons variatie gevonden in experiment
1. Dit wordt uitgevoerd door de gevonden effectgrootte twee situaties te vergelijken met de gevonden effectgroot-
tes tussen de momenten op een dag en tussen de verschillende dagen. Er wordt bepaald in hoeveel procent van
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Tabel 5: Effectgrootte

Effectgrootte | Effect

1,3 en hoger | zeer groot effect

0,8en 1,29 groot effect

0,5en 0,79 middelgroot effect

0,2 en 0,49 klein effect

0en 0,19 geen of verwaarloosbaar effect

de gevallen de effectgrootte tussen twee situaties groter is dan de effectgroottes tussen dagen en momenten.

2.3.6 Analyse in het frequentiedomein

Vanwege gebrek aan tijd is er geen analyse in de frequentiebanden in Matlab uitgevoerd, maar is er beperkt tot
de visualisatie van de FFT in een spectrogram. Hierbij wordt de data kwalitatief in plaats van kwantitatief gea-
nalyseerd. Het script dat gebruikt is voor deze analyse is te vinden in Appendix [E} Voor het frequentiedomein
zijn verschillende dagen en activiteiten achter elkaar geplakt zodat er aaneengesloten data zou ontstaan. Hier-
bij is niet de filtering van het tijdsdomein gekozen. Er zou dan te veel data verloren gaan, omdat er tussen de
segmenten van de verschillende dagen en activiteiten een verandering van 50% in de RR-intervallen was. De RR-
intervallen onder de 300 ms en boven de 1500 ms zijn eruit gefilterd om de grootste uitschieters te verwijderen.
Na de filtering van de uitschieters is het signaal geresampeld met een sample frequentie van 4 Hz en de zero-order
hold functie. Bij een samplefrequentie van 4 Hz, zullen de intervallen worden weergegeven met tijdstappen van
250 ms. Deze waarde wordt bij de meeste onderzoeken gebruikt voor resampling van RR-intervallen.[100] Er is
gekozen voor de zero-order hold methode, omdat hiermee de overgangen grof te zien zijn in het spectrogram.[70]
Met dit geresampelde signaal is vervolgens een spectrogram gemaakt. De y-as en de x-as zijn omgedraaid, zodat
op de y-as de frequenties en op de x-as de tijd wordt weergegevn. Voor het spectrogram is verder gekozen voor de
instelling colormap jet met een minimale drempelwaarde van -60 dB/Hz. Met deze colormap wordt de dichtheid
van de frequenties weergegeven in de kleur donkerblauw tot rood met een dichtheid van -60 dB/Hz tot en met
10 dB/Hz. Wanneer de frequentie een hoge amplitude heeft en dus veel aanwezig is, zal het signaal rood kleuren.

Experiment 1: Natuurlijke variatie

Voor het experiment van natuurlijke intrapersoons variatie over de dag zijn de RR-intervallen van drie dagen van
09:00 tot 10:00 uur en 14:00 tot 15:00 uur achter elkaar ingeladen. Tijdens deze uren is er aan de studie gewerkt.
Er is dus sprake van eenzelfde activiteit gedurende de zes uur in het spectrogram. Voor de natuurlijke intra-
persoons variatie in de nacht zijn de RR-intervallen van de drie nachten van 02:00 tot 03:00 uur achter elkaar
ingeladen. Voor het spectrogram is gekozen voor een tijdvenster van 10 minuten met een overlap van 5 minuten.
Dit is op basis van de literatuur zoals eerder beschreven is in Paragraaf[2.3.2}

Experiment 2: Stress en fysieke inspanning
Voor het experiment van de combinatie stress en fysieke inspanning zijn de RR-intervallen van het gehele ex-
periment, met alle verschillende activiteiten, achter elkaar ingeladen. Voor dit spectrogram is gekozen voor een

tijdvenster van 3 minuten met een overlap van 90 seconden. Er is gekozen voor 3 minuten op basis van de litera-
tuur zoals eerder beschreven is in Paragraaf

Koppeling experiment 1 en 2

In het frequentiedomein wordt visueel beoordeeld of de verschillen tussen twee situaties vallen binnen de na-
tuurlijke variatie van dagen of momenten. Dit wordt gedaan door de spectrogrammen van experiment 1 te
vergelijken met de spectrogrammen van experiment 2.

3 Resultaten
In dit hoofdstuk worden de resultaten van de twee experimenten toegelicht in het tijdsdomein en frequentiedo-

mein.Daarnaast wordt de subjectieve ervaring tijdens experiment 1 en 2 beschreven. Het niet-lineaire domein en
geometrische domein zijn niet geanalyseerd.
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3.1 Resultaten experiment 1

Hieronder worden de resultaten weergegeven van experiment 1. Eerst wordt de subjectieve ervarig weergegeven.
Vervolgens worden de resultaten van het tijdsdomein weergegeven met behulp van tabellen en het frequentiedo-
mein met behulp van spectrogrammen. Dit experiment is uitgevoerd bij één proefpersoon van 20 jaar, proefper-
soon 1, waarvan de hartslag tijdens het experiment weergegeven wordt in Tabel [6]

Tabel 6: Hartslag tijdens experiment 1

Dag|Tijd Hartslag (slagen/minuut)
1{09:00 - 10:00 79
1/14:00 - 15:00 85
1/02:00 - 03:00 67
2109:00 - 10:00 78
2(14:00 - 15:00 78
2|02:00 - 03:00 69
3/09:00 - 10:00 87
3(14:00 - 15:00 83
3|02:00 - 03:00 70

3.1.1 Subjectieve ervaring

Gedurende de metingen van experiment 1 is in de ochtend en de middag zittend gewerkt aan de studie en was
er sprake van gangbare dagelijkse activiteiten. Tijdens dag 3 zijn zowel in de ochtend als de middag tussendoor
gesprekken gevoerd. Gedurende de metingen tijdens de nacht was in nacht 2 sprake van een onrustige nacht
waarbij de proefpersoon meerdere keren is wakker geworden. In nacht 1 en nacht 3 is er goed geslapen.

3.1.2 Tijdsdomein

Allereerst worden de resultaten van experiment 1 in het tijdsdomein beschouwd. In Tabel[7]zijn de gemiddelden,
de standaarddeviaties en de variatiecoéfficiénten van de SDNN, RMSSD en pNN50 per moment per dag weerge-
geven. In Tabel [§]zijn de absolute verschillen en effectgroottes tussen de verschillende momenten weergegeven.
In Tabel [9]zijn de absolute verschillen en effectgroottes weergegeven tussen de verschillende dagen. Deze tabel-
len worden nader toegelicht.

Variatie binnen het uur

Voor de variatie van de HRV-parameters binnen het uur zijn de variatiecoéfficiénten beschouwd, zie Tabel[7} Zo-
wel bij de SDNN als de RMSSD is er in de nacht sprake van een relatief grote variatiecoéfficiént in vergelijking
met de ochtend en de middag. De variatiecoéfficiénten van de pNN50 tonen relatief weinig verschillen tussen de
verschillende momenten van de dag. Over het algemeen is zichtbaar dat de variatiecoéfficiént het grootst is bij
de pNN50, gevolgd door de SDNN. De kleinste variatiecoéfficiént is zichtbaar in de RMSSD.

Tabel 7: Gemiddelde(Gem), standaarddeviatie(std) en variatiecoéfficiént (C, ) van experiment 1

Ochtend1 Ochtend2 Ochtend3
Gem(std) C, Gem(std) C, Gem(std) C,
SDNN (ms) | 51,43 (11,81) | 23% | 51,11 (13,66) | 27% | 53,62 (12,8) | 24%
RMSSD (ms) | 32,67 (6,49) | 20% | 34,22 (6,34) | 19% | 28,13 (4,79) | 17%
pNN50 (%) 11,1 (5,46) | 49% | 13,11 (6,05) | 46% | 7,77 (4,11) | 53%
Middagl Middag2 Middag3
SDNN (ms) | 52,07 (12,95) | 25% | 58,66 (16,96) | 29% | 51,52 (14,23) | 28%
RMSSD (ms) | 30,89 (7,24) | 23% | 37,97 (6,5) | 17% | 31,59 (4,96) | 16%
pNN50 (%) 9,02(4,72) | 52% | 17,23(6,38) | 37% | 10,13 (4,59) | 45%
Nacht1 Nacht2 Nacht3
SDNN (ms) | 65,57(26,04) | 40% | 47,82 (20,67) | 43% | 46,05 (21,84) | 47%
RMSSD (ms) | 53,93 (16,21) | 30% | 39,04 (14,67) | 38% | 37,48 (11,44) | 31%
pNN50 (%) 28,4 (11,42) | 40% | 14,06 (8,23) | 59% | 14,63 (8,21) | 56%
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Tabel 8: Verschillen en effectgroottes van de HRV-parameters vergeleken tussen momenten op een dag

Vergelijking tussen momenten SDNN (ms)|RMSSD (ms)|pNN50 (%)
Ochtend 1 - middag 1 Verschil 0,64 -1,78 -2,08
Effectgrootte 0,05 -0,26 -0,41
Ochtend 2 - middag 2 Verschil 7,55 3,75 4,12
Effectgrootte 0,49 0,58 0,64
Ochtend 3 - middag 3 Verschil -2,10 3,46 2,36
Effectgrootte -0,16 0,71 0,54
Ochtend 1 - nacht 1 Verschil 14,14 21,26 17,30
Effectgrootte 0,75 1,87 2,05
Ochtend 2 - nacht 2 Verschil -3,29 4,82 0,95
Effectgrootte -0,19 0,46 0,09
Ochtend 3 - nacht 3 Verschil -7,57 9,35 6,86
Effectgrootte -0,44 1,15 1,11
Middag 1 - nacht 1 Verschil 13,51 23,04 19,38
Effectgrootte 0,69 1,97 2,40
Middag 2 - nacht 2 Verschil -10,84 1,07 -3,17
Effectgrootte -0,58 0,10 -0,43
Middag 3 - nacht 3 Verschil -5,47 5,89 4,50
Effectgrootte -0,30 0,72 0,70

Momenten vergeleken

Ook worden de HRV-parameters binnen een dag op verschillende momenten beschouwd. De verschillen en de
effectgroottes zijn tussen de ochtenden en middagen bekeken voor alle HRV-parameters, zie Tabel [8| Deze ver-
schillen zijn niet absoluut, omdat het interessant is om te zien of er een trend in de afname of toename van de
HRV binnen één dag op verschillende momenten is. Wanneer er gekeken wordt naar de effectgrootte laten alle
parameters een relatief klein verschil zien tussen ochtend 1 en middag 1 in vergelijking met de ochtenden en
middagen van dag 2 en 3. Het grootste relatieve verschil is te zien tussen ochtend 2 en middag 2. Over het
algemeen is tussen de ochtenden en middagen een toename in de HRV-parameters te zien. De RMSSD en pNN50
laten echter tussen ochtend 1 en middag 1 een afname zien.

Vervolgens worden de verschillen en de effectgroottes tussen de ochtenden en de nachten bekeken voor alle HRV-
parameters. Wanneer er gekeken wordt naar de effectgrootte laten alle parameters een relatief klein verschil zien
tussen ochtend 2 en nacht 2 in vergelijking met de ochtenden en nachten van dag 1 en 3. Het grootste relatieve
verschil is te zien tussen ochtend 1 en nacht 1. Over het algemeen is tussen de ochtenden en nachten een toename
in de HRV-parameters te zien. De SDNN laat echter zowel tussen ochtend 2 en nacht 2 en tussen ochtend 3 en
nacht 3 een afname zien.

Ten slotte worden de verschillen en de effectgroottes tussen de middagen en de nachten bekeken voor alle HRV-
parameters. Wanneer er gekeken wordt naar de effectgrootte laten de RMSSD en pNN50 een relatief klein ver-
schil zien tussen middag 2 en nacht 2 in vergelijking met middagen en nachten van dag 1 en 3. De SDNN laat
juist een relatief klein verschil zien tussen middag 3 en nacht 3 in vergelijking met de middagen en nachten van
dag 1 en 2. Het grootste relatieve verschil is wel bij alle HRV-parameters zichtbaar tussen middag 1 en nacht 1.
Bij de RMSSD is er sprake van een afname van nacht naar de middag. Bij de SDNN is er sprake van een afname
van nacht 1 naar middag 1. De andere nachten en middagen laten een toename zien. Bij de pNN50 is er sprake
van een toename van nacht 2 naar middag 2. De andere nachten en middagen laten een afname zien.

Er is dus geen eenduidigheid of er per analysemethode een afname of een toename is van de HRV in de nacht ten
opzichte van de ochtend en de middag.

Dagen vergeleken
Ten slotte worden de HRV-parameters gedurende de verschillende dagen beschouwd. Dit wordt gedaan door de
absolute verschillen en de effectgrootte tussen twee verschillende dagen op hetzelfde moment te beschouwen.

Wanneer er gekeken wordt naar de effectgroottes tussen de ochtenden laten alle HRV-parameters tussen ochtend
1 en 2 een relatief kleiner verschil zien vergeleken met ochtend 3 ten opzichte van ochtend 1 en 2. Wanneer
er gekeken wordt naar de effectgroottes tussen de middagen laten alle HRV-parameters tussen middag 1 en 3
een relatief kleiner verschil zien vergeleken met middag 2 ten opzichte van middag 1 en 3. Bij de effectgroot-
tes van de nachten is te zien dat bij de SDNN en pNN50 nacht 2 en 3 een relatief kleiner verschil laten zien
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Tabel 9: Absolute verschillen en effectgroottes van de HRV-parameters vergeleken tussen dagen

Vergelijking tussen dagen SDNN (ms)|RMSSD (ms)|pNN50 (%)
Ochtend 1 - ochtend 2 Absolute verschil 0,32 1,55 2,01
Effectgrootte 0,03 0,24 0,35
Ochtend 2 - ochtend 3 Absolute verschil 2,51 6,09 5,34
Effectgrootte 0,19 1,09 1,05
Ochtend 1 - ochtend 3 Absolute verschil 2,19 4,54 3,33
Effectgrootte 0,18 0,80 0,70
Middag 1 - middag 2 Absolute verschil 6,59 7,08 8,21
Effectgrootte 0,44 1,03 0,55
Middag 2 - middag 3 Absolute verschil 7,14 6,38 7,10
Effectgrootte 0,46 1,11 0,46
Middag 1 - middag 3 Absolute verschil 0,55 0,70 1,11
Effectgrootte 0,04 0,11 0,24
Nacht 1 - nacht 2 Absolute verschil 17,75 14,89 14,34
Effectgrootte 0,76 0,96 1,46
Nacht 2 - nacht 3 Absolute verschil 1,77 1,56 0,57
Effectgrootte 0,08 0,07 0,06
Nacht 1 - nacht 3 Absolute verschil 19,52 16,45 13,77
Effectgrootte 0,82 1,68 1,40

vergeleken met nacht 1 ten opzichte van nacht 2 en 3. De RMSSD laat ook tussen nacht 2 en 3 relatief het klein-
ste verschil zien, gevolgd door nacht 1 en 2. Het grootste relatieve verschil is er tussen nacht 1 en 3 bij de RMSSD.

Tabel 10: P-waarden experiment 1

SDNN |RMSSD |pNN50
Dagl - Dag2 0,71 0,95 0,97
Dagl - Dag3 0,49 0,59 0,61
Dag?2 - Dag3 0,90 0,77 0,75
Ochtend - Middag 0,93 0,93 0,95
Ochtend - Slapen 0,98 0,14 0,24
Middag - Slapen 0,98 0,18 0,35
Ochtend - Middag - Slapen 0,51 0,10 0,23
Dagl - Dag2 - Dag3 0,93 0,60 0,61

In Tabel [10]zijn de p-waarden van de SDNN, RMSSD en de PNN50 te zien. Alle waarden liggen boven de 0.05.

3.1.3 Frequentiedomein

De resultaten zijn weergegeven in een spectrogram volgens het Matlabscript dat te vinden is in Appendix [E} Op
de x-as is de tijd af te lezen en op de y-as de frequentie. Daarnaast is aan de rechterkant de verdeling van de
kleuren zichtbaar. Als de frequentie veel aanwezig is op een bepaalde tijd, is dit stuk rood gekleurd. Er is dan
sprake van een hoge amplitude. Als de frequentie nauwelijks aanwezig is op een bepaalde tijd, is dit stuk don-
kerblauw gekleurd. Er is dan sprake van een lage amplitude.

In figuren [9) en [10] zijn experiment 1 weergegeven in twee spectrogrammen. In alle twee de afbeeldingen is on-
deraan een donkerrode en een lichtere rode band zichtbaar tot een frequentie van ongeveer 0.003 Hz. Voor de
visuele beoordeling zijn deze ultra lage frequenties niet meegenomen en is er alleen gekeken naar de VLF-band,
de LF-band en de HF-band. De verschillende banden zijn aangegeven in de figuren.

Voor Figuur [9)zijn er drie nachten van 02:00 tot 03:00 uur achter elkaar afgebeeld. Tijdens alle drie de nachten is
de hoogste amplitude zichtbaar in de VLF-band. De LF-band heeft daarna de hoogste amplitude. In de HF-band
komen tussen de 0.25 en 0.3 Hz hoge amplituden voor in vergelijking met de rest van de HF-band. Er zijn kleine
verschillen zien als de verschillende nachten vergeleken worden. In de eerste nacht de relatief hogere amplitudes
het vaakst voor in vergelijking met de andere twee nachten. De tweede nacht begint met lage amplitudes waarna
de hogere amplitudes wel weer terugkeren in de LF band, maar niet in de HF-band. De derde nacht lijkt relatief
veel op de tweede nacht, maar in nacht drie zijn wat hogere frequenties zichtbaar in de HF-band.
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Spectrogram RRintervallen, experiment 1,nacht, proefpersoon 1
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Figuur 9: Spectrogram van de nacht
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Figuur 10: Spectrogram van de dag

Voor Figuur [10]zijn van drie dagen de RR-intervallen van 09:00 tot 10:00 uur en van 14:00 tot 15:00 uur achter
elkaar afgebeeld. Tijdens alle drie de dagen is de hoogste amplitude een enkele keer zichtbaar in de VLF-band.
Verder zijn in alle drie de dagen hoge amplitudes zien in de LF-band rond de 0.1 Hz. Er zijn weinig hoge ampli-
tudes te zien in de HF-band. Alleen op dag 2 zijn er meer hogere amplitudes te zien in de HF-band. Ook op dag
1 zijn er enkele relatief hoge amplitudes te zien in de HF-band in vergelijking met dag 3. Toch is dit een relatief
lage amplitude als in vergelijking met de amplitude in de LF- en VLF-band. Tussen de drie dagen is er verder
weinig verschil te zien. Er is geen verschil zichtbaar tussen de ochtenden en de middagen.

Voor het verschil van dag en nacht worden Figuur [I0]en Figuur [9] met elkaar vergeleken. Wat hierbij opvalt is
dat in de drie nachten een duidelijke frequentieband te zien is tussen de 0.25 Hz en 0.30 Hz, dus in de HF-band.
Over de drie dagen zijn in de HF-band nauwelijks hoge amplitudes aanwezig. Tijdens de drie dagen is vooral een
hoge amplitude zichtbaar rond de 0.1 Hz, dus in de LF-band. Tijdens de nachten is rond de 0.1 Hz niet continu
sprake van een hoge amplitude.

3.2 Resultaten experiment 2

Hieronder worden de resultaten weergegeven van experiment 2. Dit experiment is uitgevoerd bij vier proefper-
sonen waarvan de leeftijd en de hartslag tijdens het experiment weergegeven worden in Tabel[T1] Eerst wordt de
subjectieve ervaring tijdens het experiment beschouwd. De resultaten worden verder weergegeven in het tijds-
domein met behulp van tabellen en in het frequentiedomein met behulp van spectrogrammen.
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3.2 Resultaten experiment 2

3 RESULTATEN

Tabel 11: De hartslag tijdens experiment 2 voor de vier proefpersonen

Proefpersoon 1(Proefpersoon 2|Proefpersoon 3|Proefpersoon 4
Leeftijd (jaar) 20 21 21 21
Rusthartslag (slagen/minuut) 74 71 50 81
Hartslag tijdens stress (slagen/- 72 78 60 83
minuut)
Hartslag tijdens fysieke inspan- 137 140 122 144
ning (slagen/ minuut)
Hartslag tijdens combinatie van 140 140 124 145
fysieke inspanning met stress
(slagen/minuut)

3.2.1 Subjectieve ervaring

Na het experiment is de subjectieve ervaring tijdens het experiment meegenomen aan de hand van een vragen-
lijst die te lezen is in Appendix [C] De fysieke inspanning is door iedereen als inspanning ervaren. De stress
daarentegen werd niet door iedereen als continue stress ervaren. Bij proefpersoon 1 is tot de eerste vier elek-
trische stimuli stress ervaren en verdween daarna de stress zowel in rust als tijdens de combinatie met fysieke
inspanning. Bij proefpersoon 2 is meer stress ervaren tijdens stress in combinatie met fysieke inspanning in
vergelijking met rust, maar er was wel continue stress aanwezig. Bij proefpersoon is niet continue stress ervaren
bij rust en fysieke inspanning. Het grootste deel van de stresstesten was er echter wel constante stress aanwezig
en was de proefpersoon in een staat van alertheid. Bij proefpersoon 3 was voordat de stress in combinatie met
fysieke inspanning zou plaatsvinden al lichte stress voordat de elektrische stimuli gegeven zouden worden. Bij
proefpersoon 4 is stress alleen ervaren in het begin en eind van de situaties met stress. Kortom, bij proefpersoon
2 en 3 is meer stress tijdens de stresstesten ervaren dan bij proefpersoon 1 en 4.

3.2.2 Tijdsdomein

Allereerst worden de resultaten van experiment 2 in het tijdsdomein beschouwd. Deze resultaten zullen per
HRV-parameter worden weergegeven.

SDNN

Ten eerste wordt de HRV-parameter SDNN beschouwd. In Appendix [F|in Tabel [20]zijn de gemiddelden en stan-
daarddeviaties van de SDNN per proefpersoon per situatie in het experiment te zien. In Tabel [I2]zijn de situaties
vergeleken en is per proefpersoon verschil in de SDNN en de effectgrootte van dit verschil berekend. Er wordt
niet gebruik gemaakt van de absolute verschillen, omdat juist een toename of afname in de HRV-parameters
tussen verschillende situaties interessant is. In Tabel [12|is zichtbaar dat er bij alle proefpersonen een afname
van de SDNN is in stress, fysieke inspanning en de combinatie van stress en fysieke inspanning in vergelijking
met rust. De effectgroottes van stress in vergelijking met rust zijn hierbij het kleinst. Verder is zichtbaar dat
bij alle proefpersonen de combinatie van stress met fysieke inspanning een afname in de SDNN veroorzaakt in
vergelijking met de situatie waarin alleen stress aanwezig is. Bij de combinatie van fysieke inspanning met stress
in vergelijking met alleen inspanning is er bij proefpersoon 1, 3 en 4 een afname te zien en bij proefpersoon 2
een toename. De effectgroottes hiervan zijn klein in vergelijking met stress ten opzichte van de combinatie.

Tabel 12: Verschillen en effectgrootte in de SDNN per proefpersoon

SDNN (ms) Proefpersoon 1|Proefpersoon 2|Proefpersoon 3|Proefpersoon 4
Rust-stress Verschil -3,41 -0,73 -23,63 -14,70
Effectgrootte -0,61 -0,07 -1,31 -2,63
Rust - Inspanning Verschil -35,43 -61,15 -102,21 -54,29
Effectgrootte -6,92 -9,50 -7,82 -14,99
Rust - Stress + Inspanning Verschil -38,24 -60,03 -103,23 -54,47
Effectgrootte -10,12 -9,17 -7,78 -11,77
Stress -Stress + Inspanning Verschil -37,16 -74,48 -79,60 -39,76
Effectgrootte -15,06 -11,48 -9,83 -10,62
Inspanning - Stress + inspanning|Verschil -5,14 1,11 -1,02 -0,18
Effectgrootte -2,55 0,69 -0,32 -0,10
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RMSSD

Ten tweede wordt de HRV-parameter RMSSD beschouwd. In Appendix [F in Tabel [21] zijn de gemiddelden en
standaarddeviaties van de RMSSD per proefpersoon per situatie in het experiment te zien. In Tabel [13]zijn de
situaties vergeleken en is per proefpersoon het verschil in de RMSSD en de effectgrootte hiervan berekend. In Ta-
bel[13]is zichtbaar dat er bij stress in vergelijking met rust een afname van de RMSSD te zien is bij proefpersoon
2 en 3. Bij proefpersoon 1 en 4 is in de RMSSD een toename zichtbaar. Er is bij fysieke inspanning in vergelijking
met rust bij alle proefpersonen sprake van een afname. Ook bij de combinatie van fysieke inspanning met stress
in vergelijking met rust is bij alle proefpersonen sprake van een afname. De effectgroottes van stress in vergelij-
king met rust zijn hierbij het kleinst. Ook is er bij de combinatie van fysieke inspanning met stress in vergelijking
met alleen stress een afname bij alle proefpersonen te zien. Bij de combinatie van fysieke inspanning met stress
in vergelijking met alleen inspanning is er bij proefpersoon 1 en 3 sprake van een afname. Bij proefpersoon 2 en
4 is er sprake van een toename in de RMSSD. De effectgroottes hiervan zijn klein in vergelijking met stress ten
opzichte van de combinatie.

Tabel 13: Verschillen en effectgroottes in de RMSSD per proefpersoon

RMSSD (ms) Proefpersoon 1|Proefpersoon 2|Proefpersoon 3|Proefpersoon 4
Rust - stress Verschil 2,66 -21,50 -27,83 5,61
Effectgrootte 0,99 -0,66 -3,02 1,00
Rust - Inspanning Verschil -29,29 -69,73 -106,48 -37,76
Effectgrootte -6,89 -11,18 -20,44 -16,37
Rust - Stress + Inspanning Verschil -33,42 -69,38 -107,34 -37,59
Effectgrootte -16,56 -10,63 -20,81 16,71
Stress -Stress + Inspanning Verschil -36,08 -55,42 -79,52 -43,20
Effectgrootte -18,27 -17,13 -16,88 -12,47
Inspanning - Stress + inspanning|Verschil -3,14 0,35 -0,87 0,17
Effectgrootte -1,23 0,73 -1,22 1,10

pPNN50

Ten derde wordt de HRV-parameter pNN50 beschouwd. In Appendix |F| in Tabel 22| zijn de gemiddelden en
standaarddeviaties van de pNN50 per proefpersoon per situatie in het experiment te zien. In Tabel [14]|zijn de
situaties vergeleken en is per proefpersoon het verschil in de pNN50 en de effectgrootte van dit verschil bere-
kend. In tabel[I4]is bij proefpersoon 2 en 3 een afname van de pNN50 in stress in vergelijking met rust zichtbaar.
Verder is zichtbaar dat er een afname van de pNNS50 is bij fysieke inspanning en bij de combinatie van stress met
fysieke inspanning in vergelijking met rust bij alle proefpersonen. De effectgroottes van stress in vergelijking
met rust zijn hierbij het kleinst. Bij de combinatie van fysieke inspanning met stress in vergelijking met stress is
een afname van de pNN50 bij alle proefpersonen te zien. De pNN50 bij de combinatie van fysieke inspanning
met stress in vergelijking met fysieke inspanning heeft een verschil en effectgrootte van 0 bij proefpersoon 2, 3
en 4. Bij proefpersoon 1 is er een afname te zien. In Tabel [22|is bij proefpersoon 2,3 en 4 is een pNN50 van 0
zichtbaar bij fysieke inspanning en de combinatie van fysieke inspanning met stress. Bij proefpersoon 1 is de
pNN50 alleen 0 bij de combinatie van fysieke inspanning met stress.

Tabel 14: Verschillen en effectgroottes in de PNN50 per proefpersoon

pPNN50 (%) Proefpersoon 1|Proefpersoon 2|Proefpersoon 3|Proefpersoon 4
Rust - stress Verschil 4,39 -19,21 -11,55 11,57
Effectgrootte 1,45 -3,11 -1,56 1,60
Rust - Inspanning Verschil -13,07 -49,02 -68,16 -22,67
Effectgrootte -5,31 -14,62 -22,77 -9,64
Rust - Stress + Inspanning Verschil -15,27 -49,02 -68,16 -22,67
Effectgrootte -6,11 -14,62 -22,77 -9,64
Stress -Stress + Inspanning Verschil -19,66 -29,80 -56,61 -34,24
Effectgrootte -8,97 -10,53 -12,87 -6,99
Inspanning - Stress + inspanning|Verschil -0,25 0,00 0,00 0,00
Effectgrootte -0,88 0,00 0,00 0,00
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3.2.3 Frequentiedomein

In de figuren en [14] zijn de resultaten van experiment 2 per proefpersoon weergegeven in een spec-
trogram. In alle vier de afbeeldingen is onderaan een donkerrode en lichtere rode band zichtbaar tot een fre-
quentie van ongeveer 0.04 Hz. Voor de visuele beoordeling zijn de ULF-band en VLF-band niet meegenomen.
De verschillende banden zijn weergegeven in de figuren. De situaties van experiment 2 zijn weergegeven in het
spectrogram op de horizontale as door nummers te geven aan de verschillende situaties. In Tabel [15]zijn de labels
met de situaties weergegeven.

Tabel 15: Labels bij de verschillende activiteiten tijdens experiment]

Nummer |Situatie

1|Rust

2|Hartslag in rust
3|Stress

4(Infietsen

5|Fietsen tot steady state
6

7

8

Fietsen in steady state
Fietsen in steady state met stresstest
Uitfietsen

Bij proefpersoon 1, zie Figuur fig:spectrograml, is er gedurende 31 minuten sprake van een hoge amplitude in
de LF-band en de HF-band. Waarbij hogere amplitudes zichtbaar zijn in de LF-band. Na 31 minuten is er sprake
van afname van de amplitude zowel in de LF-band als HF-band. De amplitude in de LF-band neemt relatief
minder af ten opzichte van de amplitude in de HF-band. Rond minuut 39 is hoge amplitude in alle frequentie-
banden zichtbaar. Vanaf 47 minuten is een toename van amplitude in LF-band te zien. Bij deze proefpersoon
is de overgang van rust naar fysieke inspanning goed zichtbaar in de amplitude van de frequentiebanden, maar
de overgang naar stress of stress met fysieke inspanning is niet uit het spectrogram te halen. De overgang van
fysieke inspanning naar uitfietsen is wel weer zichtbaar in het spectrogram.

Spectrogram RRintervallen, experiment 2, proefpersoon 1
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Figuur 11: Spectrogram proefpersoon 1

Bij proefpersoon 2, zie Figuur[12} is gedurende 30 minuten sprake van een hoge amplitude in de LF-band en de
HF-band. Vanaf minuut 12 tot 17 is er sprake van relatief hogere amplitudes in de LF-band en een relatief lagere
amplitude in de HF-band. Na 30 minuten is er sprake van een afname in amplitude in zowel de LF-band als de
HF-band. De amplitude in de LF-band neemt relatief minder af in amplitude ten opzichte van de HF-band. Tot
het einde van het experiment zijn er geen relatief hoge amplitudes meer zichtbaar in de LF-band en HF-band.
Bij proefpersoon 2 is de overgang van rust naar stress zichtbaar door een relatieve afname in de amplitude in de
HF-band en een relatieve toename in de amplitude in de LF-band. Ook is de overgang naar fysieke inspanning
zichtbaar door een afname in de amplitudes in beide frequentiebanden. De overgang naar stress met fysieke
inspanning is niet zichtbaar in het spectrogram. Ook de overgang van fysieke inspanning naar uitfietsen is niet
zichtbaar.
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Spectrogram RRintervallen, experiment 2, proefpersoon 2
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Figuur 12: Spectrogram proefpersoon 2

Bij proefpersoon 3, zie Figuur[13] is gedurende 32 minuten sprake van een hoge amplitude in de LF-band en de
HF-band. In vergelijking met de andere proefpersonen zijn er relatief hogere amplitudes in de frequentiebanden.
Vanaf minuut 12 tot en met 17 zijn er minder hogere amplitudes zichtbaar in zowel de LF-band als de HF-band.
Na 32 minuten is er sprake van een afname in amplitude in de LF-band en in de HF-band. De amplitude in de
LF-band neemt relatief minder af ten opzichte van de HF-band. Vanaf minuut 50 is er weer een toename van
amplitude zichtbaar in de LF-band. Bij proefpersoon 3 is de overgang van rust naar stress zichtbaar door een
relatieve afname van de amplitudes in zowel de LF-band als de HF-band. Ook is de overgang naar fysieke inspan-
ning zichtbaar in de amplitude van de frequentiebanden. De overgang naar stress met fysieke inspanning is niet
zichtbaar in het spectrogram. De overgang van fysieke inspanning naar uitfietsen is zichtbaar in het spectrogram.

Spectrogram RRintervallen, experiment 2, proefpersoon 3
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Figuur 13: Spectrogram proefpersoon 3

Bij proefpersoon 4, zie Figuur[14} valt op dat de amplitudes in het algemeen veel lager zijn in vergelijking met de
andere proefpersonen. Gedurende 37 minuten is sprake van een hoge amplitude in de LF-band en de HF-band.
De amplitudes in de LF-band zijn hierbij relatief hoger in vergelijking met de HF-band. De hogere amplitudes
zijn vooral zichtbaar vanaf minuut 31. Na 37 minuten is er sprake van een afname in amplitude in de LF-band
en in de HF-band. Hierbij neemt de amplitude in de LF-band relatief minder af ten opzichte van de HF-band.
Tot het einde van het experiment zijn er geen hoge amplitudes meer zichtbaar in de LF-band en de HF-band. Bij
proefpersoon 4 is de overgang naar stress of stress met fysieke inspanning niet zichtbaar in het spectrogram. De
overgang naar fysieke inspanning is zichtbaar door een afname in de amplitudes van beide frequentiebanden.
De overgang van fysieke inspanning naar uitfietsen is nauwelijks zichtbaar.
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Spectrogram RRintervallen, experiment 2, proefpersoon 4
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Figuur 14: Spectrogram proefpersoon 4
Bij proefpersoon 2 en 3 is de overgang van rust naar stress in het spectrogram zichtbaar. Bij alle vier de proefper-
sonen is daarnaast de overgang naar fysieke inspanning zichtbaar. Bij alle vier de proefpersonen is een afname
van amplitudes zichtbaar in allebei de frequentiebanden. Hierbij neemt de amplitude in de LF-band relatief

minder af ten opzichte van de HF-band. Bij proefpersonen 1 en 3 is de overgang van fysieke inspanning naar
uitfietsen zichtbaar.

3.3 Koppeling experiment 1 en experiment 2

Hier wordt gekeken of de effectgrootte in HRV bij de situaties van experiment 2 groter zijn dan de effectgroottes
tussen de dagen en de effectgroottes tussen de momenten van experiment 1 vallen. De koppeling zal alleen bij
proefpersoon 1 gemaakt worden, omdat alleen bij proefpersoon 1 de data van experiment 1 geanalyseerd is.

3.3.1 Tijdsdomein

In het tijdsdomein worden de effectgroottes van SDNN, RMSSD en pNN50 vergeleken tussen experiment 1 en 2.

Tabel 16: Percentage effectgroottes in de HRV-parameters die groter zijn dan de effectgroottes tussen de momenten (%)

SDNN|RMSSD|pNN50
Rust - Stress 78% 67%| 78%
Rust - Inspanning 100%| 100%| 100%
Rust - Stress + inspanning 100%| 100%| 100%
Stress - Stress + inspanning 100%| 100%| 100%
Inspanning - Stress + inspanning| 100% 78%| 67%

In Tabel [16]is voor de HRV-parameters het percentage weergegeven waarbij de effectgrootte tussen twee situaties
groter is dan de effectgroottes tussen momenten. Hierbij is de effectgrootte gevonden in experiment 2, weergege-
ven in tabellen [T2} 3| en [14] vergeleken met de effectgroottes die gevonden zijn tussen momenten, weergegeven
in Tabel 8]

Zichtbaar is dat voor alle HRV-parameters bij rust in vergelijking met stress een deel groter is dan de effect-
groottes van de momenten. Bij rust in vergelijking met fysieke inspanning en de combinatie van fysieke in-
spanning met stress is de effectgrootte in alle gevallen groter de effectgroottes tussen de momenten voor alle
HRV-parameters. Ook bij stress in vergelijking met de combinatie van fysieke inspanning met stress is de gevon-
den effectgrootte voor alle HRV-parameters groter dan de effectgroottes tussen momenten. Bij fysieke inspanning
in vergelijking met de combinatie van fysieke inspanning met stress is de effectgrootte van de SDNN in alle ge-
vallen groter dan de effectgroottes tussen de momenten. De effectgroottes van de RMSSD en pNN50 zijn deels
groter dan de effectgroottes tussen de momenten.

In Tabel [17]is voor de HRV-parameters het percentage weergegeven waarbij de effectgrootte tussen twee situaties

groter is dan de effectgroottes tussen dagen ligt. Hierbij is de effectgrootte gevonden in experiment 2, weergege-
ven in in de tabellen [12} [T3|en[T4]vergeleken met de effectgroottes die gevonden zijn tussen dagen, weergegeven

32



4 DISCUSSIE

Tabel 17: Percentage effectgroottes in de HRV-parameters die groter zijn dan de effectgroottes tussen de dagen (%)

SDNN|RMSSD|pNN50
Rust - Stress 78% 56%| 89%
Rust - Inspanning 100%| 100%| 100%
Rust - Stress + inspanning 100%| 100%| 100%
Stress - Stress + inspanning 100%| 100%| 100%
Inspanning - Stress + inspanning| 100% 89%| 67%

in Tabel[9

Zichtbaar is dat voor alle HRV-parameters bij rust in vergelijking met stress de gevonden effectgrootte voor een
deel groter dan de effectgroottes tussen dagen is. Bij fysieke inspanning in vergelijking met rust is de effect-
grootte in alle gevallen groter dan de effectgroottes tussen de dagen voor alle HRV-parameters. Ook bij rust en
stress in vergelijking met de combinatie van fysieke inspanning met stress is de gevonden effectgrootte voor alle
HRV-parameters groter de effectgroottes tussen dagen. Bij fysieke inspanning in vergelijking met de combinatie
van fysieke inspanning met stress is de effectgrootte van de SDNN in alle gevallen groter dan de effectgroottes
tussen dagen. De effectgroottes van de RMSSD en pNN50 zijn deels groter dan de effectgroottes tussen dagen.

3.3.2 Frequentiedomein

De spectrogrammen van experiment 1 worden vergeleken met de spectrogrammen van experiment 2. De hoogte
van amplitudes in de LF-band en HF-band in de situatie van stress in de spectrogrammen van experiment 2
komen ook in de LF-band en HF-band voor in het spectrogram van experiment 1. De situatie van stress is basis
van het spectrogram kleiner dan de verschillen in de dag en nacht. De lage amplitudes in de LF-band en HF-band
in de situaties van fysieke inspanning en combinatie van stress met fysieke inspanning in de spectrogrammen
van experiment 2 komen nauwelijks voor in de LF-band en HF-band in het spectrogram van experiment 1. De
situaties van fysieke inspanning en de combinatie van stress met fysieke inspanning zijn dus groter dan de de
verschillen in de dag en nacht.

4 Discussie

Voor dit onderzoek zijn twee experimenten uitgevoerd om de hoofdvraag te beantwoorden. In experiment 1 is
onderzocht wat de natuurlijke variatie tussen momenten en dagen is en welke analysemethode op basis hiervan
geschikt is om veranderingen kan weergeven. In experiment 2 is bepaald welke analysemethode het grootste re-
latieve verschil in de HRV bij vier vrouwelijke jongvolwassenen tussen een rustsituatie en een situatie van stress
met fysieke inspanning kan aantonen. Om deze experimenten te koppelen zal bekeken worden of dit relatieve
verschil groter is dan de natuurlijke variatie. Eerst zullen kort de belangrijkste algemene bevindingen die gere-
lateerd zijn aan de hoofdvraag toegelicht worden.

Voor alle HRV-parameters in het tijdsdomein is er over het algemeen sprake van grote effectgroottes tussen de
ochtend en middag in vergelijking met de nacht. Tussen de ochtend en de middag zijn deze effectgroottes over
het algemeen kleiner. Tussen de verschillende dagen lijken de effectgroottes over het algemeen iets groter te zijn
dan de effectgroottes tussen ochtend en middag op één dag. Uit de analyse in het frequentiedomein blijkt een
zichtbare natuurlijke variatie tussen de verschillende nachten en verschillende dagen. Ook tussen dag en nacht
is een grote zichtbare natuurlijke variatie. Op een dag zelf waarbij dezelfde activiteit wordt uitgevoerd, is er geen
sprake van grote zichtbare natuurlijke variatie tussen ochtend en middag. Ook wanneer de nachten onderling
vergeleken worden, is er geen sprake van een grote zichtbare natuurlijke variatie.

Over het algemeen is in de resultaten zichtbaar dat alle situaties waarin fysieke inspanning plaatsvindt ten op-
zichte van situaties waarin geen fysieke inspanning plaatsvindt een grote afname in de HRV zichtbaar is. Dit is
in zowel het tijdsdomein als het frequentiedomein zichtbaar. Bij stress situaties ten opzichte van situaties zonder
stress laten de HRV-parameters in het tijdsdomein en frequentiedomein geen eenduidige resultaten zien. De
combinatie van stress en fysieke inspanning toont geen veranderingen in amplitude van de frequentiebanden in
het spectrogram ten opzichte van fysieke inspanning.

Om het onderscheid tussen twee meetmomenten te maken is het van belang dat een kleine verandering meetbaar

is. De RMSSD heeft in het tijldsdomein de kleinste variatiecoéfficient binnen een meetmoment en heeft daarnaast
het grootste relatieve verschil tussen een rustsituatie en een situatie van stress met fysieke inspanning. Op basis
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hiervan lijkt de RMSSD in het tijdsdomein het meest geschikt om het onderscheid tussen twee meetmomenten
te maken. Voor het frequentiedomein zal nog onderzoek gedaan moeten worden naar de kwantitatieve bepaling
van de HRV-parameters.

In de discussie zal per experiment de interpretatie van resultaten, representativiteit en validiteit en betrouwbaar-
heid van de experimenten en de analysemethoden besproken worden. Vervolgens worden algemene aandachts-
punten gegeven van beide experimenten. Ook zal er een aanbeveling gegeven worden over de experimenten en
de analysemethoden. Er wordt afgesloten met aanbevelingen voor het project “Up&Go na een heupfractuur”.

4.1 Experiment1

Bij experiment 1 is er onderzoek gedaan naar de natuurlijke variatie van de HRV over drie verschillende dagen
en drie verschillende nachten door te meten met de Zephyr TM HxM BT. Uiteindelijk is de data van één proef-
persoon meegenomen voor de analyse.

4.1.1 Interpretatie van resultaten

De interpretatie van de resultaten van experiment 1 zijn ingedeeld in het tijdsdomein en het frequentiedomein.
Deze domeinen worden nader toegelicht.

Tijdsdomein

Gezien het tijdsdomein wordt allereerst geinterpreteerd hoe de HRV varieert binnen een afzonderlijk geme-
ten uur. Hiervoor worden de variatiecoéfficiénten beschouwd. Over het algemeen is zichtbaar dat de varia-
tiecoéfficiént het grootst is bij de pNN50, gevolgd door de SDNN en de RMSSD. Dit impliceert dat de variatie
in de HRV dus het grootst is in de pNN50 en het kleinst in de RMSSD. Om het onderscheid tussen twee meet-
momenten te maken is het van belang dat er een kleine variatie binnen een meetmoment is. Op basis van de
resultaten lijkt de RMSDD hiervoor het meest geschikt.[101]]

Ten tweede worden de effectgroottes van de HRV tussen de momenten geinterpreteerd. Voor alle HRV-parameters
zijn de effectgroottes over het algemeen tussen de ochtend en middag kleiner dan de effectgroottes tussen och-
tend of middag en de nacht. De kleine effectgroottes tussen de ochtend en middag geven aan dat het effect klein
is en suggereren dat het moment van de dag waarop gemeten wordt niet uit maakt. De hoge effectgroottes tussen
dag en de nacht tonen aan dat het effect groot tot zeer groot is. Dit suggereert dat de HRV verschillend is tussen
dag en nacht.Dit komt overeen met de literatuur dat de HRV van de nacht anders is dan de HRV van de dag,
omdat er in de nacht meer sprake is van vagale activiteit.[4] Uit de resultaten kan echter niet gehaald worden of
er sprake is van toename of afname van HRV in de nacht is ten opzichte van de dag, vanwege de afwisseling in
toename en afname van de verschillende HRV-parameters.

Ten derde worden de effectgroottes van de HRV tussen de dagen geinterpreteerd. Tussen de verschillende da-
gen lijken in de ochtend en middag de effectgroottes over het algemeen iets groter te zijn, dan de effectgroottes
tussen ochtend en middag op één dag. Voor alle HRV-parameters zijn de effecten tussen nacht 1 en nacht 2 of
3 groot of zeer groot. Dit komt niet overeen met de subjectieve ervaring. Op basis van subjectieve ervaring zou
verwacht worden dat nacht 2 afwijkend zou zijn. In nacht 2 was de proefpersoon vaker wakker en is er niet aan
een stuk door geslapen. Er is dan meer sprake van lichte slaap in vergelijking met de andere nachten. Volgens de
literatuur zorgt waakzaamheid of niet-REM slaap voor verandering in de HRV.[46]|[47] Ook zijn de effectgroottes
bij de RMSSD in de meeste gevallen groot tot zeer groot. Voor de RMSSD impliceert dit dat de dagen van meten
verschil kan maken. Voor SDNN en pNN50 is dit minder of niet het geval, hiervoor maakt het meten op ver-
schillende dagen nauwelijks een verschil. Volgens de literatuur maakt het geen verschil op welke dag er wordt
gemeten, mits er op hetzelfde moment gemeten wordt.[48]

Uit de ANOVA analyse is tussen verschillende dagen en momenten van de dag geen significant verschil gevon-
den. De verwachting op basis van literatuur was dat de waarden wel verschillend zouden zijn, omdat volgens
de literatuur de HRV niet constant is over de dag.[49][48]] Doordat er zeer weinig meetmomenten meegenomen
konden worden, is de kans dat het verschil op toeval betreft groot. Wanneer er meer meetmomenten zijn, wordt
deze kans kleiner.[102]]
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Frequentiedomein

In het frequentiedomein kan allereerst vermeld worden dat geringe verschillen zichtbaar zijn tussen de verschil-
lende nachten in het spectrogram. Nacht 1 en 3 lijken relatief veel op elkaar met hoge amplitudes in de HF-band
en de LF-band. Nacht 2 heeft relatief wat lagere amplitudes in beide banden. Dit zou verklaard kunnen worden
dat er de tweede nacht volgens subjectieve ervaring onrustiger is geslapen vergeleken met de andere nachten.
Hier was de proefpersoon vaker wakker en is er niet aan een stuk door geslapen. Er is dan meer sprake van lichte
slaap in vergelijking met de andere nachten. Volgens de literatuur zorgt waakzaamheid of niet-REM slaap voor
afname in de HF-band en toename in de LF-band in vergelijking met de REM-slaap.[46]|[47]

Ten tweede zijn de ochtend en middag niet van elkaar te onderscheiden met behulp van een spectrogram. De
frequentiebanden worden niet zichtbaar beinvloed door het tijdstip van de dag. Dit suggereert dat het moment
van de dag waarop gemeten wordt niet uit maakt. Dit is een tegenstelling met de literatuur. Volgens de literatuur
wordt de HRV wel beinvloed door het tijdstip van de dag.[48] In de hypothese werd echter verwacht dat ochtend
en middag wel van elkaar te onderscheiden zijn in het frequentiedomein. Een verklaring hiervoor zou zijn dat er
in het onderzoek weinig meetmomenten zijn op een dag die met elkaar vergeleken zijn. Daarentegen is wel een
verschil te zien tussen de verschillende dagen. Op dag 1 en 2 zijn er in de HF-band relatief hogere amplitudes
te zien vergeleken met de andere dagen. Wanneer er hoge amplitudes te zien zijn in de HF-band toont dit aan
dat het parasympatische zenuwstelsel actief is.[6] Deze resultaten suggereren dat zowel op dag 1 als dag 2 meer
rust was in vergelijking met dag 3. Dit wordt ondersteund door de subjectieve ervaring. Op dag 3 waren er veel
gesprekken die gevoerd moesten worden en zorgt voor meer mentale inspanning dan het schrijven van stukken
tekst. Op dag 3 is daarnaast vergeleken met de andere twee dagen een relatief hogere amplitude zichtbaar in de
LF-band. Ook dit is te verklaren door de hogere mentale activiteit op dag 3 in vergelijking met de andere dagen.
Door de hogere mentale activiteit is er sprake van minder parasympatische en meer sympatische activiteit. Het
is in overeenstemming met de literatuur dat de LF-band wordt beinvloed door de baroreflexactiviteit, parasym-
patische activiteit en sympatische activiteit.[6][77]]

Ten derde zijn er duidelijke verschillen op te merken wanneer de nacht en de dag met elkaar vergeleken worden
in het spectrogram. In de nacht is sprake van een hogere amplitude in de HF-band en overdag is sprake van een
hogere amplitude in de LF-band. Het is in overeenstemming met de literatuur dat nacht en dag in HRV veel van
elkaar verschillen, omdat er in de nacht meer sprake is van vagale activiteit die zichtbaar is in de HF-band.[4]][6]
Omgekeerd geldt het ook dat je een hogere amplitude verwacht in de LF-band overdag, doordat er dan sprake is
van sympatische activiteit.[6][77]]

4.1.2 Algemene discussiepunten

Voor experiment 1 worden de representativiteit, validiteit en betrouwbaarheid nader toegelicht.

Representativiteit

Allereerst kan er gediscussiérd worden over de representativiteit op basis van het aantal meetmomenten. De
resultaten van één proefpersoon geven een indicatie van de natuurlijke variatie van de HRV op drie momenten
in drie dagen tijd. Doordat er echter niet 24 uur aaneengesloten data geanalyseerd is, kan niet met zekerheid
worden gesteld of de natuurlijke variatie van drie momenten op een dag representatief is voor de natuurlijke
variatie in 24 uur.

Verder lijken de activiteiten in experiment 1 representatief te zijn voor de activiteiten van kwetsbare ouderen na
een heupfractuur. De resultaten van experiment 1 geven namelijk de HRV gedurende zittende werkzaamheden
aan de studie en gangbare activiteiten. Dit lijkt representatief omdat uit de praktijkervaring op de revalidatie-
afdeling van het verpleeghuis Kronnenzonner bleek dat de meeste ouderen veel in de woonkamer zitten. Ook de
metingen in de nacht lijken representatief te zijn voor kwetsbare ouderen na een heupfractuur.

Validiteit en betrouwbaarheid

De drie meetmomenten in de drie dagen van experiment 1 zijn niet valide genoeg om te concluderen dat de na-
tuurlijke variatie in HRV hetzelfde zou zijn als de werkelijke natuurlijke variatie over een gehele dag. Hiervoor
zouden langere aaneengesloten segmenten aan data nodig zijn. Hoewel er bij één proefpersoon een indicatie
verkregen is van de natuurlijke variatie van de HRYV, zal deze variatie niet vergelijkbaar zijn bij de andere proef-
personen doordat de interpersoonsvariatie onder natuurlijke omstandigheden groot is.[103]] Het is daardoor niet
valide om te concluderen dat de natuurlijke variatie van één proefpersoon vergelijkbaar zal zijn met andere vrou-
welijke jongvolwassenen. Hiervoor zou de natuurlijke variatie bij de andere proefpersonen ook gemeten moeten
worden.
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De drie verschillende meetmomenten hebben plaatsgevonden op hetzelfde tijdstip van de drie verschillende
dagen. Voor de meetmomenten in de ochtend en middag zijn grotendeels gangbare dagelijkse activiteiten uit-
gevoerd. Voor de meetmomenten in de nacht is in hetzelfde uur gemeten, maar als er bijvoorbeeld gesport
is de avond ervoor of onrustig geslapen is, zou dit invloed kunnen hebben op de natuurlijke variatie van de
HRV.[46]][47][104] De activiteiten tijdens de meetmomenten zijn voor zover mogelijk hetzelfde, maar dit is niet
gemeten in een gecontroleerde omgeving. Er kan daarom niet met zekerheid worden gesteld, wanneer experi-
ment 1 herhaald wordt, dat dezelfde resultaten er uit zullen komen. De resultaten zijn daardoor niet volledig
betrouwbaar.

4.1.3 Aanbeveling

In experiment 1 zou het wenselijk zijn om meer dan drie dagen en meer dan drie vergelijkbare momenten te ana-
lyseren om daadwerkelijk te kunnen bepalen of de HRV verschilt tussen verschillende dagen en verschillende
momenten op een dag. De literatuur toont aan dat de HRV verschilt tussen verschillende dagen en verschillende
momenten.[49]|[48] Ook zou het voor de natuurlijke variatie interessant zijn als de HRV-parameters gedurende
24 uur worden bepaald in plaats van slechts drie keer één uur op een dag zodat alle analysemethoden van de
HRV kunnen worden geanalyseerd. In deze 24 uur zullen dan alle stressvolle momenten en fysieke inspanning
bijgehouden.[105]

4.2 Experiment 2

Bij experiment 2 is er onderzoek gedaan naar de veranderingen in HRV bij de verschillende situaties van rust,
stress, fysieke inspanning en de combinatie van fysieke inspanning en stress. Gedurende het gehele experiment
is data gemeten met de Zephyr TM HxM BT en van vier proefpersonen is deze data geanalyseerd.

4.2.1 Interpretatie van resultaten

De interpretatie van de resultaten van experiment 2 zijn ingedeeld in het tijdsdomein en het frequentiedomein.
Hier wordt de intrepetatie van de resultaten van de vier proefpersonen nader toegelicht.

Tijdsdomein

Ten eerste zijn de situaties rust ten opzichte van fysieke inspanning en de combinatie fysieke inspanning met
stress bekeken. In deze situaties komt het gedrag van de HRV-parameters overeen met de hypothese dat de HRV
lager wordt bij fysieke inspanning en combinatie van stress met fysieke inspanning in vergelijking met rust.[18]
Ook in de situaties stress ten opzichte van de combinatie van stress met fysieke inspanning komt het gedrag van
de HRV-parameters overeen met de hypothese dat de HRV lager wordt bij een combinatie van stress met fysieke
inspanning in vergelijking met alleen stress. De effectgroottes laten een zeer groot effect zien bij alle drie de
situaties. Dit impliceert dat alle drie de HRV-parameters geschikte maten zijn om situaties te onderscheiden.

Ten tweede zijn de situaties van rust met stress vergeleken. De resultaten hiervan waren niet voor alle HRV-
parameters gelijk. In de SDNN is bij alle proefpersonen een afname te zien, zoals verwacht werd in de hypothese.
Daarnaast komt dit ook overeen met de gevonden literatuur.[65] Op basis van de subjectieve ervaring werd ver-
wacht dat bij proefpersoon 2 en 3 de grootste afname en de grootste effectgrootte van de SDNN te zien is, dit is
echter niet het geval. Een mogelijke verklaring hiervoor is dat de HRV niet gevoelig genoeg is om veranderingen
van deze mate van stress weer te geven. De ervaren mate van stress was namelijk minder dan verwacht. In de
RMSSD en de pNN50 is een afname te zien bij proefpersoon 2 en 3 en een toename bij proefpersoon 1 en 4.
De afname is in overeenstemming met de hypothese en de literatuur, maar de toename niet.[65][106] Dit is te
verklaren met de subjectieve ervaring. Proefpersoon 1 en 4 hebben namelijk in mindere mate stress ervaren. Dit
kan impliceren dat de pNN50 en RMSSD een gevoeligere maat zijn voor de mate van stress in vergelijking met
de SDNN.

Ten derde is de combinatie van stress met fysieke inspanning vergeleken met alleen fysieke inspanning. We-
derom laten de resultaten van de HRV-parameters niet hetzelfde zien. Bij een combinatie van stress met fysieke
inspanning in vergelijking met alleen fysieke inspanning zijn de resultaten per proefpersoon verschillend. Bij de
SDNN is bij proefpersoon 2 een toename te zien, terwijl verwacht werd dat de SDNN afneemt op basis van de
ervaren stress van proefpersoon 2. Bij de rest van de proefpersonen is er wel een afname te zien. De effectgroottes
van proefpersoon 1 laten een zeer groot effect zien. Dit is niet in overeenstemming met de subjectieve ervaring,
op basis hiervan werd verwacht dat er bij proefpersoon 1 sprake is van een kleiner effect dan bij proefpersoon
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2 en 3. Bij de RMSSD zijn de resultaten ook per proefpersoon verschillend. Er is bij de RMSSD een afname
bij proefpersoon 1 en 3 en een toename bij proefpersoon 2 en 4 te zien. Dit is niet in overeenstemming met de
subjectieve ervaring. De pNN50 laat geen verschillen zien tussen fysieke inspanning en de combinatie van stress
met fysieke inspanning. Bij proefpersoon 2, 3 en 4 heeft de pNN50 tijdens fysieke inspanning een waarde van 0.
Dit wil zeggen dat NN-intervallen korter zijn geworden als gevolg van een toegenomen hartslag.[18]] Er zijn dan
geen opvolgende NN-intervallen die meer dan 50 ms van elkaar verschillen. Dat er geen sprake is van afname
in de pNN50, kan verklaard worden doordat de pNN50 niet verder af kan nemen dan 0. Bij proefpersoon 1 is er
wel sprake van een afname. Dit is wel in overeenstemming met de hypothese, maar niet in overeenstemming met
de subjectieve ervaring. Bij proefpersoon 1 waren ook de andere twee HRV-parameters niet in overeenstemming
met de subjectieve ervaring. De verklaring hiervoor zou kunnen zijn dat er onbewust toch sprake was van stress
bij proefpersoon 1.

Ten slotte valt in de resultaten op dat situaties waarbij overgegaan wordt naar fysieke inspanning grotere effect-
groottes laten zien in vergelijking met situaties waarbij overgegaan wordt naar stress. Dit kan verklaard worden
doordat de mate van stress die is opgewekt niet groot genoeg is om daadwerkelijke duidelijke veranderingen in
de HRV teweeg te brengen. De mate van fysieke inspanning was hier wel voldoende voor. Daarnaast laat stress
een minder grote verandering in de hartslag zien in vergelijking met fysieke inspanning. Dit is in overeenstem-
ming met de literatuur.[107]

Frequentiedomein

In het frequentiedomein is allereerst alleen bij proefpersoon 2 en 3 de overgang van rust naar stress zichtbaar in
het spectrogram. Bij zowel proefpersoon 2 als proefpersoon 3 is de overgang van rust naar stress wel zichtbaar
door een toename in de LF-band en een afname in de HF-band. De afname in de HF-band is in overeenstemming
met eerder onderzoeken.[108]][65] Deze afname is wel minder als het vergeleken wordt met fysieke inspanning.
Dit kan verklaard worden door het feit dat de hartslag bij stress ook minder toenam in vergelijking met fysieke
inspanning zoals te zien in Tabel Daarnaast is een andere verklaring dat uit de subjectieve ervaring bleek
dat er geen grote mate van stress werd ervaren. Ook de toename van de LF-band is in overeenstemming met
de literatuur die bevestigt dat de LF-band wordt beinvloed wordt door het sympatische activiteit.[23]][[6] Verder
werd verwacht dat bij proefpersoon 1 en 4 weinig verandering in de HRV zou zijn in het spectrogram, omdat uit
de subjectieve ervaring bleek dat er niet continu stress was ervaren. In het spectrogram van proefpersoon 1 was
inderdaad geen verandering zichtbaar tussen de twee situaties. Wanneer de stresstest van proefpersoon 4 begon,
was er tegen verwachting in een onverklaarbare toename van de amplitude in de HF-band.

Ten tweede is bij alle proefpersonen een afname in amplitude in de HF- en LF-band zichtbaar bij fysieke inspan-
ning, waarbij de amplitude in de LF-band relatief minder afneemt ten opzichte van de HF-band. De afnames
van de HF- en LF-band komen overeen met andere onderzoeken naar de LF- en HF-band.[36]] De afname is te
verklaren door een afname van het parasympatische systeem tijdens fysieke inspanning.[109] Desalniettemin is
er een verminderde afname in de LF-band ten opzichte van de HF-band. Dit kan verklaard worden door het
gegeven dat de LF-band ook wordt beinvloed door de sympatische activiteit. Deze verklaring ondersteunt de
literatuur dat de LF-band afhankelijk is van zowel de parasympatisch als sympatische activiteit.[6]][23]]

Ten derde is bij geen enkele proefpersoon de overgang van fysieke inspanning naar stress met fysieke inspanning
af te lezen van het spectrogram. Dit is tegen de hypothese in dat de combinatie van stress met fysieke inspanning
een verandering in HRV zal weergeven ten opzichte van alleen fysieke inspanning. Dit kan verklaard worden
doordat er niet continu stress ervaren werd tijdens de stresssituatie. Mogelijk is er wel sprake van kleine veran-
deringen in de frequentiebanden, maar is met het blote oog in het spectrogram niet zichtbaar. Er zou met een
objectieve maat gekeken moeten worden of er daadwerkelijk een verschil is en wat de mate hiervan is.

Ten vierde is bij zowel proefpersoon 1 als proefpersoon 3 de overgang van fysieke inspanning naar uitfietsen
zichtbaar in het spectrogram door toename van amplitude in de LF-band. Dit is echter niet zichtbaar bij proef-
persoon 2 en 4. De toename van amplitude in de LF-band is te verklaren door het herstel na het fietsen. De
verschillen tussen de proefpersonen kan verklaard worden door het feit dat de ene persoon sneller herstelt van
fysieke inspanning. Dit hangt af van de conditie van de persoon.|[16]

4.2.2 Algemene discussiepunten

Voor experiment 2 wordt de representativiteit, validiteit en betrouwbaarheid nader toegelicht.
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Representativiteit

De fysieke inspanning die tijdens experiment 2 is uitgevoerd, lijkt representatief te zijn voor kwetsbare ouderen
na een heupfractuur. Bij alle proefpersonen was er sprake van milde fysieke inspanning en lichte vermoeidheid
na het experiment. Uit praktijkervaring in het revalidatie afdeling van het verpleeghuis Kronnenzommer bleek
dat de meeste ouderen oefeningen als milde fysieke inspanning ervaren en na deze oefeningen licht vermoeid
zijn.

De stress die ouderen ervaren tijdens een revalidatie komt voort uit onzekerheid over hun eigen lichaam en angst
om te vallen. Angst om te vallen is moeilijk te simuleren in een experiment, maar de onzekerheid is geprobeerd
te simuleren door onverwachts elektrische stimuli toe te dienen. Gedurende het experiment was echter bij meer-
dere proefpersonen sprake van gewenning. Daardoor is er niet continue stress ervaren door de proefpersonen
en zijn de resultaten van de stress situatie en de combinatie van stress met fysieke inspanning van experiment 2
niet representatief aan de stress die ouderen ervaren na een heupfractuur.

Validiteit en betrouwbaarheid

De fysieke inspanning die werd ervaren lijkt representatief te zijn voor fysieke inspanning die ouderen ervaren
tijdens een revalidatie. De resultaten van fysieke inspanning van experiment 2 zijn valide om een conclusie te
kunnen trekken over wat voor invloed fysieke inspanning heeft op de HRV.

De stress die ervaren werd bij de stresssituatie en combinatie van stress met fysieke inspanning met stress van
experiment 2, was niet geheel representatief aan de stress die kwetsbare ouderen ervaren na een heupfractuur.
De resultaten van het experiment zijn daarom niet valide.

Experiment 2 heeft plaatsgevonden in een gecontroleerde omgeving waarbij de fysieke inspanning met en zon-
der elektrische stimuli hetzelfde is. Dit is gecontroleerd doordat er in een steady state gefietst is en de cadans
hetzelfde is gebleven. Daarnaast zijn de puls sterkte en pulsduur van de elektrische stimuli precies gelijk tussen
de stress situatie en de combinatie van stress met fysieke inspanning. Doordat de meetprocedure nauwkeurig is
uitgevoerd, zijn de resultaten van experiment 2 wel betrouwbaar.

4.2.3 Aanbeveling

Doordat er gewenning heeft opgetreden tijdens het experiment wordt er aanbevolen om in een vervolgonder-
zoek meer onzekerheid te creéren over de elektrische stimuli. Een stress test zou dan ontwikkeld moeten worden
dat er constante stress optreedt gedurende de hele test, maar tussendoor ook piekmomenten worden bereikt
waardoor geen gewenning optreedt. Dit zou bereikt kunnen worden wanneer ook net boven de ondergrens van
de pijndrempel met een hogere stroomsterkte wordt gestimuleerd. Mocht de sterkte van de elektrische stimuli
variéren, is de verwachting dat hier meer onzekerheid door ontstaat en de kans op gewenning wordt gereduceerd.
De resultaten zullen dan meer representatief zijn voor de situatie waarin de kwetsbare ouderen na een heupfrac-
tuur zich in bevinden. Er kan dan nauwkeuriger worden onderzocht wat voor invloed stress en de combinatie
stress met fysieke inspanning hebben op de HRV.

In elke situatie van experiment 2 is in dit onderzoek 5 minuten gemeten om er zeker van te zijn dat de steady
state 5 minuten volgehouden kon worden. Daarnaast was het gewenst dat de meetperiodes gelijk waren. Voor
het tijdsdomein is een meetperiode van 5 minuten voldoende, omdat een tijdsvenster van 60 seconden volgens
de literatuur volstaat.[67][66]. Het is in het frequentie echter gewenst dat in vervolgonderzoek een meetperiode
langer is dan 5 minuten per situatie, want dan kunnen ook frequenties van de VLF- en ULF-band meegenomen
worden. Verder wordt bij alle frequentiedomein-parameters in de literatuur aanbevolen om langer te meten,
omdat dit een betrouwbaarder beeld geeft.[6]

In het protocol in Appendix [B|van experiment 2 is opgenomen dat de 15 seconden na het toedienen van de prik-
kel weggefilterd zouden worden uit het verkregen signaal. Uit de literatuur is gebleken dat de fysische reactie op
deze prikkel nog 15 seconden na het toedienen zichtbaar is in de EMG activiteit en verwacht wordt dat dit ook 15
seconden invloed zou hebben op de hartslag en daarmee de HRV.[110] Bij experiment 2 zijn deze momenten niet
weggefilterd omdat er anders moment overgangen in de aaneengesloten data gecreéerd zouden worden die niet
realistisch zijn. Hierdoor zou de data dusdanig veranderd worden dat er geen betrouwbare uitspraken gedaan
kunnen worden. In een vervolgonderzoek kunnen de 15 seconden wel weggefilterd worden. De tijdas dient dan
aangepast te worden, zoals beschreven is in Paragraaf
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4.3 Koppeling experiment 1 en 2

Voor het beantwoorden van de vraag of het relatieve verschil tussen de situaties van experiment 2 groter is dan de
natuurlijke variatie zijn experiment 1 en 2 met elkaar vergeleken in de resultaten. Deze vergelijking is gemaakt
bij één proefpersoon en worden geinterpreteerd. De validiteit, betrouwbaarheid, representativiteit en aanbeve-
lingen zullen hetzelfde zijn als voor experiment 1 en 2.

4.3.1 Interpretatie van resultaten

De interpretatie van de resultaten van experiment 2 zijn ingedeeld in het tijdsdomein en het frequentiedomein.
Dit wordt nader toegelicht.

Tijdsdomein

De effectgrootte van rust in vergelijking met stress is maar deels groter dan de effectgroottes tussen de momen-
ten en tussen de dagen. Dit impliceert dat het onderscheid van rust en stress niet groter is dan de natuurlijke
variatie. Dit is in tegenstelling met de hypothese en kan verklaard worden door de subjectieve ervaring. Proef-
persoon 1 ervaarde namelijk geen stress. Voor de situaties rust in vergelijking met fysieke inspanning, rust in
vergelijking met de combinatie van stress en fysieke inspanning en stress in vergelijking met de combinatie stress
met fysieke inspanning zijn de effectgroottes groter dan de effectgroottes tussen de momenten en tussen dagen.
Het onderscheid tussen deze situaties is in alle gevallen groter dan de natuurlijke variatie. Dit impliceert dat
de situaties door alle drie de HRV-parameters onderscheiden kan worden van de natuurlijke variatie. Dit is in
overeenstemming met de hypothese. De situatie fysieke inspanning in vergelijking met de combinatie van stress
met fysieke inspanning is bij de SDNN groter dan de effectgroottes tussen de momenten en tussen de dagen. Bij
de RMSSD en pNNS50 is dit maar deels het geval. Dit impliceert dat onderscheid tussen fysieke inspanning en
de combinatie van stress met fysieke inspanning bij de RMSSD en PNN50 niet van de natuurlijke variatie onder-
scheiden kan worden. Bij SDNN valt dit onderscheid wel altijd buiten de natuurlijke variatie. Dit impliceert dat
de SDNN de beste analysemethode is om fysieke inspanning van de combinatie fysieke inspanning met stress te
onderscheiden.

Frequentiedomein

Op basis van het spectrogram valt rust in vergelijking met fysieke inspanning binnen de natuurlijke variatie. Dit
is in tegenstelling met de hypothese en kan verklaard worden met de subjectieve ervaring. Rust in vergelijking
met fysieke inspanning en de combinatie van stress met fysieke inspanning valt buiten dan de natuurlijke vari-
atie. Dit impliceert dat deze situaties met de frequentiedomein HRV-parameters onderscheiden kunnen worden
van de natuurlijke variatie. Stress in vergelijking met de combinatie van stress met fysieke inspanning valt binnen
de natuurlijke variatie en kan dus niet onderscheiden worden door de HRV-parameters. Dit is in tegenstelling
met de hypothese en kan verklaard worden met de subjectieve ervaring. Fysieke inspanning in vergelijking met
de combinatie van stress met fysieke inspanning valt buiten de natuurlijke variatie en kan wel onderscheiden
worden. Dit is in overeenstemming met de hypothese.

4.4 Aanbeveling

Voor het onderzoek zijn er een aantal aandachtspunten en aanbevelingen die nader worden toegelicht. Er wor-
den algemene aanbevelingen over het aantal proefpersonen en de gebruikte sensor gedaan. Daarnaast worden
aanbevelingen over het tijdsdomein en frequentiedomein gedaan.

4.4.1 Aantal proefpersonen

In het gehele onderzoek is er met data van weinig proefpersonen gewerkt. In experiment 1 is de data van slechts
één proefpersoon geanalyseerd. Bij de andere drie proefpersonen was het niet mogelijk om de natuurlijke va-
riatie in HRV te bekijken, omdat er veel meetfouten in de data waren. Er waren bij deze proefpersonen veel
kleine aaneengesloten segmenten aan data. Het is niet wenselijk deze segmenten aan elkaar te plakken, omdat
dit onnatuurlijke overgangen in de RR-intervallen veroorzaken. Door meer proefpersonen te includeren is het
mogelijk om meer data te verkrijgen die geanalyseerd kan worden. Er zou daarnaast een geavanceerde filte-
ring toegepast kunnen worden om uitgefilterde data op een natuurlijke wijze op te vullen waardoor meer data
bruikbaar is.[I11]] Ten slotte zou een oplossing zijn om alle segmenten afzonderlijk te analyseren en onderling
te vergelijken. Dit is echter tijdrovend. Vanwege een groot aantal segmenten bij de verschillende proefperso-
nen in ons onderzoek, was het in de tijd niet mogelijk om deze segmenten afzonderlijk te analyseren. Ook bij
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experiment 2 is er sprake van weinig proefpersonen. Hierbij is data geanalyseerd van vier proefpersonen. Voor
een kwantitatieve analyse zou het beter zijn als er meer proefpersonen geincludeerd worden. Er is dan meer data
beschikbaar en zullen uitschieters minder invloed hebben op de resultaten.[112] Voor een kwalitatieve analyse in
het frequentiedomein is dit echter niet nodig, doordat data van meer proefpersonen geen invloed daarop zullen
hebben. Voor een kwalitatieve analyse wordt de data namelijk niet vergeleken met andere proefpersonen. In
een vervolgonderzoek zou er allereerst een poweranalyse uitgevoerd moeten worden om te bepalen van hoeveel
proefpersonen data nodig is.

4.4.2 Sensor

Naast de aanbeveling om meer proefpersonen te gebruiken, wordt er aanbevolen om in het vervolg niet gebruik
te maken van de Zephyr TM HxM BT sensor. Voor de Zephyr TM HxM BT is het namelijk noodzakelijk dat er
continu verbinding is met de smartphone via bluetooth.[53] In de data van experiment 1 zijn veel meetfouten
te vinden doordat het bluetooth contact tussen de Zephyr TM HxM BT en de smartphone regelmatig verloren
is gegaan. Mogelijk zijn er ook meetfouten onstaan doordat het contact met de huid niet altijd goed was. Het
is gewenst een geavanceerdere sensor te gebruiken die data zelf opslaat zodat er geen data verloren gaat door
verbindingsproblemen tussen de sensor en smartphone. Een variatie op de gebruikte Zephyr TM HxM BT is de
Zephyr Bioharness welke wel data kan opslaan.[1T3[|[114]

4.4.3 Tijdsdomein

Voor het tijdsdomein zullen aanbevelingen gegeven worden over de filtering en tijdas. Dit wordt nader toegelicht.

Filtering

Allereerst zou in toekomstig onderzoek de filtering geoptimaliseerd moeten worden. In dit onderzoek zijn de
RR-tijden gefilterd op basis van de hartslagwaarden. Op het oog leek het alsof alle uitschieters er daadwerkelijk
uit zijn gehaald door het filter. Het kan echter in twijfel getrokken worden of filteren op basis van de hartslag de
beste methode is. De hartslag is persoonlijk en daarom zullen uitschieters ook persoonlijk zijn. In de literatuur
worden uitschieters gedefinieerd met behulp van de interkwartielafstand.[115] Dit is een maat voor de spreiding
van een verdeling.[116] HRV-waarden die circa drie keer zo groot zijn als deze interkwartielafstand, worden
gedefinieerd als uitschieters en kunnen vervolgens uit het signaal verwijderd worden.[115] In het vervolg is dit
wellicht een betere methode.

Verder kwam de door in dit onderzoek gebruikte 50% als filtergrens niet overeen met alle gevonden literatuur.
In een artikel werd in plaats van de 50% stijging / daling als grens, een 20% waarde gebruikt. RR-intervallen die
een stijging of daling van 20% laten zien, kunnen corresponderen met een extrasystole, een misplaatste hartslag
of een ectopische slag.[94][115] Bij ouderen komen meer ectopische hartslagen en lagere HRV-waarden voor dan
bij jongere personen, waardoor een filter van 20% noodzakelijk is om de ectopische slagen eruit te filteren. Bij
jongere mensen zou een filter van 20% te veel normale hartslagen verwijderen en zal dit onterecht resulteren in
een te lage HRV.[117] Om deze reden is bij dit onderzoek een filter van 50% toegepast. Als bij ouderen na een
heupfractuur de HRV gemeten wordt, wordt aanbevolen om een filter van 20% in plaats van 50% te gebruiken,
zodat de ectopische hartslagen eruit worden gefilterd.

Aanpassing tijdas

Verder wordt er een aanbeveling gedaan om in vervolgonderzoek om te gaan met uitgefilterde waarden. In ons
onderzoek is de tijdas aangepast door de gefilterde waarden weg te halen. Dit is niet opgevuld met nieuwe waar-
den.Een gevolg hiervan is dat datapunten niet meer herleid kunnen worden naar het originele tijdstip waarop
de waarden gemeten zijn. Daarnaast ontstaan er door het aan elkaar plakken van data onnatuurlijke overgangen
tussen twee segmenten, waardoor de berekening van de HRV beinvloed wordt. Wanneer het percentage uitgefil-
terde waarden kleiner is dan 1%, is er vanuit gegaan dat de invloed hiervan op de HRV minimaal is. Mocht meer
dan 1% van de waarden verwijderd worden, wordt de data niet meer als bruikbaar geacht. Om deze data wel te
kunnen gebruiken, wordt aanbevolen de uitgefilterde waarden op te vullen.

Uit de literatuur blijkt dat er verschillende methodes zijn om uitgefilterde waarde op te vullen.[T117][118] Ten
eerste kan dit worden uitgevoerd met behulp van uniform verdeelde random getallen, waarbij de nieuwe waar-
den liggen tussen 30% en 100% van het gemiddelde van de vier voorgaande RR-intervallen.[117] Een andere
methode is door gefilterde data op te vullen met behulp van een Monte-Carlo simulatie. Er is onderzocht dat
dit alleen betrouwbaar is voor de SDNN wanneer er minder dan 35 seconden aan data mist en voor de RMSSD
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wanneer er minder dan 55 seconden aan data mist. De pNN50 wordt sterk beinvloed door opvullen.[118]

4.4.4 Frequentiedomein

Voor het frequentiedomein worden aanbevelingen gegeven over de filtering, visuele weergave, laagfrequente
banden en de PSD. Dit wordt nader toegelicht.

Filtering

De data die wordt ingeladen voor het spectrogram is minder grondig gefilterd dan de data die gebruikt wordt
voor het tijdsdomein. Er is in het frequentiedomein een filtering uitgevoerd die te lezen is in Paragraaf
Deze filtering heeft invloed op het resultaat zichtbaar in het spectrogram, want er kunnen frequenties zicht-
baar zijn die fysiologisch niet realistisch zijn. In de visuele beoordeling is hiermee rekening gehouden door de
geplotte RR-intervallen naast het spectrogram te houden. Bij een kwantitatieve analyse wordt aanbevolen een
nauwkeurige filtering toe te passen die vergelijkbaar is met het tijdsdomein.

Visuele weergave

De resultaten van het onderzoek in het frequentiedomein zijn tot stand gekomen op basis van visuele beoor-
deling van het spectrogram. De resultaten zijn hierdoor alleen kwalitatief van aard. Een probleem dat hierbij
ontstaat is dat de beoordeling bevooroordeeld en subjectief is. De vooroordelen ontstaan, omdat er geen blin-
dering is voor welke data wordt bekeken. Subjectiviteit kan ontstaan als beoordelaars op een andere manier de
spectrogrammen interpreteren. De beoordeling van een spectrogram is dus athankelijk van de manier waarop
gekeken wordt en dit kan invloed hebben op de resultaten. Om subjectiviteit en bevooroordeelde waarneming
te voorkomen wordt een kwantitatieve analyse aanbevolen.

Laag frequente banden

De rode kleur in het spectrogram geeft aan dat er sprake is van een zeer hoge amplitude. Deze hoge amplitudes
worden veroorzaakt door de offset die gecreéerd wordt door de lengte van het tijdvenster.[I19] In experiment 1
is een tijdvensterlengte van 600 seconden gebruikt en dit is te kort voor frequenties van 0.003 Hz. In experiment
2 is een tijdvensterlengte van 180 seconden gebruikt, dit is te kort met een frequentie lager dan 0.04 Hz.[78]
Door de offset konden in experiment 1 de ULF-band en in experiment 2 de VLF- en ULF-band niet worden mee-
genomen. In dit onderzoek ligt de interesse bij het bepalen van de LF- en HF-band, het is daarom geen probleem
dat de ULF- en de VLF-band niet meegenomen worden. In vervolgonderzoek waarbij dit wel gewenst is, kan dit
voorkomen worden door zero padding uit te voeren bij het spectrogram, waardoor een langere tijdvensterlengte
wordt gecreéerd door opvullen met lege data.[120]

PSD

Zoals in Paragraaf [2.3.2] te lezen is, is het ook mogelijk een PSD te maken van de frequentiebanden voor een
kwantitatieve benadering in plaats van een kwalitatieve benadering. Een PSD kan worden bepaald door een
snelle fourier transformatie (FFT) of een autoregressie (AR).[72] De FFT-methode bepaalt de HRV-parameter
op basis van de werkelijke RR-intervalreekslengte waardoor het als nauwkeurig wordt beschouwd. Het AR-
model werkt op basis van lineaire voorspelling.[79] De twee verschillende methoden tonen in de HRV analyse
vergelijkbare trends, maar tonen wel onderlinge verschillen.[73]] Het onderscheid tussen de verschillende fre-
quentiebanden is beter te maken met het AR-model dan de FFT-methode, omdat in het AR-model het spectrale
vermogen overeenkomt met de pieken van de frequentiebanden.[121]|[79]][73]][74]. Een ander nadeel aan FFT is
dat nooit zowel de tijdsresolutie en frequentieresolutie optimaal zijn. Wanneer de tijdsresolutie zal toenemen,
zal de frequentieresolutie afnemen.[74]|[121]] Een AR-model heeft als voordeel dat bij een korte tijdvensterlengte
de tijdsresolutie toeneemt zonder veel van de frequentieresolutie te verliezen.[74][79] Voor het onderzoek naar
HRV is het van belang dat verschillende frequentiebanden goed te onderscheiden zijn. Er zal daarom worden
aangeraden om in een vervolgonderzoek een PSD te maken met een AR-model. Er zal kort toegelicht worden hoe
dit het beste uitgevoerd kan worden.

De eerste stap voor het maken van een PSD met een AR-model is het filteren van de data. Deze filtering zal op
dezelfde manier plaatsvinden als in het tijdsdomein te lezen in Paragraaf Na de filtering vindt lineaire
of spline interpolatie van de RR-intervallen met een frequentie van 4 Hz plaats.[[74]][122][123]] Vervolgens dient
het geinterpoleerde signaal vermenigvuldigd te worden met een 5-minuten lengte venster, waarbij Hamming
en Hanning de meest gebruikte zijn. Hiermee wordt de offset component verwijderd. Het AR power spectrum
kan vervolgens berekend worden door de gekwadrateerde absolute waarde van de overdrachtsfunctie, die wordt
vermenigvuldigd met de bemonsteringsperiode van 250 ms en met de variatie van de voorspellingsfout van het
model. De orde van het AR-model kan effect hebben op de HRV-parameter. Voor een samplefrequentie van 4 Hz
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zal een order tussen de 15 en 20 gebruikt moeten worden.[74] Dit kan vervolgens uitgevoerd worden met Matlab
of een soortgelijk programma.

Op basis van het verkregen PSD kan het vermogen van de verschillende frequentiedomein methoden berekend
worden.[124] Om proefpersonen te kunnen vergelijken wordt het aanbevolen gebruik te maken van het relatieve
vermogen. Het relatieve vermogen wordt berekend door het absolute vermogen van een specifieke frequentie-
band te delen door absolute vermogen van de LF- en HF-band samen.[6]]

4.4.5 Niet-lineaire domein

Vanwege tijd en complexiteit is het niet-lineaire domein niet als analysemethode meegenomen. De analyseme-
thoden in het niet-lineaire domein kunnen een toevoeging zijn op het tijds- en frequentiedomein, doordat het
de complexiteit van RR-intervallen weergeeft.[32] Deze complexiteit is bij de entropie-metingen terug te vin-
den in de aanwezigheid van repetitieve patronen. Bij een lage variabiliteit zal de complexiteit verminderd zijn
wat resulteert in lagere ApEn en SampEn in het niet-lineaire domein.[125] De a1 is een parameter van de DFA
en kan ook een toegevoegde waarde hebben om mee te nemen in een vervolgonderzoek. De al kan monito-
ren of de gezondheidstoestand toeneemt en het risico op mortaliteit afneemt.[126] Daarnaast kan de a2 van de
DFA ook een voorspellende waarde geven voor de kans op mortaliteit.[127] Bij ouderen die revalideren van een
heupfractuur zal verwacht worden dat zij lagere waarden hebben voor ApEn, SampEn en de DFA, maar dat dit
toeneemt naarmate het herstel van een heupfractuur vordert. Dit zal echter in vervolgonderzoek onderzocht
moeten worden.

4.4.6 Geometrisch domein

Vanwege tijd en complexiteit is het geometrisch domein niet als analysemethode meegenomen. Dit zou een toe-
voeging kunnen zijn op de andere analysemethoden om het herstel van een heupfractuur bij ouderen te analyse-
ren. De SD1 zou een interessante parameter kunnen zijn doordat het de parasympathische activiteit weergeeft.
Een verlaagde parasympathische activiteit kan duiden op een verhoogd risico op morbiditeit, mortaliteit en de
ontwikkeling op verschillende risicofactoren.[128] De RRTri, TINN en de SD2 geven de globale variabiliteit weer
en wordt er daarom verwacht dat dit geen toegevoegde waarde zal leveren bovenop de tijdsdomein, frequen-
tiedomein en niet-lineaire domein.[129] In een vervolgonderzoek wordt aanbevolen alleen de SD1 te meten bij
ouderen na een heupfractuur.

4.5 Aanbevelingen voor de kliniek

Dit onderzoek is uitgevoerd in opdracht van het project “Up&Go na een heupfractuur” waarin de revalidatie
van ouderen met een heupfractuur wordt geoptimaliseerd. In dit onderzoek is gekeken naar de natuurlijke in-
trapersoons variatie van de HRV en het relatieve verschil in de HRV tussen een situatie van rust en een situatie
van stress met fysieke inspanning. De mogelijke vervolgstappen voor het project “Up&Go na een heupfractuur”
worden nader toegelicht. De eerste stap zal het meten van de natuurlijke variatie bij kwetsbare ouderen zijn,
waarbij de toegevoegde waarde van de HRV op de hartslag onderzocht kan worden. Toelichting van deze stap en
andere aanbevelingen voor toepassing in de kliniek worden nader besproken.

Allereerst wordt aanbevolen om de natuurlijke variatie bij kwetsbare ouderen te onderzoeken. In de resultaten
van dit onderzoek is te zien dat het moment van de dag waarop gemeten wordt niet uitmaakt, zolang er dezelfde
activiteit plaatsvindt. Dit zou betekenen dat bij ouderen op elk willekeurig moment van de dag gemeten kunnen
worden mits dezelfde activiteit plaatsvindt. Uit de resultaten blijkt er wel verschil te zijn tussen de verschillende
dagen. Dit is in tegenstelling tot de literatuur waaruit blijkt dat het tijdstip waarop gemeten wordt constant
moet zijn over de verschillende dagen.[48] Er is echter bij experiment 1 slechts op drie dagen gemeten. In een
vervolgonderzoek zou onderzocht meoten worden of bij ouderen geldt er op verschillende momenten gemeten
kan worden of dat hier dagelijks hetzelde tijdstip voor gebruikt moet worden.

Bovendien wordt aanbevolen om tegelijk met de natuurlijke variatie te onderzoeken wat het effect van de hart-
slag op de HRV is. In Hoofdstuk(1]is vermeld dat de HRV beinvloed wordt door verschillende factoren waaronder
de hartslag. Uit literatuur blijkt dat in een gecontroleerde omgeving de hartslag een grote invloed heeft op de
HRV. Een kleine verandering in de hartslag zorgt al voor verandering in de HRV.[130] Dit blijkt ook overeen te
komen met de resultaten van dit onderzoek. Er zal vervolgonderzoek verricht moeten worden naar de relatie
tussen hartslag en HRV in het geval van revaliderende ouderen. Hierbij zal onderzocht moeten worden of de
HRV een toegevoegde waarde heeft bovenop de hartslag. Dit kan worden bereikt door aan te tonen of er een
eenduidig verband is tussen de trend van de hartslag en de trend van de HRV.
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Wanneer de natuurlijke variatie bekend is en duidelijk is of de HRV een toegevoegde waarde heeft bovenop de
hartslag, kan er gemeten worden bij kwetsbare ouderen na een heupfractuur om te onderzoeken of herstel zicht-
baar is in de HRV. Er kan onderzocht worden of er een trend van herstel zichtbaar is in de HRV die buiten de
natuurlijke variatie valt. Hierdoor kan bepaald worden hoe vaak een meting nodig is om vooruitgang, achteruit-
gang of stagnatie te monitoren. Deze data wordt gemeten bij kwetsbare ouderen die het huidige revalidatietraject
volgen, waarbij hun subjectieve ervaring dagelijks wordt bijgehouden. Zo kan worden bepaald of de objectieve
maat overeenkomt met de subjectieve ervaringen.

Op basis van experiment 2 worden er ook aanbevelingen gegeven voor de kliniek. Voordat de aanbevolen on-
derzoeken uitgevoerd kunnen worden, moet echter eerst meer bekend zijn over de natuurlijke variatie in HRV-
parameters bij kwetsbare ouderen. Uit de resultaten blijkt dat de HRV per individu verschillend is. Een persoon-
lijk revalidatietraject is daarom gewenst. Ten eerste wordt aanbevolen om te onderzoeken of de HRV-parameters
in staat zijn verschillende niveaus van fysieke inspanning te onderscheiden bij kwetsbare ouderen. Fysieke in-
spanning ten opzichte van rust of stress is duidelijk te zien in de HRV-parameters in zowel de resultaten van
het tijldsdomein als het frequentiedomein. Vanwege de goede representativiteit van fysieke inspanning, beschre-
ven in Paragraaf wordt verwacht dat het ervaren van fysieke inspanning door ouderen onderscheiden
kan worden van rust met behulp van de SDNN en de RMSSD in het tijdsdomein en met de HRV-parameters
in het frequentie domein. De pNN50 van het tijdsdomein wordt niet klinisch bruikbaar geacht doordat deze
parameter naar nul gaat bij fysieke inspanning. Hierdoor zal deze parameter niet in staat zijn verschillende ni-
veaus van fysieke inspanning te onderscheiden. In een vervolgonderzoek kan onderzocht worden of de overige
HRV-parameters wel verschillende niveaus van fysieke inspanning kunnen onderscheiden. Er kan dan bekeken
worden of fysieke inspanning als minder intensief wordt ervaren tijdens de herstelperiode wanneer momenten
met dezelfde fysieke activiteit vergeleken worden. Dit onderzoek zal plaatsvinden bij kwetsbare ouderen na een
heupfractuur om te bekijken of de subjectieve ervaring van de intensiteit van fysieke inspanning overeenkomt
met de HRV-parameters.

Ten tweede wordt aanbevolen om te onderzoeken of stress in de HRV-parameters zichtbaar is. Uit onze resulta-
ten bleek dat in het tijdsdomein de RMSSD en pNN50 overeen kwamen met de subjectieve ervaring van stress
tijdens rust. In het frequentiedomein komen de resultaten ook overeen met de subjectieve ervaring. In een
vervolgonderzoek zal nader onderzocht moeten worden hoe bij kwetsbare ouderen revaliderend van een heup-
fractuur de relatie tussen stress en HRV is en in welke parameters dit zichtbaar is. Dit kan uitgevoerd worden
door een onderzoek met een groep kwetsbare ouderen zonder heupfractuur te vergelijken met een groep kwets-
bare ouderen revaliderend van een heupfractuur. Mogelijke confounders die kunnen optreden zijn geslacht,
gewicht, medicatie en caffeine.[131] Deze mogelijke confounders kunnen worden gecorrigeerd in een multivari-
abele regressiemodel.[132]] Om te kijken of stress zichtbaar is, dient er gemeten te worden tijdens een rustsituatie.
In een rustsituatie is bij kwetsbare ouderen mogelijk al sprake van stress.[13] Er wordt gekeken of de verschil-
lende HRV-parameters verschillen tussen de groepen en of dit verklaard kan worden door stress. Hierbij dient
rekening gehouden te worden met confounders, zoals eerder beschreven is.

Ten slotte zal er een vervolgonderzoek moeten plaatsvinden om te kijken of er HRV-parameters zijn die per indi-
vidu wel stress bovenop fysieke inspanning kunnen detecteren. De combinatie van stress en fysieke inspanning
was in dit onderzoek namelijk niet zichtbaar in de HRV-parameters. Dit kan juist erg interessant zijn voor de
kliniek doordat ouderen bij binnenkomst in het ziekenhuis veel stress en fysieke inspanning ervaren. Ook na
een operatie wordt zowel inspanning als stress ervaren, omdat de revalidatie met fysieke inspanning al snel in
gang gezet zal worden. Wanneer de HRV-parameters in staat zijn per individu stress bovenop fysieke inspanning
te detecteren, kan een persoonlijk revalidatietraject worden opgezet om te bekijken of stress vermindert tijdens
een fysieke inspanning die als even intensief wordt ervaren. In dat geval kan er sprake zijn van herstel omdat er
meer vertrouwen is gewonnen in het lichaam. Dit zou onderzocht kunnen worden door bij ouderen revaliderend
van een heupfractuur gedurende hun verblijf in een revalidatie afdeling de HRV-parameters te meten tijdens een
bepaalde activiteit. Hierbij wordt door ouderen op een subjectieve schaal aangegeven hoe intensief de fysieke in-
spanning ervaren wordt en hoeveel stress hierbij ervaren wordt. Er kan dan onderzocht worden of het zichtbaar
is in de HRV als de ervaren intensiteit van de activiteit gelijk blijft maar de stress verandert.
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5 CONCLUSIE

5 Conclusie

Er is onderzocht welke analysemethode het meest geschikt is om bij vrouwelijke jongvolwassenen met behulp van
de hartslagvariabiliteit (HRV) een situatie met stress en fysieke inspanning te onderscheiden van de rustsituatie.
In het tijdsdomein lijkt op basis van dit onderzoek de RMSSD, als analysemethode van de HRV, het grootste
relatieve verschil weer te geven en daarmee de meest geschikte analysemethode te zijn. In het frequentiedomein
is het aannemelijk dat met de HRV-parameters de combinatie van stress met fysieke inspanning te onderscheiden
is van de rustsituatie, doordat de LF- en de HF-band visueel in een spectrogram te onderscheiden zijn bij deze
situaties. Als eerste vervolgstap voor het project “Up&Go na een heupfractuur” wordt aanbevolen de natuurlijke
variatie bij kwetsbare ouderen te meten, waarbij de toegevoegde waarde van de HRV op de hartslag onderzocht
kan worden. Wanneer de HRV een toegevoegde waarde heeft, kan de HRV veelbelovend zijn om het herstel bij
kwetsbare ouderen revaliderend van een heupfractuur te monitoren.
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BIJLAGE B PROTOCOL EXPERIMENT 2

B Protocol experiment 2

B.1 Achtergrond

Binnen het Centrum voor Geriatrische Traumatologie (CvGT) van Ziekenhuisgroep Twente (ZGT) is een project
opgezet genaamd “Up&Go na een heupfractuur”. Dit project is gericht op kwetsbare ouderen revaliderend van
een heupfractuur. Het grote doel is om een patiént-specifieke behandeling aan te bieden om een snelle revali-
datie en volledig herstel te bevorderen. Een deelproject hiervan is het monitoren van het herstel aan de hand
van de hartslagvariabiliteit (HRV). Voor ons MDO zijn wij betrokken bij dit deelproject. Wij kunnen echter niet
meten aan kwetsbare ouderen revaliderend van een heupfractuur en daarom zullen wij een soortgelijke situa-
tie waarin de ouderen zich bevinden nabootsen. Uit de praktijkervaring is in gesprekken met specialisten en
patiénten gebleken dat ouderen die revalideren van een heupfractuur inspanning en stress ervaren. De ouderen
zijn door de operatie en het revalideren uitgeput, waardoor alles wat zij doen veel inspanning kost. De stress die
de ouderen ervaren komt voort uit post-operatieve pijn, onrust die vaak gepaard gaat met delier en onzekerheid
in hun lichaam waardoor ze angst om te vallen ervaren. Tijdens revalidatie ervaren de ouderen een combinatie
van de inspanning en stress. Met ons MDO zullen wij daarom de HRV in een situatie van stress en inspanning
gaan onderzoeken bij onszelf.

B.1.1 Keuze experiment

Om de fysieke inspanning die ouderen ervaren na te bootsen is er gekozen voor een submaximale fietstest. Door
deze submaximaaltest zullen wij ook in een uitgeputte staat komen en zullen we daarmee de uitputting van ou-
deren tijdens inspanning nabootsen. Er is gekozen geen maximaaltest te doen, omdat ouderen ook niet tot het
maximale inspanningsniveau zullen gaan.Om de stress die ouderen ervaren na te bootsen, is er gekozen voor een
pijnprikkel door middel van een elektrische stimulus. In eerste instantie wilden we een cognitieve test uitvoeren
om stress bij ons op te wekken, maar mocht een rekensom bijvoorbeeld niet goed worden gemaakt, heeft dit geen
consequenties tot gevolg. Ouderen ervaren daarentegen wel een consequentie wanneer ze bijvoorbeeld een fy-
sieke taak niet goed uitvoeren. Zij hebben dan namelijk een grote kans om te vallen. Juist deze onzekerheid zorgt
voor ouderen voor continue angst. Deze ouderen weten niet wanneer en of ze gaan vallen en deze voortdurende
onzekerheid willen we proberen te simuleren door een onverwachte pijnprikkel toe te dienen. Doordat je niet
weet of een onverwachte prikkel kan plaatsvinden, zal er continue stress zijn in je lichaam en ben je alert dat het
kan gebeuren. Dit zal mentale stress veroorzaken. Door gesprekken met een fysiotherapeut in het ziekenhuis
werd ook bevestigd dat een elektrische stimulus wel een goede stressor was om stress na te bootsen. Een cogni-
tieve test zou het gevoel van de ouderen niet nabootsen, omdat het een hele andere stressor is dan zij ervaren na
een operatie.Tijdens de stress metingen met een elektrische stimulus zal er geen gebruik gemaakt worden van
een cognitieve test, want dan kan er geen onderscheid worden gemaakt of stress wordt veroorzaakt door mentale
taken of de stress dat er een prikkel kan komen. Anders zou je twee metingen moeten doen: één met cognitieve
test en één met pijnprikkel. Daarnaast zal een cognitieve test bij de stimulus voor afleiding zorgen en wordt er
niet gefocust op de stimulus. Dit kan de stress voor de stimulus dan verminderen.Om de situatie waarin ouderen
zowel stress als inspanning ervaring na te bootsen zullen de elektrische stimulus en de submaximaaltest gecom-
bineerd worden.

B.1.2 Metingen tijdens het experiment

De HRV zal bepaald worden bij stress, fysieke inspanning en fysieke inspanning met stress en daarnaast zal er
ook bij rust de HRV gemeten worden. De HRV bijj stress, fysieke inspanning en fysieke inspanning met stress
zal vergeleken worden de rustsituatie. Daarnaast zal de HRV bij stress, inspanning en inspanning met stress ook
onderling vergeleken worden. Om het effect van fysieke inspanning op de HRV en het effect van de combinatie
van fysieke inspanning en stress op de HRV te kunnen vergelijken, moet er tijdens beide toestanden een ver-
gelijkbaar inspanningsniveau zijn. Dit kan bereikt worden met een steady state inspanningsniveau tijdens een
submaximale test. De steady state is gedefinieerd als de staat waarin de respiratoire zuurstofopname gelijk is aan
de metabole zuurstofconsumptie.[25] Het duurt minimaal 3 minuten voordat deze steady state bereikt is.[133]
Stressoren tijdens het experiment Het experiment bevat een cognitieve en fysische stressor. De cognitieve stres-
sor veroorzaakt stress doordat je niet weet wanneer en of de prikkel gaat komen. De fysische stressor veroorzaakt
een stressreactie die wordt geinduceerd wanneer de prikkel gegeven wordt. Er zijn drie fases tijdens het expe-
riment. In de pre-stimulus fase kunnen de proefpersonen een prikkel verwachten op een onverwacht moment.
In deze fase wordt er een cognitieve stress geinduceerd. In de acute post-stimulus fase reageert het lichaam op
de nociceptieve stimulus, dit is de nociceptieve stress respons. In de return to baseline fase gaat het lichaam
weer terug naar een staat van baseline fysiologische activiteit. Er wordt verwacht dat de cognitieve stress in de
pre-stimulus fase vergelijkbaar is met de stress die kwetsbare ouderen na een heupfractuur ervaren.[110]]

B.1.3 Ethische aspecten

Een pijnprikkel mag alleen worden toegediend als alle proefpersonen toestemming geven en een informed con-
sent is getekend. Daarnaast moet er voor alle proefpersonen toestemming gegeven worden voor de submaximale
fietstest.
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B.1 Achtergrond

B.1.4 Exclusie criteria

Tijdens het experiment verwachten wij geen bijwerkingen van de pijnprikkel die wordt toegediend met een elek-
trische stimulus. De exclusiecriteria die werden gehandhaafd bij een onderzoek naar het meten van de pijndrem-
pel (onderzoeksgroep van meneer Buitenweg), zullen wij ook meenemen bij ons experiment. Dit is weergegeven
in Figuur 15| Volgens deze criteria voldoen wij om deel te nemen aan het onderzoek.

4.2. INCLUSION CRITERIA
* Asigned, written informed consent;

* Age between 18 and 4o0.

4.3. EXCLUSION CRITERIA
= Participant’s refusal during the study;
* Skin problems at the site of the pain sensitivity measurement;
e Language problems;
* Diabetes;
* |Implanted stimulation device;
= Pregnancy;
» Pain complaints at the time of the experiment;
* A medical history of chronic pain;
* Unable to undergo pain sensitivity measurement
+ Visual impairment (visual aid is allowed)
» Cardiac arrhythmias
* Heart valve defects
* Heart muscle diseases

* Open wound on the hand that will be immersed

Figuur 15: Inclusie- en exclusiecriteria van onderzoek aan pijndrempel op Universiteit Twente.[55]]

B.1.5 Veiligheidsmaatregelen

Om de veiligheid tijdens het experiment te waarborgen, zal tijdens het toedienen van de pijnprikkels continu
een BHV’er aanwezig zijn. Daarnaast zal tijdens het toedienen van de prikkels op de fiets aan beide kanten van
de fietsende proefpersoon iemand naast staan, die degene op kan vangen mocht hij vallen of schrikken van de
prikkel. Ook zullen er valmatten naast de fiets komen te liggen. Er bestaat een kans op flauwvallen gedurende
het experiment, dit kan gebeuren als de elektrische stimuli dichtbij het hoofd zijn. Om deze reden zullen wij
de stimuli toedienen bij de onderarm. Wij verwachten echter dat de kans op vallen en flauwvallen zeer klein
is. Mocht het toch gebeuren dat er iemand flauwvalt, zijn er twee personen en vier valmatten die de persoon
kunnen tegenhouden voor een pijnlijke val. Bij een stroomsterkte vanaf 50 mA bestaat er een kans op fibrilla-
tie van het hart. Vanaf 100 mA kan er onherstelbare schade optreden aan het lichaam, zoals brandwonden of
ademhalingsstilstand.[134] Doordat er tijdens het experiment een maximum van 9 mA gebruikt zal worden, is
de kans op deze complicaties nihil.

B.1.6 Intensiteit van de stimulus

Om de intensiteit te bepalen van de stimulus die toegediend wordt, wordt vooraf een proefmeting bij ieder proef-
persoon gedaan met meneer Buitenweg op de Universiteit Twente. De intensiteit zal per proefpersoon apart
worden bepaald doordat de gewaarwording afhankelijk is van de vetlaag van de arm en de pijndrempel.[59][60]
De intensiteit zal verhoogd worden bij ieder proefpersoon totdat de intensiteit een onplezierige prikkel aangeeft
waarbij je tegenop ziet de elektrische stimulus te ontvangen, maar nog geen sprake is van echte pijngewaarwor-
ding. Deze proefmeting zal gedaan worden in rust. Dit zal vervolgens worden genoteerd in Tabel

Tabel 18: Intensiteit elektrische stimuli

Intensiteit van elektrische stimulus
Proefpersoon 1 | 9,0 mA met Blue sensor R
Proefpersoon 2 | 9,0 mA met Blue sensor R
Proefpersoon 3 | 8,5 mA met Blue sensor R
Proefpersoon 4 | 7,5 mA met blue sensor M

De veiligheidsstandaard voor elektrotherapeutische simulator apparaten wordt vermeld in de IEC 601-2-10.
Hierin is beschreven dat de maximale effectieve stroomdichtheid die geaccepteerd wordt bij elektrotherapeuti-
sche apparaten 2 mA/cm? R.M.S. (effectieve waarde) is.[135] Vervolgens is met formule (5 de effectieve stroom-
sterkte berekend die tijdens het experiment gebruikt is. De pulsen zijn met 100 Hz gedurende 1 seconde toege-

diend. Het interpuls interval was 10 ms en de pulsbreedte 210 microseconde. De puls stond dus 5% van de tijd
aan.
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B.2 Procedure

1 (T 1
Leg = TL(I-O,OS-W-T)ZdT (5)

Vervolgens is de effectieve stroomsterkte berekend door de oppervlakte van de elektrode. Er is bepaald of deze
waarde kleiner is dan 2mA/cm? de IEC 601-2-10. Bij drie proefpersonen is er gebruik gemaakt van elektroden
van Ambu® BlueSensor R die beschikbaar zijn op de Universiteit Twente. Deze elektroden hebben een opper-
vlakte van 2,54 cm? waar stroom doorheen gaat.[136] Bij de drie proefpersonen is een maximale stroomsterkte
van 9 mA gebruikt. Uit Formule (5)) blijkt de effectieve stroomsterkte hierbij 0,14 mA te zijn. Vervolgens is dit
gedeeld door de oppervlakte van 2,54 cm? en komt een waarde van 0.06 mA/cm?.Bij één proefpersoon is er
gebruik gemaakt van elektroden van Ambu® BlueSensor M die beschikbaar is op de Universiteit Twente.[137]
Deze elektrode heeft een oppervlakte van 1,54 cm? waar stroom doorheen gaat. Bij de Ambu® BlueSensor M is
een maximale stroomsterkte van 7,5 mA gebruikt. Uit Formule blijkt de effectieve stroomsterkte 0,19 mA te
zijn. Vervolgens is dit gedeeld door de oppervlakte van 1,54 cm? en komt er een waarde van 0,08 mA/cm?. Bij
alle elektroden wordt er dus onder de 2mA/cm? gebleven en voldoet het volgens de standaard IEC 601-2-10. Bij
een stroomsterkte van 0,02 A en voltage van 100 V is er geen kans op brandwonden of schade.[134] Doordat er
in het experiment onder deze waarden wordt gebleven, zal er geen schade aan het lichaam optreden.

B.1.7 Hoeveelheid van de stimuli

Tijdens het experiment zullen er maximaal 7 stimuli worden toegediend per stresstest per proefpersoon. Een sti-
mulus duurt één seconde waarin meerdere korte pulsen van 0,5 ms worden afgewisseld met rustperiodes van 10
ms. Uit een eerder onderzoek is gebleken dat de fysische reactie van het lichaam als gevolg van de stimulus nog
15 seconden na het toedienen zichtbaar is in de EMG activiteit.[110] Er wordt verwacht dat dit de stimuli daarom
ook maximaal 15 seconden invloed hebben op de hartslag en daarmee de HRV. Omdat alleen de cognitieve stress
van belang is, zullen deze 15 seconden post stimulus uiteindelijk uit de data gefilterd worden. Om ervoor te
zorgen dat we minimaal 3 minuten aan data over te houden, is het maximum aantal stimuli 7. Er zal minimaal
20 seconden tussen twee opeenvolgende stimuli zitten. De tijden waarop de stimuli worden gegeven zijn vooraf
bepaald zodat de persoon die de stimuli gaat toedienen deze tijden van tevoren weet. Hiermee voorkomen we dat
er op het laatste moment beslissingen genomen moeten worden die tot een gevaarlijke situatie kunnen leiden.
Rekening houdend met de gegeven criteria zijn de tijden willekeurig bepaald.

B.1.8 Subjectieve ervaringen

Er is een kans dat er sprake zal zijn van een gewenningseffect op de stimuli. We verwachten dat de kans hierop
klein is, maar als het toch gebeurt is het goed om het mee te nemen in de discussie. Om dit mee te kunnen nemen
als discussiepunt zal er achteraf aan de proefpersonen gevraagd worden of er aan het begin van de stresstest meer
stress en onzekerheid werd ervaren dan aan het einde van de stresstest. Wanneer dit het geval is, zal er gevraagd
worden vanaf wanneer er minder stress aanwezig was en of dit afbouwend was.

Ten slotte zal er ook aan de proefpersoon worden gevraagd of de stress tijdens rust of stress tijdens inspanning
daadwerkelijk anders ervaren werd. Dit zou gebruikt kunnen worden als er uit de analyse onverwachte resulta-
ten zullen komen.

B.2 Procedure

Voorafgaand aan de stresstest en de submaximale fietstest is er een rustperiode van 15 minuten in een zittende
houding, waarbij in de laatste 5 minuten de hartslag en RR-intervallen gemeten worden met de Zephyr TM HxM
BT. De gemiddelde hartslag in rust zal genoteerd worden, zodat deze op een later moment in het experiment mak-
kelijk gebruikt kan worden. Na rust zal er een stresstest plaatsvinden om de hartslag en RR-intervallen tijdens
stress te meten. De stresstest zal 5 minuten duren. Gedurende deze 5 minuten zullen er op voor de proefpersoon
maximaal zeven onbekende momenten elektrische stimulaties met een intensiteit zoals weergegeven in Tabel
gedurende 1 seconde toegediend worden met de AmbuStim PT. De AmbuStim PT zal via elektroden bevestigd
worden op de huid. In Figuur [16|is de AmbuStim PT weergegeven. Er worden twee elektrodes geplakt op de
onderarm. De stimuli worden toegediend op de tijdsmomenten welke, die blind blijven voor de proefpersonen.
Na de stresstest zal er wederom een rustperiode van 15 minuten in een zittende houding plaatsvinden, waarbij
eveneens de laatste 5 minuten een meting plaatsvindt. Wanneer de hartslag vergelijkbaar is met de hartslag
tijdens de eerste rustmeting, zal de submaximale inspanningstest worden uitgevoerd. Wanneer deze niet ver-
gelijkbaar zijn, zal er gedurende langere tijd rust gehouden worden tot deze vergelijkbaar zijn. De hartslag is
vergelijkbaar wanneer er maximaal vijf slagen per minuut afwijking is in de gemiddelde hartslag in rust.

Na de rustperiode zal er een fietstest worden gedaan op submaximaal niveau. Deze inspanningstest bestaat al-
lereerst uit een warming-up van 3 minuten op een load van 30 Watt. Het wattage wordt daarna verhoogd tot een
niveau waarop er op 50% van de hartslagreserve gefietst wordt. Dit wattage is vooraf bepaald in een proefme-
ting. De hartslagreserve wordt bepaald uit de formule van Karvonen. Er wordt vanuit gegaan dat de maximale
hartslag 220 - leeftijd is. Op het wattage zal gefietst worden tot de steady state van hartslag bereikt is. Binnen 4
tot 7 minuten zal de steady state hartslag bereikt worden als er minder dan vijf slagen per minuut verschil zit in
de hartslag. Wanneer deze steady state is bereikt, zal gedurende 5 minuten de hartslag en RR-intervallen geme-
ten worden tijdens inspanning. Vervolgens worden de hartslag en RR-intervallen gedurende 5 minuten in steady
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Figuur 16: De AmbuStim PT [55]

state gemeten tijdens fysieke inspanning met stress. Hierbij wordt dezelfde stresstest als in rustsituatie gedaan.
De stimuli worden op andere momenten toegediend volgens Tabel Na de stresstest wordt er nog 3 minuten
uitgefietst op een workload van 30 Watt.Zowel tijdens de warming-up als tijdens de steady state wordt er gefietst
met een cadans van 60 rpm. Om deze cadans te handhaven, wordt een metronoom gebruikt. De proefperso-
nen ondergaan twaalf uur voor het experiment geen zware inspanning. Ook worden er geen cafeinehoudende
dranken en alcohol gedronken, omdat dit mogelijk de resultaten van de experimenten beinvloedt.Gedurende
het gehele experiment zullen continu de HR en de RR-intervallen gemeten worden. De data uit de specifiek be-
noemde periodes zal uiteindelijk gebruikt worden. In Tabel[I9]is een tijdsoverzicht van het experiment te vinden.

Tabel 19: Tijdsschema

Duur Parameter
die
wordt
gemeten
Rust 5 minuten -
Hartslag meten 5 minuten HR
Stress test 5 minuten HR en HRV
Rust 5 minuten -
Hartslag meten, persoon 3 vragen of HR zelfde is | 5 minuten HR
Infietsen (30 Watt) 3 minuten -

Test wattage tot steady state
proefpersoon 4: 90 Watt
Proefpersoon 1: 110 Watt
Proefpersoon 2: 100 Watt
Proefpersoon 3: 120 Watt

3 minuten, zo nodig langer

Steady state inspanning 5 minuten HR en HRV
Steady state stress test 5 minuten HR en HRV
Uitfietsen (30 Watt) 3 minuten

B.3 Taakverdeling tijdens de experimenten

Tijdens de experimenten wordt de volgende taakverdeling gehandhaafd.

B.3.1 Hartslagin rust
* Persoon 1 Houdt de tijd met een stopwatch in de gaten. Markeert de tijdsperioden uit Tabel [19}

* Persoon 2 Noteert het daadwerkelijke tijdstip waarop de meting plaatsvindt (dit ivm uitlezen Zephyr TM
HxM BT data).

* Persoon 3 Noteert de gemiddelde hartslag in de twee rustperiodes.

* Proefpersoon Zit rustig in een stoel aan een tafel.
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B.3.2 Stresstest in rust

Tijdens de stresstest in rust hebben de personen en proefpersoon de volgende taken:

* Persoon 1 Markeert de periodes die zijn aangegeven in Tabel [I9|en houdt dit met de stopwatch bij. Per-
soon 1 vertelt hardop wanneer rust is afgelopen/stress is begonnen en wanneer stress afgelopen is/rust is
begonnen, zodat persoon 2 het kan noteren en de proefpersoon het weet. Voorafgaand aan de stresstest
wordt door persoon 1 benadrukt dat de proefpersoon moet denken aan de prikkel die gaat komen. Ook
vertelt persoon 1 de stroomsterkte en de pulsduur. Wanneer de stresstest is begonnen, geeft persoon 1 de
prikkels op de vastgestelde tijdstippen. Ook zal persoon 1 op het moment van het geven van de stimuli op
de stopwatch de precieze tijd vastleggen door middel van de functie rondetijden.

* Persoon 2 Noteert de daadwerkelijke tijdstippen waarop de periodes plaatsvinden wanneer persoon 1 dit
aangeeft (i.v.m. het uitlezen van de Zephyr TM HxM BT). Dit wordt op de seconde gedaan. Dit kan ingevuld
worden in Tabel

* Proefpersoon Zit rustig in een stoel aan een tafel met één arm op tafel waar de elektroden worden geplaatst.
Zij zal denken aan de prikkel die zal volgen.

B.3.3 Stress tijdens fysieke inspanning
Tijdens de stresstest tijdens de fysieke inspanning hebben de personen en proefpersonen de volgende taken:

* Persoon 1 Tijdens de gecombineerde stress en fysieke inspanning zal persoon 1 een stopwatch bijhouden
en hardop vertellen wanneer elke periode begint. Vraagt na 3 minuten inspanning op test-wattage aan
persoon 3 of er al een steady state is. Als er een steady state is, geeft persoon 1 aan dat de inspanningstest
start. Na 5 minuten inspanning in de steady state geeft hij aan dat de stress test begint. Er zal aan de
proefpersoon gevraagd worden actief aan de stimuli te denken. Nadat dit gevraagd is zal persoon 1 op de
vastgestelde tijden de stimuli toedienen. De tijden en hoeveelheden van stimuli moeten vooraf in een tabel
staan en mag alleen persoon 1 zien. Persoon 1 zal op het moment van het geven van de stimuli ook op de
stopwatch de precieze tijd vastleggen door middel van de functie rondetijden. Persoon 1 moet achter een
computer zitten en de proefpersoon mag persoon 1 niet zien.

* Persoon 2 Wanneer persoon 1 gezegd heeft dat de periodes starten en eindigen, zal persoon 2 het tijdstip
van de dag noteren in tabel 5. Dit wordt op de seconde gedaan. Persoon 2 staat tijdens het fietsen aan de
linkerkant van de proefpersoon.

* Persoon 3 Regelt het wattage en houdt cadans in de gaten. Persoon 3 houdt continu de HR in de gaten
en bekijkt wanneer er sprake is van steady state. Persoon 3 vertelt dit dan hardop aan persoon 1. Als dit
verteld is, gaat persoon 3 aan de rechterkant van de proefpersoon staan.

* Proefpersoon Zal op de fiets zitten met de handen stevig aan de handvatten en fietsen met een cadans van
60 rpm. Wanneer persoon 1 aangeeft dat de stresstest begint, zal er gedacht moeten worden aan de prikkel
die zal komen.
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BIJLAGE C SUBJECTIEVE VRAGEN EXPERIMENT 2

C

Subjectieve vragen experiment 2

Ervaarde je al stress / zenuwen voor de stress test tiberhaupt begonnen was?

Ervaarde je stress voor de prikkels tijdens de stresstest in rust?

Ervaarde je stress / zenuwen tijdens de stress test in rust en voor de inspanningstest?

Ervaarde je stress voor de prikkels tijdens de stresstest in inspanning?

Zat er een verschil in stress ervaren tussen de stresstest in rust en stress test in inspanning?

Was er aan het begin van de stress test meer / minder stress dan aan het einde of constante stress?

Vanaf welke stimulus werd het minder / meer?
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BIJLAGED MATLAB-SCRIPT TIJDSDOMEIN

D Matlab-script Tijdsdomein

clear all

close all

cle

%% RRtoppen ruwe data inladen

Data= xlsread ( ExperimentProefpersoon3.xlsx’,’C:D"); % C is kolom in excel met RR,
D is de kolom met labels

rtops = (Data(:,1)); %in miliseconde

labels = (Data(:,2));

truw=cumsum(rtops);

%figure

%plot (truw./a,rtops)

%title ’ruwe data RR’

%% input variabelen

label = 2; %label

wl = 60; %lengte tijdvenster in sec

w2 = 10; %overlap tijdvenster in sec

a=1000; %correctiefactor tijdsas controle plotjes RR

c1=500; %ylim ondergrens controleplotjes RR

c2=1000; %ylim bovengrens controleplotjes RR

%% Label kiezen
[rtops2,label2] = find(labels == label); %label hier veranderen

rtopslabel= rtops(rtops2);
tlabel=cumsum(rtopslabel);
%figure

%plot(tlabel./a, rtopslabel);
%title ’Rtops met label nummer 1’

%% Filter RR tijden meer dan 50 % verandering
RR1=rtopslabel;
k = 1;
n=1;
while k>=n;
n=k;
gem=mean (RR1) ;
if k > length (RR1) -1;
break

end
if (((RR1(n+1)-RR1(n))/RR1(n) < -0.50)&& (abs(RR1(n)-gem)>abs(RR1(n+1)-gem))) |
(((RRI(n+1)-RR1(n))/RR1(n) > 0.5) && (abs(RR1(n)-gem)>abs(RR1(n+1)-gem))); %
situatie 2 en situatie 4
RR1(n) = NaN;
nan = isnan (RR1);
RR1 (nan) = ;
elseif (((RR1(n+1)-RR1(n))/RR1(n) < -0.50)&& (abs(RR1(n)-gem)<abs(RR1(n+1)-gem))
) [(((RR1(n+1)-RR1(n))/RR1(n) > 0.5) && (abs(RR1(n)—gem)<abs(RR1(n+1)-gem)));
%situatie 1 en situatie 3
RR1(n+1) = NaN;
nan = isnan (RR1);
RR1 (nan) = [];
else
k=k+1;
end
end
t1=cumsum (RR1) ;
gatenaantall=length(rtopslabel)-length (RR1);%aantal waarden weggefilterd

%figure

%plot (tl./a,RR1)

%ylim ([0 3000])

%title “Gefilterde RR met percentage’

%) Filteren RR tijden boven en ndergrens

RR=RR1;

changepoints =((RR)>1500) | ((RR)<300);

RR(changepoints) = [];

% Changepoints converteren naar double en van alle nullen NaN maken en grote van
het grootste gat bepalen

changepoints=double(changepoints);
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s changepoints(find ("changepoints))=NaN; %alle nullen worden nan

n % Grote van het grootste gat bepalen

n gatengrootste = max(diff (find([1,diff (changepoints’) ,1])));

7 gatenaantal2=sum(changepoints (:) == 1); %aantal gefilterde waarden

73 gatenpercentage = (gatenaantall+gatenaantal2)/length(rtopslabel) » 100; %
percentage uitgefilterde waarde

72t = cumsum (RR);

75 %figure

7% %plot (t./a,RR)

7 %title ’gefilterde RR met grenzen’

98 Tijdsdomein methoden en tijdvenster

so %for loop tijdsdomein

s m=wlx1000; %lengte tijdvenster in miliseconden

g2 n=w2x1000; %overlap/sprongen van het tijdvenster in miliseconden

83 d=1;

iﬁ for i=1:n:max(t)— m;

86 b=find (t<i+m—l & t>i—1);
v RRtijdvenster=RR(b);

88

89 % Gemiddelde RR gedurende een tijdvenster

o0 meanRRtijdvenster (d,:) = mean(RRtijdvenster);
91

22 % SDRR in miliseconden ) ) .
93 %SDRR = std(rtops); %opzoeken wat in literatuur precies valt onder RR en NN (
meetfouten ook in RR meenemen?)

s %als we deze willen moet daarvoor een apart loepje gemaakt worden.
95

96 % SDNN in miliseconden
o7 SDNNtijdvenster(d,:) = std(RRtijdvenster);

98

99 % RMSSD
w difference = abs(diff (RRtijdvenster));

i RMSSDtijdvenster(d,:) = sqrt((sum(difference.”2))/(length(difference)-1));

s % PNN50

s alpha = 50;

s NN5O0tijdvenster(d,:)= sum(abs(diff (RRtijdvenster)) >= alpha);

s PNN5O0tijdvenster(d,:) = sum (abs(diff (RRtijdvenster)) >=alpha)/ length (diff(
RRtijdvenster))=100;

107

s %gemiddelde tijd in een tijdvenster

9 tmeantijdvenstermili(d,:)=mean(t(b));

110

% veranderen d

iz tijdvensternummer (d,:)=d;

113 d=d+1;

us  clear RRtijdvenster

115 end

s %gemiddelde HR gedurende een tijdvenster

7 meanHRtijdvenster = 60000./meanRRtijdvenster;
us tmeantijdvenstersec=tmeantijdvenstermili/1000;

19 tmeantijdvenstermin=tmeantijdvenstersec/60;
120
121 %% Standaard deviatie en gemiddelde van tijdsintervallen tijdvenster

122 MeanSDNN = mean (SDNNtijdvenster);
123 SDSDNN = std (SDNNtijdvenster);

124

15 MeanRMSSD = mean (RMSSDtijdvenster);
126 SDRMSSD = std (RMSSDtijdvenster);

127

123 MeanPNN50 = mean (PNN5O0tijdvenster);
12 SDPNN50 = std (PNN50tijdvenster);

130
131 MeanRR = mean (meanRRtijdvenster);

122 SDMeanRR= std (meanRRtijdvenster);

133

3¢ %% Controle plotjes

135 close all
136

157 figure

33 title “Controle plotjes
139

1w subplot(4,1,1)
w plot((truw./a),rtops)
e ylim ([cl c2])
3 title ’‘Ruwe data RR’

)
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144

s subplot(4,1,2)

us plot(tlabel./a, rtopslabel);

1w ylim ([cl c2])

us title ’'Rtops met label nummer 1°

149
150

151 subplot(4,1 ,3)

152 plOt (tl./a,RRl)

5 ylim ([cl c2])

s+ title “Gefilterde RR met percentage’

155

155 subplot(4,1,4)
157 plot (t./a,RR)
158 y11m ([Cl C2])
155 title “Gefilterde RR met grenzen (Uiteindelijke RR)’

160
160 %% Maten tegenover tijdvenster

e figure

163 subplot(3,1 ,1)

e plot(tmeantijdvenstermili./a, SDNNtijdvenster);
s title ’“verandering SDNN over de tijd’

s subplot(3,1,2)

1w plot(tmeantijdvenstermili./a, RMSSDtijdvenster);
s title ’verandering RMSSD over de tijd’

1 subplot(3,1,3)

i plot(tmeantijdvenstermili./a,PNN50tijdvenster);
in title ’verandering PNN50 over de tijd’

12 %% Tabellen maken
172 T1 = table (MeanSDNN, MeanRMSSD, MeanPNN50, MeanRR ,SDSDNN, SDRMSSD, SDPNN50, SDMeanRR,

gatenpercentage);

175 Tl= rows2vars ((T1));

76 T2=table (tijdvensternummer, tmeantijdvenstersec, SDNNtijdvenster, RMSSDtijdvenster
, PNN5O0tijdvenster, meanRRtijdvenster);

17 T3=table(t./a, RR);
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E Matlab-script Frequentiedomein

clear all
close all
clc

%% Inladen van ruwe data

Data= xlsread(’Frequentiedataslapen.xlsx’,’C:D’); % C is kolom in excel met RR, D
is de kolom met labels

rtopsmili = (Data(:,1));

labels = (Data(:,2));

rtopsruw=rtopsmili./1000; %R tops in seconde

truw=cumsum (rtopsruw ) ;

figure

plot (truw, rtopsruw)

title ’‘ruwe data RR’

%) Filteren van RR toppen

changepoints =((rtopsruw)>1.500) | ((rtopsruw)<0.300);
rtopsruw (changepoints) = [];

rtops = rtopsruw;

t = cumsum (rtops);

%)% Resamplen van Rtoppen

mytimeserie = timeseries(rtops’, t’);
tmin t(1);

tmax t(end);

fs = 4;
tnew tmin:1/fs:tmax;

resamplesRR = resample(mytimeserie ,tnew, "zoh’);

T = resamplesRR.Time;

rr = resamplesRR.Data;

RR = rr(1,[1l:length(rr)]);

figure () ;

plot(T,RR);

title ('RR");

%) Maken van spectrogram

tigure () ;

spectrogram (RR,600,300,[],4, 'yaxis’, MinThreshold’,-60);

colormap jet

rotate3d on;

ylim ([0 0.5]);

title ’'Spectrogram RRintervallen, experiment 1,nacht,proefpersoon 1’
saveas (gcf, 'Experiment natuurlijke variatie nacht.png’);

saveas (gcf, 'Experiment natuurlijke variatie nacht.jpg’);

s 1l
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BIJLAGE F GEMIDDELDEN EN STANDAARDDEVIATIES HRV-PARAMETERS IN HET TIJ]DSDOMEIN
EXPERIMENT 2

F Gemiddelden en standaarddeviaties HRV-parameters in het tijdsdomein
experiment 2

Tabel 20: Gemiddelde (Gem) en standaarddeviatie (std) van de SDNN in experiment 2 voor verschillende situaties per

proefpersoon

Tabel 21: Gemiddeldes (Gem) en standaarddeviaties (Std) van de RMSSD in experiment 2 voor verschillende situaties

Tabel 22: Gemiddelde en standaarddeviatie van de PNN50 in experiment 2 voor verschillende situaties

SDNN (ms)|Proefpersoon |Proefpersoon 2|Proefpersoon 3|Proefpersoon 4
1 Gem (std) |Gem (Std) Gem (Std) Gem (Std)

Rust 45,93 (7,11) 67,62 (11,37) 115,50 (23,18) |60,53(6,48)

Stress 42,52 (4,03) 166,89 (8,61) 91,86 (12,87) |45,65 (4,72)

Inspanning|10,5 (3,13) 6,48 (1,50) 13,28 (2,97)  |6,07 (0,76)

Inspanning|5,36 (0,91) 7,59 (1,72) 12,26 (3,37)  |5,89 (2,77)

+ Stress

RMSSD (ms)|Proefpersoon 1|Proefpersoon 2|Proefpersoon 3|Proefpersoon 4
Gem (std) Gem (std) Gem (std) Gem (std)

Rust 35,81 (3,66)  |73,15(12,29) 113,53 (9,66) |41,65 (4,40)

Stress 39,46 (3,69)  |51,65 (4,82) |85,71(8,77)  |47,26 (6,83)

Inspanning (6,52 (4,84) 3,42 (0,19) 7,06 (0,76) 3,89 (0,21)

Inspanning (3,38 (0,26) 3,77 (0,77) 6,19 (0,65) 4,06 (0,10)

+ stress

pNN50 (%) |Proefpersoon 1|Proefpersoon 2|Proefpersoon 3|Proefpersoon 4
Gem (std) Gem (std) Gem (std) Gem (std)

Rust 13,32 (4,36)  |49,02 (6,70) _ |68,16 (5,99)  |22,67 (3,97)

Stress 19,66 (4,39)  |29,80 (5,66)  |56,61 (8,80)  |34,24 (9,79)

Inspanning|0,25 (0,56) 0 (0) 0(0) 0(0)

Inspanning|0 (0) 0(0) 0(0) 0 (0)

+ stress
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