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FORORD
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KAPITEL 1

INTRODUKTION

Pludseligt hjertestop er et folkesundhedsproblem, der er édrsag til omkring 350.000 dedsfald
arligt alene i USA. Trods fremskride i akutte medicinske systemer er der kun 3-10% af
patienter med pludseligt hjertestop uden for sygehusene, som genoplives. Den mest

almindelige 4rsag til pludseligt hjertestop er ventrikelflimren (VF). [1]

I 6-14% af tilfelde med pludseligt hjertestop findes ingen strukturelle abnormiteter. Nogle af
disse tilfelde har veret relateret til velkendte elektrokardiografiske (EKG) abnormiteter,
herunder lang og kort QT syndrom, ventrikuler takykardi, torsades de pointes og Brugada
syndrom. Andre tilfzlde, hvor ingen strukturelle abnormiteter er fundet og érsagen ikke kan
relateres il velkendte EKG abnormiteter, beskrives som idiopatisk ventrikuler fibrillation

(IVF). 1]

I értier er tidlig repolarisering blevet karakteriseret som elevation af transitionen mellem
slutningen af QRS-komplekset og begyndelsen af ST-segmentet (J-punktet) i forhold til den
isoelektriske linie pa standard 12-afledning EKG. [2, 3] Dette menster blev forst beskrevet som
en normal variant af Shipley og Hallaran i 1936. Undersegelser i 1950'erne og 1960 erne
bekreftede med stigende provestorrelser, at dette menster var benignt. Tidlig repolarisering,
der tidligere blev kaldt "normal RS-T segment forhgjelse variant”, blev i hojere grad observeret

blandt mandlige, sorte, unge, og fysisk aktive personer.

J-belger blev tidligere bemerket i forbindelse med hypotermi, og blev i denne sammenhang
kaldet Osborn belger [3-5, 5] Terapeutisk hypotermi er en normal del af behandlingen af
patienter efterfolgende pludseligt hjertestop. [6] Ved indleggelse nedkeles disse patienter nir
de ikke vagner efter genoplivning. Nedkelingen begrenser kroppens og hjernens iltforbrug,

hvilket nedsatter risiko for at patienten der eller far hjerneskade.

Nyere undersegelser har dog vist en sammenheng mellem tidlig repolarisering og VF samt
pludseligt hjertestop. [7, 8] Efterfolgende bragte Haissaguerre et al. og Rosso et al.
opmarksomhed pa en eget forekomst af tidlig repolarisering blandt patienter med tidligere
tilfzelde af IVF. Haissaguerre et al. rapportede at tidlig repolarisering kunne findes hos 31% af
patienter med IVF og kun hos 5% af kontrolgruppen. Endvidere viste begge undersegelser at
der var en gget incidens af tilbagevendende VF hos patienter med tidlig repolarisering. [1] Flere
undersogelser argumenterer for, at patienter med idiopatisk IVF ogsd viser augmenterede J-

belger umiddelbart forud for arytmi. [3]

Det foreckommer dog stadig blandt nyere studier, at der argumenteres for, at tidlig
repolarisering eller vise former for tidlig repolarisering ikke kan forbindes med storre risiko for

arytmier. [9]

Selvom der er fundet en pget prevalens af tidlig repolarisering hos patienter med IVF, betyder
det ikke at tidlig repolarisering altid er patologisk. Der er mange personer med tidlig
repolarisering, som ikke ser ud til at vere i risiko for gget mortalitet eller morbiditet, hvorfor

tidlig repolarisering stadig anses for at vere benign i kliniske sammenhang. [10]
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Tidlig repolarisering er et almindeligt EKG fund. Dets pravalens er ansldet til at veere mellem
1-5% af alle raske voksne. Mand er sterkt forbundet med tidlig repolarisering (75%), specielt
dem som er atletiske. [5, 9, 11-16] Pravalensen hos unge sportsudevere mellem 20 og 30 4r er
ca. 7%. [11-13]

Tilstedevarelsen af tidlig repolarisering i de inferigre eller laterale afledninger er for nylig blevet
forbundet med hgjere risiko for VF. [2, 3] En omfattende undersogelse af 10.864 personer,
som folges over 30 4ar, viste, at arytmiske dedsrisiko eges 1,3 gange ved 0,1 mV J-
punkeselevation og 3 gange ved 0,2 mV J-punktselevation i de inferiore afledninger. Tidlig
repolarisering synes at normalisere med aldring. Endvidere er arvelig forekomst af syndromet
blevet observeret. Selvom tidligere studier argumenterede, at tidlig repolarisering er mere

udbredt hos den sorte befolkning, si udfordrer nyere undersogelser denne teori. [9, 16]

I nyere studier karakteriseres tidlig repolarisering ofte som J-punktselevation manifesteret som
enten notch eller slurring pa den sidste del af QRS-komplekset. [1, 2, 5, 7-9, 14, 15, 17-21]
Dette er ofte ledsaget af ST-segmentselevation, og kan variere i morfologi og sterrelse som vist

pa Figur 1.

Figur 1. Stilistisk reprasentation af varianter af tidlig repolarisering.

1.1  Tidlig repolarisering hos atleter

EKG @ndringer i atleter er almindelige og afspejler normalt strukturelle og elekeriske
remodelleringer af hjertet, der tilpasses pa grund af regelmeassig fysisk trening. Dog kan
abnormiteter af atletens EKG veare udtryk for en underliggende hjertesygdom, som indebarer
en risiko for pludseligt hjertestop. Derfor er det vigtigt, at skelne mellem EKG abnormiteter
som skyldes intens fysisk trening, og dem som kan vere forbundet med en eget kardiovaskuler
risiko. [14] Der er flere indiktioner pa, at tidlig repolarisering hos atleter er reversibel og

reduceres eller forsvinder helt med dekonditionering. [14]

1.2 Initierende problem

Den kliniske validitet af tidlig repolarisering som marker for pludselig hjertestop og dens nytte
til risikovurdering er ikke veldefineret. Baseret pd prekliniske undersogelser er det blevet
foreslet, at tidlig repolarisering ikke ber betragtes som normal eller benign pd forhind,
medmindre andet er bevist. Yderligere undersegelser for at kunne diskriminere mellem benigne
og maligne former for tidlig repolarisering er derfor hensigtsmessig. Herefter kan passende

preventive metoder tages i brug, og eventuelle sygdomsforlgb kan forhindres.
Dette leder til det initierende problem:

Hvordan kan sammenhangen mellem tidlig repolarisering og VF samt pludselig hjertetop

undersoges med henblik pa ar diskriminere mellem maligne og benigne former?
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KAPITEL 2

FYSIOLOGI

2.1  Hjertets elektriske aktivitet

Hjertet indeholder specialiserede muskelceller, der tilhgrer hjertets ledningssystem, og
kontraktile muskelceller, der ogsi kaldes myokardiets arbejdende celler. De specialiserede
muskelceller har til funktion at generere (pacemaker) og lede (konduktive) elektriske impulser.
Disse elektriske impulser kan de kontraktile muskelceller reagere pé, ved at kontrahere. [22, 23]
Felles for de specialiserede muskelceller, der fungere som pacemaker celler, er, at de deler den
samme karakeeristik; de kan ikke opretholde et konstant hvilepotentiale. Det vil sige, at de
langsomt depolariserer efter hvert repolarisering og starter derved et aktionspotentiale. I
modsetning til disse pacemakere celler som depolariserer spontant, depolariserer de kontraktile

celler kun nér de bliver pavirkes af en stimulus. [22-24]

Aktionspotentialer for de forskellige dele af hjertet, adskiller sig fra hinanden pa en
karakteristisk made. Et par typiske former er vist i Figur 2, hvor sekvensen (fra top til bund)

svarer til deres position i den eksitatoriske cyklus af hjertet. [22]

Pacemaker potentiale
(spontan depolarisering)

s N SA-knude

Atrial myokardium

A

Aktionspotentiale AV-knude

! His’ske bundt

7

/' Purkinje fibre

Ventrikular

Stabil myokardium

hvilepotentiale

Figur 2. Aktionspotentiale for de specialiserede muskelceller og kontraktile muskelceller i hjertet. Redigeret fra
(22].

De kontraktile muskelceller indeholder hurtige Na*-kanaler, der giver mulighed for hurtig
influx af Na*-joner i begyndelsen af deres aktionspotentiale. Derfor er haldningen pa deres
aktionspotentiale storre end dem fra pacemaker cellerne (iser sinusknuden og AV—knuden). P4
Figur 3 ses aktionspotentiale for henholdsvis en pacemakercelle og en kontraktile muskelcelle,

samt deres respektive depolarisering- og repolariseringsfaser. [22]
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+10 mV +30 mV Fase 1 Fase 2

Fase 0 Fase 3

-70 mV -90 mV
Fase 4 Fase 4 Fase 4 Fase 4

Figur 3. A) Aktionspotentiale for en pacemaker celle. B) Aktionspotentiale for en kontraktile muskelceller i
hjertet.

Aktionspotentiale for en pacemaker celle (Figur 3A) kan opdeles i tre faser; en langsom
diastolisk depolariseringsfase indtil cellens threshold potentiale er opniet (fase 4), en
depolariseringsfase (fase 0), og en repolariseringsfase (fase 3). Fase 4 starter ved en maksimal
diastolisk potentiale (MDP) pa omkring -70 mV, hvor Na*/K*-pumpen forarsager en influx af
Na* og en lille efflux af K. Nir membranpotentialet nir op omkring -55 mV, abner transient
Ca’*-kanaler (T-type Ca**-kanaler) for influx af Ca*, hvilket fir membranpotentialet til at stige
yderligere. Som det transmembrane potentiale nir threshold omkring -40 mV, abner de
lengerevarende Ca?*-kanaler (L-type Ca**-kanaler), hvorfor indstremning af Ca** starter
depolariseringsfasen. Ved omkring 0 mV slutter depolariseringsfasen med at L-type Ca*-
kanalerne begynder at lukke, hvorefter repolariseringsfasen starter med at K*-kanalerne
begynder at abne for efflux af K*-ioner. Udstremning af K* fortsztter indtil det transmembrane
potentiale vender tilbage mod MDP. [24, 25].

I modsetning til pacemaker cellerne, har kardial kontraktle muskelceller et stabilt
hvilepotentiale. Det skyldes at deres ioniske mekanismer er anderledes opbygget end
pacemakercellerne, hvorfor deres aktionspotentialer ogsa ser forskellige ud. Et representativt
aktionspotentiale fra en ventrikuler kontraktil muskelcelle er vist pi Figur 3B.
Aktionspotentialet fra denne kontraktile muskelcelle kan inddeles i 5 simplificerede faser (fase 0
til 4) og starter med fase 0, hvilket er den hurtige depolariseringsfase. Nar membranpotentialet
er depolariseret fra hvilepotentialet (ca. -90 mV) il threshold potentialet (ca. -70 mV), abnes
de hurtige Na*-kanaler, hvilket forarsager en stor influx af Na*. Dette resulterer i en hurtig
depolarisering af membranpotentialet. Omkring 30-50 mV lukkes de hurtige Na*-kanaler, og
her er det de forsinkede K*-kanaler som initier en mindre repolariseringsfase (fase 1). Fase 2
kaldes for plateau af det kardiale aktionspotentiale og opretholdes af den indadgiende strom af
Ca* gennem L-type Ca®*-kanalerne, og den udadgiende K* strom gennem de forsinkede
kalium kanaler. I fase 2 er membranpotentialet omkring 0 mV i ca. 175 ms. Herefter lukker L-
type Ca**-kanalerne og den stor influx af K* strem for membranpotentialet til depolariserer
tilbage til hvilepotentialet (fase 3). I fase 4 opretholder membranpotentialet sit hvilepotentiale.
[23, 25, 26].

2.1.1  Underliggende mekanismer for tidlig repolarisering

Nyere studier har vist at ventrikuleer myokardiet langt fra er homogen med hensyn til elektriske
egenskaber, eller med hensyn til at reagere pd legemidler, hormoner og andre modulatorer af
hjerteaktivitet. Til gengeld bestdr det af tre elektrofysiologisk og funktionelt forskellige
celletyper; epikardiale celler, endokardiale celler og mid-myokardiale celler (M-celler). Disse tre

ventrikuler myokardial celletyper, adskiller sig hovedsageligt fra hinanden med hensyn til fase
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1 tl fase 3. I modsetning tl aktionspotentialerne for endokardiale celler, si viser
aktionspotentialer for epikardiale og M-celler en fremtreedende transient udadgiende strem
(L) medieret fase 1. M-cellerne er karakteriserede ved, at de har en lengere aktionspotentiale-
varighed, hvilket vil sige at de repolariserer langsommere, end de andre to typer af celler. De
ioniske grundlag for denne karakteristik hos M-cellerne, omfatter tilstedeverelse af en mindre
Iks strom og en storre sen In, og en natrium-calcium udvekslingsstrom (Inoc.). Andre
stremninger, som den hurtige udadgiende Ix. og den indadgiende Ixi, er relativ ens i de tre

celletyper. [27]

En transmural gradient under repolarisering af ventrikuler myokardiet, som folge af
tilstedevarelsen af et notch i epikardiet men ikke endokardiet, giver anledning til en J-belge pd
EKG’et, som det ses pa Figur 4. [27]

3
Aktionspotentialer

Amplitude

Tid

Figur 4. Aktionspotentialer for epikardiet (Epi) og endokardiet (Endo), samt tilhgrende EKG. Udarbejdet fra
[27].
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KAPITEL 3

KARAKTERISERING AF TIDLIG
REPOLARISERING

I dette kapitel belyses eksisterende viden om tidlig repolarisering, ved at undersoge tidligere
studiers resultater. Her belyses ogsd nogle af de modstridende fund der er gjort af forskellige
forskningsgrupper. Denne viden bruges bland andet til at definere de parametre der undersages

senere i projektet.

3.1 Karakterisering af tidlig repolarisering

I értier er tidlig repolarisering blevet karakteriseret som elevation af transitionen mellem
slutningen af QRS-komplekset og begyndelsen af ST-segmentet (J-punkt) i forhold til den
isoelektriske linie pa standard 12-afledning EKG-signal og er hidtil blevet anset for at vere
benignt. [7, 8, 16, 20, 21, 28-31] Blandt andet argumenterede Myers et al. [28] og Goldman
[29] i drene omkring 1950, at J-punktselevation op til 2-4 mm pa afledningerne V3-Vi var en
normalt variation, og derfor skulle det ses som verende benignt.

Andre studier har helt fra begyndelsen karakeeriseret tidlig repolarisering som enten J-belge
(notch) eller slurring pd den sidste del af QRS-komplekset [8, 32], hvor nogle af disse studier
argumenterede, at denne form for tidlig repolarisering ogsd var benign. [32]

Det har dog vist sig pd basis af nyere og sterre undersogelser, at der findes klinisk evidens for
sammenhang mellem tdlig repolarisering og ventrikelflimren, hvorfor der sis tvivl om
hvorvidt de tidligere observationer er fyldestggrende. [1, 3, 7, 8, 15, 19-21, 33, 34] Tidlig
repolarisering observeres oftest hos unge mend og atleter [1, 3, 8, 9, 14-16, 18-20, 31, 35],
hvilket kunne vere arsag til, at tidlig repolarisering blev anset for at vare en EKG marker for et

godt helbred og dermed ogsé benignt.

I nyere studier samles de tdligere karakterisinger af tidlig repolarisering, hvorfor tidlig
repolarisering nu ofte defineres som J-punktselevation manifesteret som enten notch eller
slurring pa den sidste del af QRS-komplekset. [1, 2, 5, 7-9, 14, 15, 17-21] Rosso et al. har dog
stillet sporgsmal om, hvorvidt information om slurring pé sidste del af QRS-komplekset kan
bruges til at skelne mellem malignt og benignt form for tidlig repolarisering. [8] Merchant et
al. undersogte det samme, og kom frem til at slur med eller uden J-punktselevation, ikke var en

god indikator til identificering af personer med malign form for tidlig repolarisering. [17]

Overordnet set har J-punktselevation med eller uden manifestering som notch eller slur, veret
brugt alene eller kombineret med andre parameter i mange forskellige studier. Flere af disse
studier, iser de nyere, har vist evidens for at tidlig repolarisering forckommer mere hyppigt hos
personer med VF end hos raske. [1, 3, 7, 8, 15, 19-21, 33, 34] Dog forekommer det stadig
blandt nyere studier, at der argumenteres for, at tidlig repolarisering eller visse former for tidlig

repolarisering ikke kan forbindes med sterre risiko for arytmi. [9]

3.2  J-punktselevation

Transitionen mellem slutning af QRS-kompleks og begyndelsen af ST-segment betegnes ofte

som J-punktet. Elevation af dette punkt forbindes ofte med tidlig repolarisering.
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Flere undersogelser indikerer, at amplituden af J-punketselevation kan bruges som en
risikofaktor, hvorfor J-punktselevation 20,1 mV ofte siges at vere malignt. [1, 2, 7, 8, 16-18,
20, 21] Endvidere indikerer mange undersegelser, at nir J-punkeselevation foreges til storre
end 0,2 mV, eges sammenhzngen mellem tidlig repolarisering og malignitet. [2, 18] Hertil
konkluderer en undersegelse fra 2008 af over 10.864 patienter, som folges i 30 ir, at J-
punktselevation sterre end 0,2 mV i de inferiore afledninger (II, IIT aVF) betyder en 3-dobbelt
foraget risiko for ded af hjertedrsager. [2]

3.3 ST-segmentselevation

P4 baggrund af nogle studier er det blevet foresldet, at visse former for tidlig repolarisering ikke
kan vere benigne, iszr nir det er forbundet med elevation af ST-segmentet. [7, 9, 36] Rosso et
al. er dog ikke enig i, at elevation af ST-segmentet i forbindelse med tidlig repolarisering er

malign. [8]

3.4 Morfologi af ST-segment

Flere undersogelser konkluderer, at der i forbindelse med tidlig repolarisering ofte ses et opad
konkavt ST-segment (belgedal). [9, 14, 37] Dette ses for det meste pa afledningerne V; il Vs,
men ogsd ofte pa de inferigre afledninger (II, IIT og aVF). [9] Tikkanen et al. konkluderede at
et nedad eller horisontalt konkavt ST-segment i de inferigre afledninger i forbindelse med
tidlig repolarisering er malignt. Derimod argumenterede de at et opad konkavt ST-segment i

de inferigre og laterale afledninger i forbindelse med tidlig repolarisering er benignt. [38]

3.5 DProminent T-bolge
Nogle studier nzvner i forbindelse med tidlig repolarisering tilstedeverelse af prominente T-

belger, men konkluderer ikke om hvorvidt dette fenomen er forbundet med eget mortalitet
eller morbiditet. [9, 14, 18]

3.6 Afledninger

En storre rekke undersegelser har vist at tidlig repolarisering ofte ses pi de inferigre afledninger
(II, III aVF) og de laterale afledninger (I, aVL, V4Ve) hos folk der rammes af IVFE. Det
arytmiske potentiale for tidlig repolarisering pa disse afledninger blev fremhavet i de seneste

studier af Tikkanen et al. [2] og Haissaguerre et al. [1].

Tikkanen et al. undersogte tilstedevarelsen af notch og slur med J-punktselevation i de
inferigre afledninger (II, III aVF) og laterale afledninger (I, aVL, V4Ve) og kunne konkludere,
at tidlig repolarisering, som forekom p4 disse afledninger, ikke var benignt. [2] Haissaguerre et
al. [1] foretog en lignende undersogelse, hvor de undersegte tilstedeverelsen af tidlig
repolarisering pd mindst 2 afledninger i enten de inferigre afledninger, de laterale afledninger
eller begge. Ligesom Tikkanen et al. [2] konkluderede Haissaguerre et al. [1], at tidlig

repolarisering, som forekom pa de inferigre og laterale afledninger, ikke var benignt.

Mange undersegelser pipeger at J-punktselevation pé afledningerne I, II, III, aVF og aVL er
signifikant mere udbredt hos personer med arytmi. [3, 8, 14, 15, 21] Desuden pépeges
afledningerne Vy il Vi ogsé ofte i forbindelse med tidlig repolarisering og arytmi. [3, 14, 15]
Visse undersggelserne argumentere dog at der ikke findes signifikant evidens for at J-

punktselevation skulle forekomme hyppigere pa afledningerne Vy til Vs hos personer med VF i
forhold til raske. [8]
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Efterfolgende har Merchant et al. dokumenterede signifikant hejere tilstedevarelse af J-belge
(notch) pé afledninger V4-Vi hos personer med VF end hos raske. Men afviste samtidigt
hyppigere forekomst af notch pé afledningerne II, III, aVF, V, og V3 hos personer med VE.
(17]

3.7 Alder og ken

Som beskrevet tidligere i kapitel 1 er tidlig repolarisering sterkt forbundet med alder og
forekommer oftest hos unge. [3, 9, 16, 20, 35] En undersegelse foretaget af Merchant et al. i
2009 viser, at personer med VF og tidlig repolarisering har en signifikant lavere alder i forhold
til personer med kun VF og ingen tidlig repolarisering. [17] Endvidere som tidligere beskrevet
konkluderer mange studier, at tidlig repolarisering er mere udbredt blandt mend. [1, 8, 9, 14,
16, 18, 20, 35] I en undersogelse foretaget af Sinner et al. [39] fremkommer det, at tidlig
repolarisering hos unge mend (35-54 ar) foreger risiko for dod af hjertedrsager med en faktor
2-4.

3.8 QT.

Mange undersogelser konkluderer at personer med VF og tidlig repolarisering har en
gennemsnitlig kortere QT -interval end personer med kun VF og ingen tidlig repolarisering.
[1, 2, 15, 16, 33, 35] Dette indikerer, at der findes en sammenheng mellem kortere QT.-

interval og malign form for tidlig repolarisering.

3.9 Hjerterytme
Enkelte studier papeger, at personer med tidlig repolarisering ofte viser en gennemsnitlig lavere
hjerterytme i forhold til personer med normal EKG. [9, 16] Men disse konkluderer ikke om,

hvorvidt en lavere hjerterytme er forbundet med eget mortalitet eller morbiditet.

3.10 Brugada syndrom

Brugada syndrom, der blev beskrevet af Josep og Pedro Brugada, er forbundet med hgj risiko
for VE. Mange karakteristika for tidlig repolarisering ligner dem for Brugada syndrom,
herunder tydelig J-bolge og ST-segmentselevation. Mange studier har vist at Brugada syndrom
oftest forekommer i de hgjre prekordiale afledninger Vi-V;, hvorfor tidlig repolarisering nemt

kan forveksles med Brugada syndrom pé disse afledninger. [8, 36, 40, 41]

Dog adskiller tidlig repolarisering sig fra Brugada syndrom mht. (a) menster og (b) aflednings
specificitet. ST-segmentet i tidlig repolarisering har normalt en opadrettet konkavitet med
positive T-belger ledsaget af et notch eller slur. I modsztning hertil viser Brugada patienter
generelt en fremtredende J-punkeselevation, efterfulgt af et nedadgiende ST-segment og

negativ T-belge i de hejre prekordiale afledninger Vi-Vs. [13]

3.11 Terminologi
Nogle undersogelser bruger betegnelsen ST-segment elevation, mens andre bruger J-
punkeselevation, men ingen beskriver nermere hvordan de maler disse verdier, og om der er en

egentlig forskel pa de to betegnelser.

Nir der tales om J-punktselevation kan man forestille sig tre forskellige mulige malepunkter
som vist i Figur 5. I forbindelse med Brugada syndrom tales der oftere om mélepunke 2 i Figur

5, nar J-punktselevation omtales.
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Malepunke 1 Malepunke 2 Malepunke 3

Amplitude
Amplitude
Amplitude

Tid Tid Tid

Figur 5. Milepunke 1 viser er inflektionspunktet for den opadgiende S-bolge. Det vil sige, det punke hvor den
opadgiende S-belge forst har negativ acceleration. Dette er én definition af J-punkt beskrevet i litteraturen.
Malepunkt 2 er toppen af en J-belge. Dette milepunkt bruges f.eks. ved Brugada syndrom for afledning Vi-Vs.

Malepunke 3 er slutningen af J-bolgen.

Nér der tales om ST-segment elevation fremgir det ofte ikke tydeligt hvor der males. I

litteraturen findes der eksempler pd at male ST-segment elevation bide i J-punke, samt i J-

punke + 60-80 ms. [42]

Desverre vanskeliggor denne varierende brug af terminologi sammenligning af undersegelser,

samt efterprgvning af deres metoder.
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PROBLEMFORMULERING

Tidlig repolarisering bestaende af notch eller slur kan forbindes til ventrikelflimren. Da langt
fra alle med tdlig repolarisering udvikler ventrikelflimren, enskes varianter af tidlig
repolarisering undersggt med henblik pa at identificere former der har eget risiko for at udvikle

ventrikelflimren.

Dermed formuleres folgende problem:

Huilke former for tidlig repolarisering har oget risiko for at udvikle ventrikelflimren?

For at svare pa dette problem skal folgende foretages:

*  Dartaudvalgelse

*  Definering af parametre

*  Udvikling af annoteringsalgoritmer
*  Annotering og inspicering

*  Databehandling

e  Analyse
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KAPITEL 5

DATA

Der indhentes data pa i alt 1194 personer opdelt i felgende fire grupper: hypotermi (H-
gruppe), fodboldspillere (F-gruppe), cykelryttere (C-gruppe) og kontrol.

Disse 4 grupper er udvalgt pa grund af deres relation il tidlig repolarisering. H-gruppen blev
valgt, fordi tidlig repolarisering forst blev beskrevet hos nedkelede personer [4], og fordi tidlig
repolarisering og ventrikelflimren (VF) ofte ses hos patienter, der undergir hypotermi som
beskrevet i kapitel 1. P4 samme made papeger mange studier, at tidlig repolarisering ofte ses
blandt atleter som beskrevet i afsnit 1.1 og 3.1. P4 denne baggrund blev F-gruppen og C-
gruppen udvalgt. Disse to grupper adskiller sig fra hinanden med hensyn til fysisk aktivitets
niveau og udholdenhed, hvorfor det kunne vere relevant at undersege hvorvide og i hvilken
form, tidlig repolarisering opstir i disse to grupper. Som kontrolgruppe udvelges raske
personer, som ikke har kardiovaskulre lidelser i deres sygdomshistorie. En nzrmere beskrivelse

af disse fire grupper og metoderne hvormed data er opsamlet, folger herunder.

Kontrolgruppens EKG-optagelser stammer fra Marquette Electronics EKG-database.
Gruppens bestar af personer uden kardiovaskuler sygdomshistorie, herunder ogsd hypotension.
Helbred blev kontrolleret ved normal anamnese samt fysiske undersegelser udfert af en
kardiolog. I alt bestir gruppen af 1084 forsegspersoner — 902 mand og 182 kvinder med en
gennemsnitlig alder pd 32,7 4r indenfor 10-81 4r. EKG blev optaget fra forsagspersoner i
liggende position efter 5 minutters hvile. Til dette blev en MAC15 (GE Medical Systems)
digital EKG-optager brugt med standard 12-afledningssystem, 10 sekunders varighed, en
samplingsfrekvens pd 500 Hz og en amplitudeoplesning pd 1,22 pV.

F-gruppens bestar af 28 professionelle fodboldspillere (alle mend) med en gennemsnitlig alder
pd 25,8 4r indenfor 18-40 ar. EKG blev optaget fra forsegspersoner i liggende hvileposition
med en MAC5000 (GE Healthcare) digital EKG-optager med standard 12-afledningssystem,
10 sekunders varighed og en samplingsfrekvens pa 500 Hz.

C-gruppens bestdr af 40 professionelle cykelryttere (alle mend) med en gennemsnitlig alder pd
26,3 ar indenfor 19-37 ar. EKG blev optaget pd samme méde som for F-gruppen, beskrevet

ovenfor.

H-gruppens bestir af 42 patienter (34 mand, 7 kvinder samt én af ukendt ken) indlagt pd
Rigshospitalets intensivafdeling grundet hjertestop. Ved indleggelse nedkeles disse patienter til
33-34 °C i 12-24 timer, som er proceduren nir patienter ikke vigner efter genoplivning.
Nedkeling begrenser kroppens og hjernens iltforbrug, hvilket nedsatter risiko for at patienten
dor eller fir hjerneskade. Gruppen har en gennemsnitsalder pa 62 ar indenfor 24-93 ar. EKG
blev optaget fra patienter i liggende hvileposition (patienterne var ikke ved bevidsthed) via
Holter-optager (Seer 12, GE Healthcare) i op til 48 timer med en samplingsfrekvens pid 500
Hz.

En samlet oversigt over gruppernes storrelser og tilgengelige data for hver gruppe kan ses i

Tabel 1.
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Antal Antal Antal Antal Alder
Grupper | personer optagelser Afledninger Varighed mend kvinder (MeantSD)
L, II, 111, aVR,
Kontrol aVL, aVF, Vi,
1084 1096 10 02 182 2,7 +£12
gruppe ? Va2, V3, Vi, Vs, ° ? 7%
Vs
F- 28 149 DIVEVRV 10 28 0 25864
gruppe Vi, Vs, Vi
C- L IL Vi, V2, V3,
40 132 10 40 0 26,3 £ 4,
gruppe 3 Vi, Vs, Vi * 95
H- LI, Vi, Vo, Vs,
42 4 19-48 t. 4* * 62,014,
gruppe 3 V4, Vs, Vi 948 ¢ 3 / + 143

Tabel 1. Oversigt over tilgengelige data. Kontrolgruppen er raske personer. F- og C-gruppen er professionelle
fodboldspillere og cykelryttere, der har fiet optaget et rutinemassigt EKG. H-gruppen er optagelser under
hypotermi af patienter, der har haft hjertestop. *Der er én optagelse hvor kon er ukendt.

Som det ses af Tabel 1, mangler afledningerne III, aVR, aVL og aVF fra grupperne F, C og H.
Disse afledninger kan dog udledes fra afledning I og II som vist i Figur 6 ved at forskyde og
kombinere vektorerne for afledning I og II, samt udledes matematisk som vist i ligningerne
nedenfor. De fire manglende afledninger for de tre grupper beregnes som vist i ligningerne

nedenfor, inden data annoteres og analyseres.

1 = LA — RA
Il = LL — RA
111 = LL — LA = I —1
1 1
@R = RA=S(A+LL) = —>(+ID)
1 1
L = LA-3RA+LL) = [-5(D)
1 1
aWF = LL-5RA+LA) = 11—
-90°
RA - I + LA ;
- aVR - g
-150° /"
1l 111 1807
aVF
150° N
+V+
LL

90°

Figur 6. Til venstre ses Einthoven’s trekant, der viser afledningernes retning i forhold til méilepunkterne RA
(hojre arm), LA (venstre arm) og LL (venstre ben). Til hejre er afledningerne afbilledet som vektorer med
oprindelse i cirklens centrum (hjertet). Her kan vinklerne for vektorerne ses, samt hvordan afledning III, aVR,
aVL og aVF kan beregnes ved brug af afledning I og II. Den farvede trekant i cirklens centrum svarer til
Einthoven’s trekant, der er afbilledet til venstre. Afledningerne er ens pd de to figurer — vektorerne er blot
forskudt (i den hejre afbildning), siledes at de alle har udgangspunkt i origo. Einthoven’s trekant til venstre er
afbilledet i storrelsesforholdet 2:1 i forhold til den hgjre.
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Detaljer for antal eller varighed af optagelser for hver forsogsperson for hver gruppe
opsummeres i Tabel 67, Tabel 68, Tabel 69 og Tabel 70 i appendiks A pa side 107. Bemeark at
der er flere optagelser for hver person i F- og C-grupperne. H-gruppen har kun har én person
med flere (to) optagelser, mens kontrolgruppen har 12 ud af 1084 personer med flere (to)

optagelser. De resterende personer i kontrolgruppen har kun én optagelse.

Der udtrzkkes tre 10 sekunders EKG-segmenter fra hver person i H-gruppen ved 6 timer efter
optagelses start. Dette tidspunkt valges p& baggrund af, at nedkeling af patienten ved dette
tidspunkt med sikkerhed vil have ndet den maélsatte temperatur, og at genopvarmning endnu
ikke er pibegyndt. Tre 10 sekunders segmenter udvalges omkring denne tid med de kriterier at
segmenterne skal indeholde normale hjerteslag, samt minimal stgj. Da senere annotering som
udgangspunkt foretages af midterste hjerteslag for hvert 10 sekunders segment, forsoges det at
udvelge segmenter, hvor dette hjerteslag er normalt, dvs. at hjerteslaget f.eks. ikke er
prematurt. Da optagelse 3b er en fortsettelse af optagelse 3a, udtreekkes der ikke segmenter fra

3b, men kun fra 3a. Tabel 71 i appendiks A pa side 107 viser segmentudtrekkene.

Det endelige antal optagelser og personer, der inkluderes i undersagelsen, kan ses i Tabel 6,

kapitel 9 pé side 67.
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KAPITEL 6

PARAMETRE

I dette kapitel udvalges parametre til adskillelse af grupperne. Metoder til at beregne disse
parametre, samt hvilke malepunkter i EKG-signalet der benyttes, gennemgis for hver

parameter.

6.1 Isoelektrisk linie

Den isoelektriske linie reprasenterer spendingsforskellen ved ingen elektrisk aktivitet og bruges
i dette projekt til bestemmelse af amplituden af projekts interessepunkter. Den isoelekeriske

linie szttes i dette projekt til amplituden af Qonser, Aq, som vist pd Figur 7.

'y

Amplitude
s

Isoelektrisk linie

Tid
Figur 7. Den isoelektriske linie settes til amplituden af Qonser, Aq, for samme hjerteslag.

Den isoelektriske linie er dermed ikke en parameter, men en reference hvorudfra sterrelsen af
amplitudebestemte parametre kan kvantificeres. Amplituden af den isoelektriske linie kan

variere pa tvers af afledninger.

6.2 Hjerterytme

Enkelte studier argumenterer, at personer med tidlig repolarisering viser en gennemsnitlig
langsommere hjerterytme (HR) i forhold til personer uden tidlig repolarisering. For at
underspge sammenhzngen mellem HR og tidlig repolarisering samt eventuel association med
VF inkluderes denne parameter i den videre analyse. Den gennemsnitlige HR bestemmes ved

nedenstiende ligning:

N
HR = - 60 s/minut

Hvor N er antallet af QRS-komplekser, og t1 og tn er tiden i sekunder for henholdsvis det
forste og sidste QRS-kompleks, hvormed HR angives i antal hjerteslag per minut.

Malepunkterne er illustreret i Figur 8.
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Amplitude

Ay

Tid

r/\

Figur 8. Hjerterytmen beregnes ud fra antallet af hjerteslag og tiden mellem forste og sidste hjerteslag for hvert
10 sekunders EKG-optagelse.

[l

Ofte benyttes R til annotering af QRS-kompleks, men i dette projekt benyttes et andet punkt,
som beskrives senere i afsnit 7.3.1. Ovenstiende formel er dog den samme, og eventuel forskel

mellem de to metoder for 10 sekunders EKG-optagelse vil vere minimal eller helt fraverende.

6.3  Pulskorrigeret QT-interval (QT.)

Mange undersogelser konkluderer, at der er en sammenheng mellem kortere QT. og malign
form for tidlig repolarisering. For at undersoge dette inkluderes QT. som parameter i den

videre analyse.

Til at beregne QT. findes Qonsee 0g Tofiex (se Figur 9), hvorefter Fridericias formel benyttes til
korrigering QT-intervallet:

Hvor QT er tiden mellem Qonsee 0g Tt 0g RR er tiden mellem to pa hinanden folgende R. 1
stedet for at bruge RR-intervallet, benyttes den gennemsnitlige hjerterytme for hver 10

sekunders EKG-optagelse. Dermed fis

QT
:[60
HR

Hvor QT miles i milliseckunder, og HR males i antal hjerteslag per minut.

QT, =

Amplitude

Tid

Figur 9. QT-intervallet er tidsforskellen mellem Qunsec 0g Toffe.. QT-intervallet korrigeres efterfolgende til QT
ud fra den gennemsnitlige hjerterytme for 10 sekunders EKG-optagelse.

6.4 Kategorisering
Hver afledning af EKG-signalerne kan inddeles i tre overordnede kategorier: notch, slur eller

normal. Afledningen kategoriseres til notch, hvis der er J-belge (se Figur 10 venstre), slur, hvis
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der er slurring pa den sidste del af QRS-komplekset (se Figur 10 midt), og normal, hvis der
hverken er J-belge eller slur (se Figur 10 hgjre).

Ved denne kategorisering kan prevalensen af hver kategori undersoges. Endvidere kan det
underspges, om der er en sammenhang mellem gruppernes prevalens af kategorier for de
forskellige afledninger, og dermed ogsd hvorvidt der er nogen kombination af kategori og

afledning, der har sterre sandsynlighed for at vare malign end andre.

Som beskrevet i afsnit 3.1 er der uenighed om, hvorvidt slur kan bruges som indikator til at
skelne mellem malign og benign tidlig repolarisering. Mens de fleste undersegelser, der har

undersogt slur af QRS, konkluderer, at slur af QRS kan bruges til at vurdere malignitet,
Notch/J-belge Slur Normal

Vv/\ \Y V\r

Tid Tid Tid

konkluderer fa undersagelser det modsatte.

Amplitude
Amplitude
Amplitude

Figur 10. Tidlig repolarisering inddeles i tre forskellige typer; notch/J-belge, slur, og normal.

Mens alle afledninger afspejler den samme elektriske aktivitet, sd betragtes denne fra forskellige
vinkler, hvilket resulterer i forskellige former af EKG-signal for hver afledning. Dermed kan det
samme EKG-signal vise notch pa nogle afledninger, slur pi andre og stadig have nogle

afledninger der er normale. Det vil sige, at hver afledning skal kategoriseres separat.

I dette projeke vil prevalens og malignitet for hver af disse 3 morfologier undersoges ved at

kategorisere hver afledning for hver EKG-optagelse til én af de tre kategorier (notch, slur eller

normal).

6.5 J-punktselevation

J-punkt angiver transitionen mellem slutningen af QRS-kompleks og begyndelsen af ST-
segment pa et EKG-signal, se Figur 12. Elevation af J-punkt har veret en af de mest benyttede
indikator for tidlig repolarisering (nogle gange i kombination med andre parametre), se afsnit
3.1. Huvis kategoriseringen, beskrevet i afsnit 6.4 ovenfor, videre inddeles, siledes at hver
kategori kan forekomme med eller uden J-punktselevation, opstér tre nye kategorier som vist i

Figur 11.

Notch/J-belge Slur J-elevation

+ J-elevation /\ + J-elevation /\\—4 A
A\ v \ N v

Tid Tid Tid

Amplitude
Amplitude

Amplitude

Figur 11. J-punktselevation i forbindelse med de tre forskellige kategorier; notch/J-belge, slur, og normal.

Elevation af J-punkt er dermed en separat parameter, der onskes undersogt eventuelt i
kombination med andre parametre. Mange undersogelser anslar, at der findes en sammenhang
mellem amplituden af J-punkt og arytmi hos personer med tidlig repolarisering, hvorfor det
vigtigt at undersgge dette nzrmere. J-punktselevation er amplitudeforskellen, Ag, mellem J-

punke og den isoelektriske linie som vist i Figur 12 og beregnes ved:
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Agy = A;—4Aq

Hvor Aj er amplituden af J-punkt og Aq er amplituden af Qqnger.

J-elevation

Notch/J-belge Slur

+ J-elevation + J-elevation
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Figur 12. Elevation af J-punkt, Aqj, underseges ved beregning af amplitudeforskellen mellem J-punkt, Aj, og
den isoelektriske linie, Aq.

6.6 Q J-segment

Ved tidlig repolarisering forstorres belgedalen af aktionspotentialet for epikardiet umiddelbart
efter depolariserings-fasen. P4 denne baggrund kan det teenkes at QJ-segmentet forlenges ved

tidlig repolarisering, som vist i Figur 13.

Endo

Epi

Amplitude
Amplitude

EKG EKG
NI . ; .
v Tid v Tid

Figur 13. Til hejre i figuren ses aktionspotentialet for epikardiet og endokardiet, og det resulterende EKG-
signal. Til venstre i figuren ses en forstarret belgedal af aktionspotentialet for epikardiet som konsekvens af
tidlig repolarisering, hvilket medfare et forlenget QJ-segment pa det resulterende EKG-signal.

For at undersgge om tidlig repolarisering resulterer i forlenget QJ-segment, inkluderes QJ-
segmentet som parameter i den videre analyse. Varigheden af QJ-segmentet, tq), svarer

tidsforskellen mellem Qqnsec 0g J:

togy =1t —tg

Hvor g er tiden for J-punkt og tq er tiden for Qouser, hvorfor tq er tidsafstanden fra Qonge: til J-
punkt. Milepunkterne for Qone 0g J-punke er vist pa Figur 14.

Amplitude

Tid
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Figur 14. Varigheden af QJ-segmentet, tqj, svarer til tidsforskellen mellem Qonser 0g J-punkt, og bruges som
parameter i den videre analyse.

6.7 JT-segment
Det vealges at undersoge om tidlig repolarisering har en indflydelse pd varigheden af
repolarisering af ventriklerne. For at ggre dette beregnes tidsafstanden mellem J-punkt og Tofse

som vist i Figur 15, hvilket svarer til varigheden for repolarisering af ventriklerne:
t]T = tT - t]

Hvor tr angiver tiden for Tome og t; angiver tiden for J-punkt, hvorfor tr er tidsforskellen

mellem J-punkt og Tffce.

Amplitude

Tid

Figur 15. Varigheden af JT-segmentet, tjr, svarer til tidsforskellen mellem J-punkt og Tofer, og bruges som
parameter i den videre analyse.

6.8 J-belge (notch) og QRS-slur

Storrelse og indtrefningstid af notch eller slur athenger af storrelsen af den transmurale
gradient mellem epikardiet og endokardiet under den tidlige repolariserings fase som vist pd
Figur 16. Derfor kunne det tenkes at en storre transmural gradient, betyder en sterre notch
eller slur pi EKG-signalet. P4 samme maide kan forskelle i formen betyde @ndret

indtrefningstid eller storrelse af notch eller slur pA EKG-signalet.

Amplitude

EKG

Tid

Figur 16. Endret storrelse eller morfologi af den transmurale gradient mellem epikardiet og endokardiet, kan
betyde en afvigelse fra "normal” pi et EKG-signal.

ZAndret storrelse eller morfologi af den transmurale gradient kan betyde en afvigelse fra
‘normal’ og kan derfor mistenkes for at vere malign. P4 baggrund af dette inkluderes et antal

parametre til kvantificeringer af notches og slurs i den videre analyse.

De inkluderede parametre til kvantificering af notch og slur gennemgas herefter.
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6.8.1 Amplitude af onset

Amplituden af onset af notch eller slur beregnes i forhold til den isoelektriske linie:

Hvor Ag svare til amplituden af Slurone eller Notchouse: 0g Aq til amplituden af Q, hvorfor Aqe

angiver amplitudeforskellen mellem Sluronse: 0g Qonser.

Figur 17 viser milepunkterne for Qqusec 0g onset af notch eller slur ved forskellige

manifestationer.
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Figur 17. Forskellige manifestationer af notch og slur med mailepunkter for hvert eksempel. Aqe svarer til
forskellen mellem amplituden af onset af notch slur, Ag, og amplituden af Qonser, Aq, 0g bruges som parameter i
den videre analyse.

6.8.2 QE-segment

Indtrefningstid af notch eller slur i forhold til begyndelsen af depolarisering af ventriklerne i
forbindelse med tidlig repolarisering, kan méske have en betydning for om tidlig repolarisering
er benignt eller malignt. Dette undersoges ved at beregne tidsafstanden mellem Qonse: 0g starten

af notch eller slur.
Hvor tz angiver tiden for starten af notch eller slur, og tq er tiden for Qone.. Dermed er tqe

tidsforskellen mellem Qqusec 0g onset af notch/slur.

Figur 17 viser milepunkterne for Qqnsec 0g onset af notch eller slur ved forskellige

manifestationer.

6.8.3  EJ-segment

Indtreefningstid af notch eller slur i forhold til slutningen af depolarisering af ventriklerne i
forbindelse med tidlig repolarisering kan méske have en betydning for om tidlig repolarisering
er benignt eller malignt. Dette underseges ved, at beregne tidsafstanden mellem J-punkt og

starten af notch eller slur.

Hvor t angiver tiden for starten af notch eller slur, og ¢ er tiden for J-punkt. Dermed er tg

tidsforskellen mellem J-punkt og onset af notch/slur.
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Figur 17 viser milepunkterne for J-punkt og onset af notch eller slur ved forskellige

manifestationer.

6.8.4  Antal afledninger med notch/slur

Det kan tenkes at der er en sammenhzng mellem antallet af afledninger med synlige notches
eller slurs og malignitet. Hver afledning skal annoteres separat for notch eller slur og
efterfolgende telles antallet af afledninger med notch eller slur for samme optagelse, og angives

som N.

Hyvis der er flere optagelser for samme person velges den starste N.

6.9 Afledningsafthzngige parametre

Tidlig repolarisering kan generelt ses pa de fleste afledninger, men er i hejere grad blevet
forbundet med arytmi ved tilstedeveerelsen i de inferigre afledninger (II, III aVF) og i mindre
grad de laterale afledninger (I, aVL, Vy dl V). P4 denne baggrund foretages analyse af

parametrene for hver afledning, hvor det er muligt.

Eksempelvis optreder notches og slurs med stor forskellighed pé forskellige afledninger. Det
betyder at kategorisering beskrevet i afsnit 6.4 foretages afledningsvist, siledes at gruppernes
prevalens af kategorier kan beskrives for hver afledning. Dermed kan det undersgges hvorvidt
der er nogen kombination af kategori og afledning der har sterre sandsynlighed for at vere
malignt end andre. Ligeledes er parametrene J-punktselevation, Aqe, QE-segment og EJ-
segment afledningsathengige. De resterende parametre (Hjerterytme, QTc, QJ-segment, JT-
segment) betragtes som afledningsuathengige, idet malepunkterne overlapper pa tvers af
afledninger. Dog er det muligt at disse afledningsuathengige parametre har forskellige verdier
mellem optagelser hvor notch eller slur optreder pa bestemte afledninger i forhold til

optagelser uden notch eller slur pa samme afledning.

Mange undersegelser konkluderer, som tidligere beskrevet i afsnit 3.10, at Brugada syndrom
(hvis tilstede) oftest ses i de hgjre prekordiale afledninger Vi til V3, hvorfor der skal tages hgjde
for dette i fortolkning af resultaterne. Sifremt tidlig repolarisering skulle forekomme pd Vi til

Vs, gennemses disse EKG-optagelser igen, og ekskluderes hvis der findes Brugada syndrom.
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KAPITEL 7

ANNOTERING

Et trin i forarbejdet til analyse af EKG-signalerne bestdr i at annotere de karakteristiske punkter
Qonsers Sluronse; Notchonser, J-punke, Tofser, samt hjerteslag. Til dette formal udvikles algoritmer
til automatisk annotering af nogle af disse punkter samt et program til inspicering og manuel

annotering der ogsa gor brug af disse automatiske annoteringsalgoritmer.

Gennem dette kapitel beskrives metoder til automatisk annotering, det udviklede inspicerings-
og annoteringsprogram, og til sidst gennemgis hvordan hvert karakteristisk punkt er blevet

annoteret gennem brug af inspicerings- og annoteringsprogrammet.

7.1  Udvelgelse af hjerteslag til annotering

For at reducere annoteringsarbejdet udvelges ét enkelt hjerteslag. Da tdlig
repolariseringsmenstre i QRS-komplekser ikke forandres betydeligt indenfor 10 sekunder vil
resultaterne sandsynligvis ikke forringes pa baggrund af dette valg.

Det midterste hjerteslag fra hver 10 sekunders optagelse velges, fordi der ved inspektion af data
blev observeret artefakter ved starten og slutningen af nogle EKG-optagelser. Hvis det
midterste hjerteslag ikke er passende til videre analyse, f.cks. hvis det er et prematurt hjerteslag,

eller pa grund af stej, ekskluderes optagelsen.

Hyvis der er et lige antal hjerteslag i optagelsen og derfor to midterste hjerteslag, udvelges det
forste af disse to. Denne udvealgelse sker automatisk, hvorfor det er nedvendigt at detektere

samtlige hjerteslag i signalet.

7.2  Filtrering

Forud for algoritmerne filtreres EKG-signalerne for at reducere eventuel stoj og derved ogsd

reducere fejlannoteringer for de automatiske algoritmer.

Amplitude, timing og morfologi af de forskellige bolger i et EKG representerer informationer
om hjertets elektriske aktivitet. Frekvensindholdet af T-belge, P-bolge og QRS-kompleks kan
ses i Figur 18.

Udover hjertets elektriske aktivitet optreder der ofte forskellige stojkilder i signalet. For at
analysere validt data er det nedvendigt enten at filtrere disse stojkilder fra, eller at bortkaste
data, der er korrumperet af stgj. Almindelige typer af stoj er powerline interferens, baseline
drift, samt EMG stoj. Desuden kan artefakter pd grund af problemer med elektrode placering

eller fastggrelse forekomme.
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QRS kompleks

Frekvens [Hz]

Figur 18. Power spektrum af T-belge, P-bolge samt QRS-kompleks.. Modificeret fra [43].

Powerline interferens optreeder som 50 eller 60 Hz stgj athengigt af stromkilden (f.eks. 50 Hz i
Europa og 60 Hz i USA). Selvom bioelektriske forsterkere har hgj common mode rejection
ratio, er der ofte rester af denne stgj i EKG-signaler. Dette kan reduceres ved brug af et
lavpasfilter med et knzkfrekvens under 50/60 Hz, idet interessesegmenterne i EKG for dette
projekt (QRS-kompleks, ST-segment og T-belge) hovedsageligt indeholder komponenter
under 28 Hz [43]. Et andenorden butterworth lavpasfilter med en knzkfrekvens pd 28 Hz blev
benyttet til reducering af powerline interferens. Idet frekvenser over 28 Hz ikke er interessante
for dette projekt, kan et lavpas filter benyttes frem for et notch filter. Det vil sige, at frekvenser

over 28 Hz reduceres og ikke kun powerline interferens ved 50/60 Hz.

Baseline drift skyldes forskellige stojkilder, heriblandt dndedret, kropbevagelser og varierende
elektrode kontakt. Frekvensindholdet af baseline drift ligger normalt under 0,5 Hz, dog kan
bevegelse fra patienten gge frekvensen yderligere [44]. Baseline drift kan besverliggore
automatisk detektering af QRS-komplekser med simpel amplitude-threshold. Efter at have set
data for dette projekt igennem vurderes det at baseline drift ikke optreder i si hej en grad at

det er nodvendigt at filtrere for det. I stedet bortkastes data pavirket heraf.

EMG stgj stammer fra anden muskelaktivitet, hvis elektriske potentialer siledes interfererer
med hjertets elektriske aktivitet. Efter at have set data for dette projekt igennem vurderes det at
EMG stgj ikke optrader i si hej en grad at det er nedvendigt at filtrere for det. I stedet

bortkastes data pavirket heraf.

Matlab koden til filteret kan findes i appendiks B1 pé side 111.

7.3  Automatiske annoteringsalgoritmer

Erfaringer fra tidligere projekter har vist at der i hej grad kan spares tid ved at udvikle
automatiske algoritmer dl annotering af karakteristiske punkter (i storrelsesordnen 1:10).
Selvom algoritmerne ikke er 100% korrekte si spares der stadig tid, i forhold til manual
annotering, ved at benytte automatiske algoritmer til annotering og efterfolgende manuel rette

hvis det er nodvendigt.

Der udvikles i alt fire automatiske algoritmer til annotering af Qonsee J-punkt, Tofre, samt
hjerteslag. Annotering af Slurene: 0g Notchons: foretages siledes manuelt, og der forseges ikke at
udvikle en automatisk algoritme til annotering af disse punkter fordi det vurderes at vere noget

vanskeligere end de gvrige automatiske algoritmer, og tidsbesparelsen vil derfor vere tvivlsom.

30



KAPITEL 7: ANNOTERING METODER

7.3.1  Automatisk annotering af hjerteslag
Til automatisk detektering af hjerteslag benyttes flerkanals kurvelzngdetransformation, LT.

Kurvelengdetransformation transformerer EKG-signalet y[n] til en kurvelzngde LT [n]. [43]

n N

il = ) [ (C+ ayl?)

k=n-w | j=1

Hvor N er antallet af afledninger (12 i dette projekt), n er samplenummeret, Ay; er det
differentierede EKG-signalet for afledning j og w er lengden af det analyserende vindue.
Vinduets storrelse ber svare til lengden af det bredeste QRS-kompleks, og blev sat til 130 ms.

2
C er en nonlineer skaleringsfaktor, der til dette projekts formal blev sat til C = (%) , hvor Fs

er samplingsfrekvensen i Hz.

Denne transformation har den fordel at kurvelengden af QRS-komplekset altid er storre end
resten af EKG-signalet ved samme tidsvindue, uanset QRS-kompleksets eventuelle specielle

form, f.eks. pa grund af notches, og uathengig af afledning, se Figur 19.

Figur 19. @verst: Skematisk reprasentation af et normal EKG. Nederst: Lzngdetransformationen af EKG-
signalet. Det noteres at LT af QRS-komplekset er storre en de andre segmenter af EKG signalet i samme
tidsvindue. LT signalet er ogsa forskudt i tid fordi analysevinduet, w, er brugt til at beregne LT. [43]

Indflydelsen af lavfrekvent stgj som baseline drift reduceres betydeligt — se eksempelvis Figur
20 afledning Vg ved 4-6 sekunder i forhold til LT. Dog er lengdetransformationen felsom
overfor hgjfrekvent stgj, hvorfor et lavpasfilter benyttes (beskrevet i afsnit 7.2) inden

transformationen foretages.
Matlab koden til lengdetransformationen kan findes i appendiks B2 pé side 111.

Figur 20 viser et eksempel pa LT af et 10 sekunders EKG-signal.
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Figur 20. De 12 afledninger og deres samlede lengdetransformation (LT) er afbilledet forskudt i amplitude i
forhold til hinanden. QRS-komplekser identificeres lettere gennem LT, da QRS her har en ensartet form og
altid er positiv.

Der foretages forst lavpasfiltrering af alle afledninger, efterfulgt af LT, hvorpé threshold, T,

benyttes:
T = max(LT) - 0,6

Det forste punkt for hver opadgiende kurve af LT, der overskrider T, anses for at veare
hjerteslag. Verdien 0,6 blev bestemt eksperimentelt og ved erfaringer gjort gennem projekeet.
Det anses unedvendigt at benytte et adaptivt threshold, fordi der arbejdes med korte signaler

(10 sekunder). For signaler af leengere varighed ber et adaptivt threshold dog benyttes.

For hver detektering af hjerteslag udtrekkes et vindue fra -50 ms til +100 ms omkring det
punke hvor hjerteslaget blev detekteret. Vinduets storrelse er bestemt ud fra observationer af
typiske skeringspunkter mellem T og LT i forhold til QRS-komplekset. Herefter beregnes
standardafvigelsen (SD) af EKG-signalet pd tvers af afledningerne, og tiden for det maksimale
af SD inden for vindue anses for at vere centrum for hvert QRS-kompleks, hvorfor
annoteringen foretages i dette punkt, se Figur 21. Normalt benyttes R som karakteristisk punkt
til f.eks. beregning af RR interval og hjerterytme, men annotering ved det maksimale af SD for
QRS-komplekset vil give tilnzrmelsesvist det samme resultat nr hjerterytmen beregnes over

10 s, og da dette punkt er simplere at annotere benyttes det i stedet for R.

32



KAPITEL 7: ANNOTERING METODER
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Figur 21. Hjerteslag detekteres ved at benytte et threshold, T, pi lengetransformationen af EKG-signalet, LT.
Herp4 annoteres hjerteslaget ved den maksimale SD inden for et kort vindue heraf. SD er standardafvigelsen af
EKG-signalet pa tvars af afledningerne.

Som det ses af Figur 21, kan SD sandsynligvis ogsd bruges til at detektere hjerteslag som
alternativ til LT. Eftersom LT allerede er blevet succesfuldt anvendt og testet i tidligere
projekter, og da detektering af karakteristiske punkter ikke er fokus for dette projekt, velges det

ikke at undersoge denne mulighed yderligere.
Matlab koden til detektering af QRS kan findes i appendiks B4 pa side 112.

7.3.2  Automatisk annotering af Qonser
Qonser identificerer overgangen fra ingen elektrisk akeivitet til QRS-komplekset.

Det differentierede EKG-signal i forhold til tid viser 2ndringen af elektrisk aktivitet og kan
sdledes bruges til at detektere Qonsee. Ved at summere storrelsen af det differentierede EKG-

signal pa tvars af afledningerne opnds signalet, fremover kaldet SAD, vist i Figur 22.
Forkortelsen SAD kommer ved Summen af det Absolutte af det Differentierede EKG-signal (i
Matlab skrevet sum(abs(dif{l EKG)).)).

SAD beregnes som falger:

N

sAD[n] = ) ldyn]|

i=1
Hvor N er antallet af afledninger, n er samplenummeret og y; er EKG-signalet for afledning i.

Som det fremgar af ligningen ovenfor, summeres der pd tvers af afledningerne for den samme
tid, hvilket betyder at SAD samler alle afledninger til ét signal. Da SAD bruges til at annotere
Qoneers betyder det at punktet annoteres ens for alle afledninger. Ved at samle afledningerne

bliver overgangen til QRS-komplekset tydeliggjort og ensartet for alle afledninger.

Overgangen mellem ingen elektrisk aktivitet og elektrisk aktivitet er tydelig pd SAD i Figur 22.

Selvom dette punkt normalvis annoteres ved ca. 0,668 s i eksemplet pa Figur 22, valges der i
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dette projeke at benytte det markerede punke, altsd begyndelsen af @ndringen af den elekeriske
aktivitet, da dette punkt er mere fremtreedende og derfor nemmere at annotere automatisk. Nar
Qonsec konsekvent annoteres siledes for alle signaler, ber denne forskel pa fi millisekunder ikke

have indflydelse pa resultaterne af den videre analyse.
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Figur 22. Summen af det absolutte af det differentierede EKG-signal (SAD) viser tydeligt overgangen fra ingen
elektrisk aktivitet til QRS-komplekset (Qonser) ved 0,66 s.

En umiddelbar metode til at finde Qonsee ved brug af SAD er at lave et vindue til venstre for
QRS-komplekset og maksimere bide amplitude- og tidsforskellen fra gverste venstre hjorne, R,
pa Figur 23, il SAD. Ifelge Euklids formel haves afstanden, d, fra R, til SAD:

d = /(@) + (db)?

Hvor dV’ er amplitudeforskellen i forhold til R1 p4 Figur 23 og dt er tidsforskellen i forhold til
R1 pa Figur 23.

Euklid’s formel er geometrisk og nir denne anvendes pd EKG-signaler forsages der at forene to
forskellige dimensioner: spznding og tid. Det er derfor nedvendigt at vegte disse to
dimensioner i forhold tl hinanden, siledes at det rette geometriske forhold opnés. Dette

diskuteres nermere i afsnit 7.3.2.1.

Hyvis to er tiden til Ry og V’y er vardien af Ry, haves

d(t) = /(SAD(t) = V'g)2 + (t — ty)?
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VIR ,
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Figur 23. Et vindue umiddelbart inden QRS-kompleksets annotering (lilla firkant). (A) Forsimpling af SAD:
den maksimale afstand fra everste venstre hjorne, Ri, (bla cirkel) til SAD (bla linie) kan benyttes til at finde
Qonser. (B) Mere reprasentativ SAD: den maksimale afstand fra R: til SAD er noget usikker til bestemmelse af
Qonsec 0g Vil ofte vaere i bunden af Q-belgen, da der i dette punke er et plateau eller reduktion af SAD. Dette ses
ogsd i eksemplet i Figur 22 ved 0,682 s.

Punktet, der soges annoteret, er minimum af SAD mellem P og QRS, der er tzt pA QRS. Som
det ses af Figur 23B, er den maksimale afstand fra R; til SAD ikke en optimal metode til
bestemmelse af Qonsers 0g ofte vil denne metode finde bunden af Q-belgen frem for Qonser, fordi
SAD typisk har et plateau eller en opad konkav kurve (belgedal) ved Q-belgen som vist pd
Figur 22 ved 0,668 s.

En anden metode til at bestemme Qquse: er at placere referencepunktet i gverste hojre hjorne af
vinduet (Rz) og forsege at maksimere amplitudeforskellen, dV’, og minimere tidsforskellen, dt.,

i forhold til Ry:

d= y(@dV)2—-(d )?

Hyvis t er tiden til R; og V’o er veerdien af R,, haves

d(t) = (SAD(t) = V)2 = (¢ — o)?
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Umiddelbart kan det synes at vere den samme metode, men der er en forskel mellem dt? for R,
og den tilsvarende -dc? for Ry som vist i Figur 24. Bemark de forskellige forsteakser for de to
metoder: [0; 1] for dt? og [-1; 0] for -dt?. Dette er fordi referencepunkterne settes i venstre

side for d og i hgjre side for d.

1 0
0,9 / -0,1 /
0,8 / 0,2 /
0,7 / 0,3
0,6 / 0,4 /
05 / g
04 / 06 /
0,3 / 0,7 /
0,2 / -0,8
0,1 e 0,9 /
0 / . . ’ ,
0 02 04 06 08 1 1 0,8 -0,6 -04 -02 0
Tid [s] Tid [s]

— (2 —_ 2

0,8 /
0,6 //
0,4

0,2

0 /
on /
-0,4 /

_—
0,6
0,8 /

-1 T T T T T T T T T 1

-1 -0,9 -0,8 -0,7 -0,6 -0,5 -0,4 -0,3 -0,2 -0,1 0

Figur 24. Sammenligning af de to metoders forskel pa dt? og -dt.%. @verst til venstre vises dt?, der benyttes ved
beregning af d. @verst til hgjre vises -dt?, der benyttes ved beregning af d. Nederst vises forskellen mellem de
to i samme vindue. Bemerk at dt® stiger markant hurtigere mod hojre side af vinduet i forhold til dt2. Dette er
interesseomradet, da Qunset er i nzrheden af hejre side af vinduet (hvis vinduets bredde er vesentlig storre end
QRS-kompleksets varighed). Det nederste vindue svarer til det vindue der sttes til venstre for QRS-
komplekset — det vil sige, at QRS-annoteringen er i hgjre yderpunkt af vinduet.

Som det ses af Figur 24 stiger bide dt* og -dt*> mod hgjre side af vinduet, hvilket betyder at
samme verdier (eller smé #ndringer) af dV” betyder at d og d har sterre verdier mod hejre side

af vinduet.

Det ses ogsd, at de* stiger hurtigere i den hgjre halvdel af vinduet end dc?, hvorfor det krever
mindre dV-zndringer at udligne dt? end d¢* i denne del af vinduet. Derfor vil d vare mindre
tilbgjelig end d til at have bunden af Q-belgen (0,682 s i eksemplet i Figur 22) som den storste

verdi, og mere tilbgjelig til at have Qonsec som storste vardi.
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For at illustrere effekten af dt® og -dt.> pd henholdsvis d og d, undersages d? og d 2. P4 denne
méde forsimples problemet ved at undgé eventuelle komplekse tal, og den maksimale verdi af
d og d vil vere til den samme tid som d? og d?. I Figur 25 kan det ses hvordan dt* *begjer’ dV
opad mod hgjre, mens -dt? 'bojer’ dV’? nedad mod venstre. Figur 26 sammenligner de to

metoder mod SAD og alle afledninger for et EKG-signal.

Qonser annoteres dermed ved maksimum af d* inden for vinduet.

e Qon -de2 de & & dv +Rod =>
+Bli=>Greon

1,5

0,5

-0,5 -

-1 + + t t t 1 t

6,128 6,148 6,168 6,188 6,208 6,228 6,248 6,268 6,288 6,308 6,328
Tid [s]

Figur 25. Eksemplet viser hvordan superpositionen af dV’? (gul kurve) med —dt.? (bla kurve) og dt® (red kurve)
resulterer i henholdsvis d * (gren kurve) og d* (orange kurve). Leg merke til at —dt? bejer dV’* nedad mod
venstre side af vinduet mens dt? bejer dV’?> opad mod hejre side af signalet. Dette er den essentielle forskel
mellem de to metoder. Vinduets bredde er 200 ms og har hejre side ved QRS-annoteringen.
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I 11 111 avVR aVL aVF V1 V2

V3 ——V4 ——V5 V6 commmmSAD @ Qon e d? d?

300

200 +

100 A

-100 +==

-200 T T T T T T T T T
6,128 6,148 6,168 6,188 6,208 6,228 6,248 6,268 6,288 6,308 6,328

Tid [s]

Figur 26. Eksemplet viser hvordan d? ofte har bunden af Q-belgen som maksimum ved ca. 6,292 s, mens d *
har Qonse: som maksimum ved ca. 6,27 s.

7.3.2.1 Vinduesbredde og -skalering
Eftersom tidsenheder og spzndingsenheder ikke er umiddelbart forenelige, er det nedvendigt
at skalere vinduet, siledes at de to dimensioner vagtes som gnsket. Desuden skal bredden af

vinduet bestemmes.

Som navnt ddligere skal Qonsec ligge i hojre halvdel af vinduet for at sikre at d er en bedre
metode end d. QRS-annoteres ca. i centrum af QRS-komplekset, og den maksimale
fysiologiske varighed af et QRS-kompleks er ca. 120 ms. P4 denne baggrund settes vinduets
bredde til 200 ms.

Det valges at skalere vinduet saledes, at der haves et kvadratisk vindue. Det vil sige, at vinduet
har samme hgjde og bredde. Dette opnés ved at normalisere SAD i forhold til dets maksimale
verdi indenfor vinduet og derved opnds vindueshejdens interval pd [0; 1]. Ligeledes
normaliseres tidsaksen, siledes at der opnds en vinduesbreddens interval p4 [-1; 0] indenfor de
200 ms. Bemerk at vinduesbreddens interval vil vare [0; 1] hvis punktet, der sages, er i venstre

halvdel af vinduet, som det er tilfeldet for J-punkt og Tore, der beskrives i de neste to afsnit.

Figur 25 er et cksempel pi det valgte 200 ms vindue og den resulterende d. Figur 26
sammenholder disse resultater med SAD og det oprindelige EKG-signal.

Matlab koden til annotering af Qousec kan findes i appendiks B5 pa side 112.
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7.3.3  Automatisk annotering af J-punkt
J-punke er veldefineret for hjerteslag uden J-bolge og slur, mens dette ikke er tilfeldet ved

tilstedevaerelsen af J-belge eller slur. I dette projekt defineres J-punkt som:

*  Overgangen fra QRS-komplekset til ST-segmentet ved ingen J-belge eller slur.
*  Overgangen fra J-belgen til ST-segmentet ved J-belge.
*  Overgangen fra QRS-komplekset (inklusiv slur) til ST-segmentet ved slur.

Figur 27 illustrerer hvor J-punkt annoteres for disse tre forskellige scenarier.

Normal Notch/]-bolge Slur

Figur 27. J-punkt annoteres ved overgangen fra QRS-komplekset inklusiv eventuel slur eller notch til ST-
segmentet. Figuren viser annoteringspunktet for de tre forskellige scenarier.

Det vealges at annotere J-punkt ens for alle afledninger, da erfaringer gjort gennem
projektperioden viser, at dette punkt er afledningsuathengigt ved ovenstiende definition. Det
vil sige, at selv hvis der pa nogle afledninger er notch eller slur, mens der p4 andre ikke er notch
eller slur, s3 vil J-punkt placeres ved samme tid pd de forskellige afledninger, hvis ovenstiende

definition benyttes.

Til detektering af J-punke benyttes SAD, der blev beskrevet i afsnit 7.3.2, og en lignende
fremgangsmade som detektering af Qonee — dette punkt annoteres kun for det midterste
hjerteslag for hvert signal. J-punkt annoteres ved hjernet af overgangen mellem QRS-

komplekset samt eventuelle slur eller J-belge til ST-segmentet. Metoden har folgende trin:

Der laves et vindue fra QRS-annoteringen til +300 ms.
2. Slutningen af overgangen fra QRS-komplekset samt eventuelle slur eller J-bolge il
ST-segmentet, SAD i, findes ved en lignende metode som detektering af Qonger.

3. Den starste verdi af SAD i et vindue forud for SADmin, SAD ma, findes.
4. Benyt threshold til at finde hjornet af overgangen.

Slutningen af QRS-komplekset, SAD i, findes pd samme made som Qonge: findes i afsnit 7.3.2.
Hertil benyttes et vindue fra QRS-annoteringen til +300 ms. @verste venstre hjorne benyttes
derfor som referencepunkt i stedet for gverste hojre hjorne, mens det maksimale af d* stadig

identificerer slutningen af kurvernes hzldning.
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I II 111 aVR aVL aVF
— V1 —V2 V3 — V4 —V5 V6
e SAD ® QRS @ SADmin d?

0,476 0,526 0,576 0,626 0,676 0,726 0,776

Figur 28. Eksempel pi et vindue fra QRS-annoteringen til +300 ms. SADmin findes ved det maksimale af d?,
der er nermere beskrevet i afsnit 7.3.2.

Et vindue fra halvdelen af tiden fra QRS-annoteringen til SAD i, benyttes, 0og SADuma er den

maksimale verdi indenfor dette vindue som vist i Figur 29.

QRS-annotering

Amplitude

I
|
|
|
|
|
1

1 1 >
tm Wi W2 = Umin
— 7
— Tid

Figur 29. Illustrationen viser hvordan SADmax findes indenfor vinduet, der er den sidste halvdel af afstanden
mellem QRS-annoteringen og SADmin.

Vinduets parametre beregnes som folger:

wt = tmin — tm
wl = t,+05 wt
w2 = ty, +wt = thin

Hvor tui er tiden for SAD i 0g tw er tiden for QRS-annoteringen for det midterste hjerteslag.

Séledes er wy tiden for starten af vinduet og w» tiden for slutningen af vinduet.

For at finde hjernet af overgangen benyttes et threshold, T, pd 25% af forskellen mellem
SADin 0g SAD max:

T = Spin + 0,25 (SADpgy — SADpin)
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J-punkt annoteres siledes ved det punkt hvor SAD overskrider T som vist i Figur 30.

— — Il — 1l —aVR aVvL
aVfF  ——Wv1 —\2 V3 —— Va4

—V5 V6 e SAD @ QRS @ SADmin
O SADmax @ J T

1

1

1

1

1
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1

1

1

I

1

1

Figur 30. J-punkt findes hvor SAD overskrider threshold, T, der er sat til 25% af forskellen mellem SADnmin 0og
SADumax. I dette eksempel er J-punkt sat til tiden 0,530 s, der er den forste sampel under T.

Storrelser af vinduer og threshold blev bestemt ved erfaringer gjort gennem projekeet.
Matlab koden til annotering af J-punkt kan findes i appendiks B6 pa side 113.

7.3.4  Automatisk annotering af Tofse

Til annotering af Tofe benyttes en lignende metode som til annotering af Qonse. Ligesom
Qoners annoteres Tofee ens for alle afledninger, kun for det midterste hjerteslag og igen benyttes
SAD, beskrevet i afsnit 7.3.2. Til forskel for metoden for Qonser, annoteres Tofee ved hjornet af

overgangen mellem T-belgen og inden elektrisk aktivitet. Metoden har tre skridt:

1. Find det maksimale af SAD indenfor et vindue mellem det midterste hjerteslag og det
efterfolgende hjerteslag.

2. Find slutningen af T-belgen. Det vil sige, det punkt hvor den elektriske aktivitet er
ophert — pd samme méde som Qonsec blev fundet i afsnit 7.3.2.

3. Benyt et threshold til at finde hjornet af overgangen.

Det midterste og det efterfolgende hjerteslag findes og intervallet mellem dem bliver basis for
vinduets storrelse. Efter erfaringer gjort gennem projektet velges vinduets start tidspunke til at
vere 20% af intervallet efter det midterste hjerteslag og sluttidspunktet for vinduet til 70% af

intervallet efter det midterste hjerteslag. Saledes haves:

RR = tnt1 — tm
wl = t,+02-RR
w2 = t,+07 RR
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Hvor t., er tiden til det midterste hjerteslag, tm.1 er tiden dl det efterfolgende hjerteslag, w1 er

starttidspunktet til vinduet og w; er sluttidspunkeet til vinduet.

Figur 31 viser et eksempel pa et sidan vindue.

I II 11 aVR aVL
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Figur 31. Vinduet omslutter 20-70% af tiden mellem de to hjerteslag. Som det ses af figuren, er det maksimale
af SAD indenfor dette vindue typisk den gennemsnitligt maksimale haldning af den sidste del af T-belgen.

Det maksimale af SAD indenfor dette vindue, SAD ay, svarer til den gennemsnitligt maksimale
heldning, hvilket typisk er den for den sidste del af T-belgen. Hvis T-belgens morfologi
adskiller sig fra normen som f.eks. er tilfeldet ved lang QT syndrom, kan denne metode dog
risikere at detektere den opadgdende del af T-belgen i stedet for den nedadgiende del af T-
belgen. Den automatiske algoritme tager ikke hgjde for denne mulighed, hvorfor fejl af denne

karakter vil blive korrigeret gennem den efterfolgende manuelle inspektion.

Nar SAD . er fundet via ovenstiende vindue, kan slutningen af T-belgens heldning findes
ved at benytte metoden brugt til at bestemme Qonserr beskrevet i afsnit 7.3.2. Der benyrttes et
kvadratisk vindue fra SAD u til SADpmax + 200 ms, som er bestemt ved erfaringer gjort gennem
projektperioden. Slutningen af T-belgens haldning, SAD i, identificerer slutningen af
overgangen mellem T-bolgen og ingen elekerisk aktivitet. Det punke der seges, Tofier, annoteres
i overgangen mellem T-belgen og ingen elektrisk aktivitet. Det vil sige, Tore: skal ikke
annoteres ved slutningen af overgangen, men rettere i hjornet af overgangen. For at

efterkomme dette benyttes et threshold, T, pd 25% af forskellen mellem SADmin 0g SAD
T = SADyyp + 0,25 - (SADygx — SAD i)

Tt annoteres siledes ved det punkt hvor SAD overskrider T som vist i Figur 32.
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Figur 32. SADmax er det maksimale af SAD indenfor vinduet beskrevet i Figur 31, SADmin findes ved samme
metode som til detektering af Qonser, beskrevet i afsnit 7.3.2, ved et vindue fra SADmax til SADmax + 200 ms. T

bestemmes herefter til 20% af forskellen mellem SADumin 0g SADimax, hvorved Tofie: annoteres i det punke hvor
SAD overskrider T.

Matlab koden til annotering af Tofie kan findes i appendiks B6 pa side 113.
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7.4 Inspicerings- og annoteringsprogram

Et led i analysen af EKG-signalerne bestir i at annotere, dvs. at notere hvornir bestemte
fenomener opstdr i signalet. Som beskrevet i kapitel 6, er det i forbindelse med dette projeke
nedvendigt at annotere de karakteristiske punkter Qones J-punket, Slurones, Notchonses Tofte

samt hjerteslag.

Inspicerings- og annoteringsprogrammet (herefter kaldet ECGLab) er udviklet dl at vare et
verktej til annotering af 12-aflednings EKG-signaler, hvor det er muligt at benytte manuel og

automatisk annotering (beskrevet i kapitel 7) af 10 sekunders EKG-optagelser.

I dette kapitel gennemgis forst de krav, der stilles for ECGLab, si prasenteres det
implementerede interface og dets funktioner, efterfulgt af det bagvedliggende design, og til
sidst vises eksempler pa brug af ECGLab til annotering af data.

7.4.1  Kravspecifikation

Kravspecifikationen inddeles i tre punkter: funktionelle krav, ikke-funktionelle krav, samt
lgsningsmal. Funktionelle krav er en liste over de funktioner, det gnskes at systemet skal kunne
udfore. Det specificeres hvad systemet skal kunne, men ikke hvordan dette opnis. Ikke-
funktionelle krav bestir af en rekke begrensninger for systemets lgsningsmuligheder, og

lgsningsmal er retningslinjer til valg af lesning ud fra prioriteringer.
Strukeuren for kravspecifikationen er opbygget med inspiration fra [45].

7.4.1.1 Funktionelle krav

Systemet skal bruges til at gennemse og annotere EKG-signaler. Det vil sige, at systemet skal
kunne indleese EKG-signaler samt vise det til brugeren. For at arbejdet med systemet kan vere
fleksibelt, og annoteringerne kan analyseres i andre scripts, skal det vere muligt at gemme
annoteringer, samt at kunne indlese gemte annoteringer for at gennemse og/eller fortsette

annotering af EKG-signalet.
Dermed skal systemet kunne:

*  Indlese EKG-signaler.

*  Gennemse EKG-signaler.

*  Indlese og gemme annoteringer.
*  Gennemse annoteringer.

*  Redigere annoteringer.

7.4.1.2  Ikke-funktionelle krav

Der er to overordnede typer af ikke-funktionelle krav: performancebegrensninger og
projektbegraensninger. Performancebegrensninger bestdr af begrensninger til systemlosninger
ud fra en performancebetragtning. Dette kan f.eks. vere kapacitet, skalerbarhed eller
tilgeengelighed. Projektbegrensninger opstiller begrensninger til systemlesninger ud fra en

projektmessig betragtning. Dette kan f.eks. vare ressourcer, tid eller kvalitet.

7.4.1.2.1  Performancebegrensninger
Matlab, der er et vidt brugt redskab i forsknings- og udviklingssammenhang, benyttes i hgj

grad pa Aalborg Universitets linje for Sundhedsteknologi. Det er derfor oplagt at systemet skal
vere kompatibelt med Matlab, siledes at annoteringer fra ECGLab nemt kan bruges af

programmer, der er skrevet i Matlab. P4 denne maide sikres bade, at videre analyse af
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annoteringerne kan foretages i Matlab, samt at andre fremtidige projekter indenfor samme linje

nemt kan gere brug af systemet.

For at lette annotering af de talrige EKG-optagelser enskes automatiske detekterings- og -
annoteringsalgoritmer implementeret, beskrevet i kapitel 7. Selvom det er muligt, at en
automatisk detekteringsalgoritme kan opna hgj sensitivitet og specificitet, opstir der unzgtelig
fejl ind imellem. Derfor er det ogsd vigtigt, at systemet giver mulighed for manuel annotering,
sdledes at EKG-signalet efterfolgende kan gennemses, og eventuelle fejl kan rettes. Herved
opnds en bedre annotering af signalerne og derfor ogsd mulighed for en bedre efterfolgende

analyse og i sidste ende mere valide resultater.

For at give brugeren et overblik over EKG-signalet, skal alle 12 afledninger for det indleste
signal vises pa samme tid i forskellige sma omrader. Desuden skal det vere muligt at valge én
af disse afledninger af gangen der vises i et stort omride, siledes at detaljer for denne afledning

bliver tydeliggjort.
Dermed haves performancebegrensningerne:

o Systemet skal vere kompatibelt med Matlab.

*  Systemet skal kunne lese tilgengeligt data (space-separerede filer).

*  Systemet skal gore brug af automatiske detekteringsalgoritmer, se kapitel 7.

*  Systemet skal give mulighed for manuel annotering samt rettelser af den automatiske
annotering,.

*  Systemet skal kunne vise alle 12 afledninger i separate omrader.

*  Systemet skal kunne vise detaljer af den valgte afledning i et storre omride.

7.4.1.2.2  Projektbegrensninger
Da systemet i forste omgang ikke skal bruges af andre, legges der mindre vegt pid

brugervenlighed og det antages at brugeren kender systemets brug.
Projektbegrensningerne opsummeres:
*  Der legges mindre vagt pa brugervenlighed.

7.4.1.3 Lesningsmail

Det primzre mal med systemet er, at det skal vere nemt at gennemse EKG-optagelser og
annotere karakeeristiske punkter i signalet. Da der skal annoteres mange EKG-optagelser, er det
vigtigt at denne proces er sa effektiv som muligt. Derfor prioriteres effektiv annotering af EKG-
optagelser hojest. Effektiv annotering betyder, at normal brug skal vere ukompliceret, nemt og

hurtigt, og handlinger, der gentages ofte, skal reduceres til feerrest mulige trin.

Det er sandsynligt, at systemet kan bruges til andre lignende projekter, hvorfor det onskes at

fleksibilitet prioriteres — dog ikke p4 hgjde med de primare mil.
Retningslinjer for valg af lesning opstilles ved brug af MoSCoW [46], hvor:

* M — Must have; Krav der skal vere til stede ved deadline for at levering af systemet
kan anses for en succes.
e S — Should have; Disse krav er ogsi vigtige for projektet, men er ikke absolut

nedvendige indenfor den forste tidsramme.
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*  C - Could have; Krav der er ikke er kritiske og ofte er 'nice to have’.
* W - Won’t have; Krav der ikke inkluderes indenfor leveringsdatoen, men der gnskes

implementeret i fremtidige versioner.
Folgende prioritering er valgt:

* (M) Effektiv annotering af EKG-signaler.
*  (S) Héndtering af fejl der forstyrrer normalt brug.
*  (C) Fleksibilitet mht. fremtidige ®ndringer af systemet.

* (W) Handtering af fejl der ikke forstyrrer normalt brug.

7.4.2 Interfaceelementer

ECGLab, Figur 33, er udviklet med engelsk sprog i bide interface og kode kommentarer, da
fremtidige brugere eller udviklere kan vare ikke-dansk talende pi grund af studiets
internationale karakter. S& vidt muligt er der brugt velkendte interface beslutninger for at gore

programmet s intuitivt som muligt.

APAMMAAAAAA AN
T}WWWWWWWW WWWWWMWMUMMHWMMMW

Figur 33. Sidan ser ECGLab ud nir det startes.

Interfacet kan inddeles i 7 omrader som vist i Figur 34.
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Figur 34.

Interfacet inddeles i 7 omrider; Vearkegjslinie, Statuslinie, Info-omride, Detekteringsknap,

Annoteringskontrol, Detaljevisning, Afledningsvisninger. Signalet i eksemplet er et gennemsnits hjerteslag
beregnet fra en 10 sekunders optagelse.

7.4.3

Verktgjslinie: Dette omride indeholder knapper, der skifter signal, afledning, zoom
eller lignende. Fra venstre til hgjre: Forrige signal, Forrige afledning, Neste afledning,
Neste signal, Flyt fokus, Zoom ind, Zoom ud.

Statuslinie: Dette omride bestar af to felter, der giver information om hvilke signal-
og annoteringsfiler, der er dbne.

Info-omrade: Dette omréide indeholder information om HR for den abne signalfil,
baseret pa Beat (QRS) annoteringer for signalet. Desuden vises hvor mange filer der
er i data-mappen, hvilket nummer den aktive fil har, hvor lang tid den nuvarende
annoteringssession har varet, samt en estimeret tid tilbage for den nuvarende
annoteringssession, baseret pd den gennemsnitlige annoteringshastighed.
Detekteringsknap: Denne knap giver mulighed for at udfere en automatisk
annotering der er tilknyttet knappen.

Annoteringskontrol: Dette omride giver information om hvilken annotering er den
aktive, samt giver mulighed for at skifte den aktive annotering.

Detaljevisning: Dette omride viser signalet i et stort omrade, giver mulighed for zoom
og navigering via varktgjslinien, samt manuel annotering via annoteringskontrol.
Bemeark at alle afledninger vises samtidigt i dette eksempel. Ved at 2ndre koden kan
dette @ndres siledes at kun den aktive afledning vises. For nogle annoteringer er det
hensigtsmeassigt kun at vise den aktive afledning, mens for andre annoteringer er det
en fordel at vise alle afledninger. Det vil sige, at koden skal @ndres alt efter hvilken
annotering der foretages. Den aktive annoteringstype kan tilfgjes ved at venstreklikke
eller fjernes ved at hojreklikke.

Afledningsvisning: Dette omride viser samtlige afledninger i separate plots. Desuden

kan den aktive afledning skiftes ved at klikke pa det tilsvarende plot.

Interfacefunktioner

ECGLab har en data-mappe, hvor alle signalfiler der onskes annoteret, skal placeres. Nar

ECGLab startes, oprettes en liste over alle signalfiler i denne mappe, og den forste fil abnes.

Denne lgsning er valgt fordi der arbejdes pi mange forskellige signalfiler, og for at opna effektiv
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annotering af signalerne, skal antallet af skridt reduceres s3 vidt muligt uden at det gor ud over
funktionaliteten. Ved at oprette en liste over alle signalfiler, kan brugeren nejes med at valge at

dbne neste fil ved et klik pa en knap eller via en genvejstast i stedet for at skulle gennem en

fildialog.

7.4.3.1  Skift signal

Det er muligt at skifte signal ved enten at valge naste signal eller forrige signal gennem
verktgjslinien eller via genvejstaster. Nir denne handling foretages, gemmes den aktive
annotering automatisk og det nye signal indleses og interfacet opdateres med nye plots og
oplysninger og signal. Hvis signalet har en tilherende annoteringsfil, indleses denne ogsa.

Statuslinien viser til enhver tid hvilken signalfil og annoteringfil der er aben.

Hvis den aktive signalfil er den forste og forrige signal velges, forbliver det forste signal som

den aktive.

Hvis den aktive signalfil er den sidste og neste signal velges, forbliver det sidste som den

aktive.

7.4.3.2  Skift afledning

Det er muligt at skifte afledning ved at venstreklikke i afledningsvisning pa det tilsvarende plot,
ved at velge forrige eller naste afledning i verktgjslinien eller via genvejstasterne. Nir denne
handling foretages, skifter den aktive afledning til den valgte og interfacet opdateres. Den gule
markering i afledningsvisning viser til enhver tid hvilken afledning der er den aktive, se Figur

33, hvor afledning I er aktiv.

Hvis den aktive afledning er den forste (I) og forrige afledning velges, skiftes signalet til det

forrige med sidste afledning som den aktive afledning.

Hvis den aktive afledning er den sidste (Ve) og neste afledning velges, skiftes signalet til det

naste med forste afledning som den aktive.

7.4.3.3  Flyt fokus
"Hand -varktgjet giver mulighed for at flytte fokus i signalet. Nar dette vaerktgj er aktive kan
fokus i detaljevisning flyttes ved at treekke — det vil sige, at holde venstre knap pd musen nede,

mens den flyttes. Funktionaliteten af dette veerktej er som normalt i Matlab.

7.4.3.4 Zoom

Zoom ind og zoom ud verktgjerne kan aktiveres i veerktgjslinien ved venstreklik. Nar denne er
aktiv, kan zoom-verktgjet bruges i detaljevisning for at ndre zoom. Denne funktion fungerer
som normalt i Matlab; ved venstreklik zoomes ind eller ud, ved dobbeltklik nulstilles zoom, og

ved at holde venstre knap nede og trekke en boks, kan zoom @ndres til det omsluttede omrade.

7.4.3.5 Automatisk detektering
De automatiske annoteringsalgoritmer, beskrevet i kapitel 7, eksekveres automatisk nar et nyt
signal indleses. Bemark at alle algoritmerne ikke blev eksekveret pi samme tid, da nogle

athenger af hinanden og da det enskedes at teste hver af de automatiske algoritmer for sig.

Derfor blev algoritmerne kert og annoteringerne rettet én algoritme af gangen. Valg af

algoritme sker ved @ndring i Matlab koden.
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Ud over at automatisk kere de automatiske detekteringsalgoritmer ved indlesning af nyt signal,

kan det ogsa velges at kere dem ved klik pd detekteringsknappen (Figur 34-4).

7.4.3.6  Manuel annotering
Manuel annotering foretages ved kombineret interaktion af detaljevisning og

annoteringskontrol. Den aktive annoteringstype valges ved klik i annoteringskontrol.

Ved venstreklik i detaljevisning tilfgjes den aktive annoteringstype til det givne tidspunkt for

den aktive afledning. Ved hgjreklik fjernes den nzrmeste annotering fra den aktive afledning.

Nogle annoteringstyper er afledningsuathengige og tilfgjes derfor til alle afledninger og ikke

kun den aktive afledning.

7.4.3.7  Genvejstaster
For at ege hastigheden hvormed brugeren kan interagere med ECGLab, og dermed hvor
effektivc EKG-signaler annoteres, implementeredes et antal genvejstaster for ofte udferte

handlinger:

*  a:forrige signal

*  d: naste signal

*  q: forrige afledning
* e naste afledning

*  1-9: Velg tilsvarende annoteringstype i annoteringskontrol.
QWERTY keyboard layout er benyttet, hvilket begrunder valget af genvejstasterne a, d, q og e.

7.4.4 Annoteringsdata
Annoteringsdata gemmes i en fil med samme navn som signalfilen men med prefix ’anno_’.
Filen er ".mat’ og indeholder to variabler: anno_all og anno_lead. Disse indeholder henholdsvis

afledningsuathengige annoteringer og afledningsathengige annoteringer.

* anno_all: Afledningsuathengig annoteringsdata. (Nx2 matrice)

* anno_lead: Afledningsathengig annoteringsdata. (1x12 cell array)

Annoteringsdata for anno_lead er et cell array med en storrelse pd 12 (ét indeks for hver
afledning). Hvert indeks indeholder annoteringsdata for tilhgrende afledning som vist i Tabel
2.

Indeks |1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

Afledning I I I 111 aVR  aVL  aVF Vi V2 Vi Vi Vs Ve
Tabel 2. Aafledningsafhzngige annoteringsdata gemmes i et cell array med 12 indeks. Hvert indeks indeholder
data for én afledning. Denne tabel viser sammenhzngen mellem indeks og afledning for anno_lead.

Hyvis der ikke findes nogen annoteringer for en afledning vil cellen indeholde en tom matice,
ellers vil den indeholde en Mx2 matrice, hvor M er antallet af annoteringer. Hver annotering
har siledes to informationer: sampleindeks og annoteringstype. Sampleindeks er det
samplenummer i det tilherende signal, hvor annoteringen er placeret. Annoteringstype er et tal,
der reprasenterer, hvilken annotering det er. Talverdierne for hver annotering kan ses i Tabel

3.

Variablen anno_all er ligeledes en Mx2 matrice, der indeholder verdier for sampleindeks og

annoteringstype, pi samme mdde som for én celle af anno_lead.
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Annotering Verdi Beskrivelse

Q ] Qonser annoteres ved starten af overgangen til QRS-komplekset. Afsnit
o 7.3.2 beskriver i detaljer hvordan denne annoteres automatisk.

QRS annoteres ved maksimum af standardafvigelsen af QRS-
QRS 2 komplekset afledningerne imellem. Afsnit 7.3.1 beskriver i detaljer
hvordan denne annoteres automatisk.

Sluronset 3 Sluronse: annoteres ved starten af slur, se afsnit 7.5.5.

J-punket annoteres i hjernet af overgangen mellem QRS-komplekset
og ST-segmentet nar J-belger og slur ikke er til stede, og i hjernet af
J-punke 5 overgangen mellem J-belge eller slur til ST-segmentet nar J-belge eller
slur er til stede. Afsnit 7.3.3 beskriver i detaljer hvordan denne
annoteres automatisk.

Tofter annoteres i hjgrnet af overgangen mellem T-belgen og ingen
Toffer 6 clekerisk aktivitet. Afsnit 7.3.4 beskriver i detaljer hvordan denne
annoteres automatisk.

Notchonser 7 Notchonse: annoteres ved starten af en notch, se afsnit 7.5.5.

Tabel 3. Implementerede annoteringstyper, deres verdier samt beskrivelse.

7.5 Inspicering og annotering

Annotering foretages i flere trin:

Hjerteslag (automatisk annotering + manuel inspicering)
Qonser (automatisk annotering + manuel inspicering)
J-punkt (automatisk annotering + manuel inspicering)

Toftee (automatisk annotering + manuel inspicering)

AR

Sluronse eller Notchonse: (manuel annotering)

Hvert trin afsluttes med at manuelt gennemse og rette annoteringer for det pigzldende punkt,
sdledes at efterfolgende annoteringer udelukkende beror pi korrekte annoteringer. Alle
efterfolgende punkter benytter annotering af hjerteslag som referencepunke til automatisk
annotering, men har ikke yderligere athengigheder af hinanden. Det valges dog alligevel at
annotere disse punkter trinvist da det skennes at vere hurtigere at gennemse annoteringer for
det samme punkt nir der automatisk indstilles et vindue omkring dette punkt. Det vil sige, at
ECGLab indstilles til automatisk at vises et vindue omkring Qonse, ndr denne annoteres
automatisk og efterfolgende gennemses. Ligeledes indstilles vinduer for J-punkt og Tofre nar
disse gennemses. Slurone. 0g Notchone: annoteres manuelt og forskelligt for hver afledning. I
denne forbindelse indstilles ECGLab til at vise et vindue omkring QRS-komplekset og ST-

segmentet.

I de efterfolgende underafsnit vises eksempler pa visualisering i ECGLab under annotering af
de forskellige punkter. Desuden gives et antal eksempler pa valg af annoteringer ved

grensetilfelde af notch og slur.

7.5.1 Inspicering af automatisk annoterede hjerteslag

Nir den automatiske annotering af hjerteslag gennemses og rettes, vises den fulde lengde af
signalet som vist i Figur 35. Dette giver brugeren et overblik over hele signalet og da QRS-
komplekser er tydelige at se, kan de fulde 10 sekunder hurtigt kontrolleres. Nir brugeren
velger at g tl neste signal, vil hjerteslag automatisk blive annoteres gennem algoritmen,
sdledes kan brugeren gennemse alle signaler blot ved at klikke neste signal (enten ved at klikke
pa knappen eller ved at bruge genvejstasten ’d’). Rettelser af eventuelle fejl foretages manuelt
som signalet gennemses; hejreklik i detaljevisning fjerner den nzrmeste annotering, mens

venstreklik tilfejer annotering. Bemark at den aktive annotering i eksemplet i Figur 35 er
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Qonser- Brugeren skal dermed forst valge ‘Beat (QRS)’, i listen i hgjre side af figuren (dette kan
ogsd geres ved at bruge genvejstasten ’2’) for annoteringer af hjerteslag kan tilfgjes ved

venstreklik i detaljevisning.

B e ]
CRERE LAY ~
Signe fle Jataiorchive1D 2156 mat Annctstion fle: kistalanew_srchive10_2158 mat
1000~ ] | 1 | | 1 1 e 752008
File: 1.2 1
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t Y 5 /Annotation controls —
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Figur 35. Eksempel pa visualisering i ECGLab nir automatisk annotering af hjerteslag gennemses. Samtlige
afledninger vises i detaljevisning, mens enkelte afledninger kan ses nedenfor i de mindre plots. QRS-
annoteringerne har samme tid for alle afledninger. De rede punkter er annoteringer for hjerteslag (QRS-
annoteringer).

Bemark at det sidste halve hjerteslag ikke er annoteret. Det kan diskuteres hvorvidt dette burde
annoteres, men i dette projekt er det valgt at lade annoteringsalgoritmen bestemme sdanne

grensetilfelde for QRS-annoteringer.

7.5.2  Inspicering af automatisk annoterede Qonse:

Nir den automatiske annotering af Qonee gennemses og rettes, bliver ECGLab modificeret
sdledes at plottet automatisk indstilles il et vindue omkring det automatisk annoterede Qonsers
som vist i Figur 36. Dette sparer brugeren for tid til at finde punktet og effektiviserer dermed
annoteringsarbejdet. Nir brugeren velger at ga til neste signal, vil Qonsee automatisk blive

annoteres gennem algoritmen og eventuelle fejl rettes manuelt inden der fortsettes.
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B ecglab =Ny =5
dLL PO "
Signsd fle: idstaisechivel 0_2155 mat Aneatation fie: detafannn_srchive10_2156.mat

S\ HR 752008

| e 141

T Tme 000000 / 000000

_ [omea

1
2170

| L
2140 2180

avL

I

(it

AR

LI

A

T

i

AT

"

Figur 36. Dette eksempel viser hvordan ECGLab har visualiseret annoteringsinformation for brugeren nir den
automatiske annotering af Qonser gennemses og rettes. De tynde farvede streger er de forskellige afledninger, den
fede sorte streg er SAD, og det sorte punkt er det annoterede Qonser.

Bemeark at samtlige afledninger vises i detaljevisning. Dette gores fordi annoteringen for Qonse
settes ens for alle afledninger. Leeg ogsd mearke til at SAD er plottet i samme omrade for at give
brugeren mulighed for at fi en fornemmelse for hvilken baggrund algoritmen har beregnet

Qonser- Figur 37 viser en storre del af signalet for det samme signal og den samme annotering.
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Figur 37. Et andet zoom af annoteringen vist i Figur 36.

7.5.3

Nér den automatiske annotering af J-punkt gennemses og rettes, bliver ECGLab modificeret

Inspicering af automatisk annoterede J

sdledes at plottet automatisk indstilles til et vindue omkring det automatisk annoterede J-
punke, som vist i Figur 38. Dette sparer brugeren for tid til at finde punktet og effektiviserer
dermed annoteringsarbejdet. Nir brugeren valger at ga til naste signal, vil J-punkt automatisk

blive annoteres gennem algoritmen og eventuelle fejl rettes manuelt inden der fortsettes.
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Figur 38. Dette eksempel viser hvordan ECGLab har visualiseret annoteringsinformation for brugeren nir den
automatiske annotering af J-punkt gennemses og rettes. Det turkise punkt er det annoterede J-punkt, mens det
bli og gule punkt er henholdsvis SADmix 0g SADmin, beskrevet i afsnit 7.3.3. Disse punkter kan bruges som
stottepunkter af brugeren for at tjekke om algoritmen har placeret disse rigtigt ved beregning af J-punkt. Det
rode punke er annoteringen af QRS.

Bemark at samtlige afledninger vises i detaljevisning. Dette ggres fordi annoteringen for J-

punkt szttes ens for alle afledninger. Figur 39 viser en storre del af signalet for det samme

signal og den samme annotering.
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Figur 39. Et andet zoom af annoteringen vist i Figur 38. Som det fremgar af figuren, er J-punke (turkis cirkel)
placeret korrek til trods for at QRS-komplekset fortsetter direkte til T-bolgen uden noget plateau.

7.5.4

Inspicering af automatisk annoterede Tofer

Nir den automatiske annotering af Tome. gennemses og rettes, bliver ECGLab modificeret

sdledes at plottet automatisk indstilles til et vindue omkring det automatisk annoterede Tofees

som vist i Figur 40. Dette sparer brugeren for tid til at finde punktet og effektiviserer dermed

annoteringsarbejdet. Nir brugeren velger at gi til naste signal, vil Tofe: automatisk blive

annoteres gennem algoritmen og eventuelle fejl rettes manuelt inden der fortsettes.
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Figur 40. Dette eksempel viser hvordan ECGLab har visualiseret annoteringsinformation for brugeren nir den
automatiske annotering af Tomer gennemses og rettes. Det gronne punkt er det annoterede Tofe:, mens det bld
og gule punkt er henholdsvis SADmix 0g SADmin, beskrevet i afsnit 7.3.4. Disse punkter kan bruges som
stottepunkeer af brugeren for at tjekke om algoritmen har placeret disse rigtigt ved beregning af Toier. De rede
punkter er QRS-annoteringer.

Bemark at samtlige afledninger vises i detaljevisning. Dette gores fordi annoteringen for Tt
settes ens for alle afledninger. Figur 41 viser en sterre del af signalet for det samme signal og

den samme annotering.
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Figur 41. Et andet zoom af annoteringen vist i Figur 40.

7.5.5 Manuel annotering af Sluronse: 0g Notchonse:

Slurone: annoteres i samme trin som Notchowe 0g separat for hver afledning. Ved manuel
annotering af Sluronee 0g Notchone indstilles ECGLab dl at vise et vindue om QRS-
annoteringen og ST-segmentet. Til forskel fra overstiende annoteringer, benyttes der ikke et

filter i denne forbindelse. Dette valges for at bevare EKG-signalets oprindelige form, og fordi
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notch og iser slur nemt kan udviskes ved brug af filter. Dermed skal der tages hgjde for stoj

under annotering.

Positive slur og notch af alle storrelser annoteres, sé lenge det vurderes at de ikke kan tilskrives
stoj. Hvis der er mere end en slur eller notch annoteres kun den mest prominente som er tet pi

overgangen mellem QRS-kompleks og ST-segment (J).

Nedenfor gives eksempler pd hvordan slur og notch er blevet annoteres, og hvordan

grensetilfelde er blevet hindteret.
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Figur 42. I dette eksempel ses slur tydeligt, og Sluronse: annoteres ved kurvens ’knzk’.

1. / N

00 \\.‘\U // -
e 1 TG e Ty
A T T

Figur 43. I dette eksempel ses slur tydeligt, men der er ikke et veldefineret ’knzk’ pa kurven. Sluronse: annoteres
hvor hzldningen menes at have afveget betydeligt fra hzldningen af den forste den af det nedadgiende QRS-
kompleks. Denne vurdering foretages individuelt fra signal til signal.
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Figur 44. Denne variation annoteres som en slur, da der aldrig kommer en belgedal. Det vil sige, at der skal
vere en belgedal for der annoteres notch. Som det ses er der to parallelle liniestykker pa det nedadgiende QRS-
kompleks, afbrudt af en slur. Det er altsa ikke hele den sidste del af QRS-komplekset der har slur, men kun et

midterstykke.
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Figur 45. Eksempel pi meget diskret slur. Denne variation kan vare sver at se, og det kan diskuteres hvorvidt
den er en egentlig slur. Det valges dog at annotere variationen. Den grenne og ride hjzlpelinie tydeligger
forskellen af hzldningen mellem den forste og sidste del af det nedadgiende QRS-kompleks. Selvom denne slur
ikke er prominent, annoteres den. Sluronse: annoteres hvor afvigelsen fra hzldningen af den forste del af det
nedadgiende QRS-kompleks (rede linie) menes at have noget et betydeligt niveau.
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KAPITEL 8

ANALYSE

Som beskrevet tidligere i kapitel 6 onskes kombinationer af parametre og kategori (notch eller
slur) af hver afledning undersegt for at afdekke om nogen har sterre sandsynlighed for at vere
malign. Det viste sig efter annotering af data at afledningerne III, aVR, aVL eller aVF ikke var
egnet til videre analyse pd grund af stgj og et hojt antal notches som blev vurderet til ikke at
veere relateret til tidlig repolarisering, hvorfor disse afledninger ekskluderes. Endvidere viste det
sig, at der ikke var tilstrekkelig antal notch og slur for hver afledning til at foretage en statistisk
analyse mellem H- og kontrolgruppen. P4 den baggrund velges det at sl kategorierne notch og
slur til én kategori (notch/slur), samt at samle afledningerne i afledningsgrupperne G1 (I og II),

G2 (Vi 1l Vi), og G3 (Vi til V).

8.1 Kategorisering

Afledningsgrupperne G1, G2 og G3 inddeles yderligere i 2 til 3 grupper, athengig af hvor
mange afledninger gruppen bestar af. Dette giver folgende nye afledningsgrupper: G1{= 1} og
G1{=2}; G2{z 1}, G2{= 2} og G2{= 3}; samt G3{2 1}, G3{2 2} og G3{= 3}. Tallene i {} angiver
minimumsantallet af afledninger i afledningsgruppen, som har notch/slur. Siledes angiver
G2{z 2} for notches, at der skal forekomme notches pd minimum 2 afledninger ud af gruppens

3 afledninger (V til V3). Felgende undersegelser for kategorisering foretages:

1. Det underseges for hver populationsgruppe og hver afledning, hvor stor en andel af
personerne i populationsgruppen som mindst har én optagelse med notch.

2. Det undersgges for hver populationsgruppe og hver afledningsgruppe, hvor stor en
andel af personerne i populationsgruppen som mindst har én optagelse med notch pa
mindst 1 afledning, {> 1}, mindst 2 afledninger, {2 2}, eller 3 afledninger, {= 3}. Dog
gelder det for Gl at det underssges for mindst 1 afledning, {= 1}, og begge
afledninger, {= 2}.

3. Det undersgges for hver populationsgruppe og for afledningerne I, II, Vi til Vi, hvor
stor en andel af personerne i populationsgruppen som mindst har én optagelse med
notch pa mindst 1, 2, ..., 8 af disse afledninger.

4. Punket 1 dl 3 gentages, men denne gang for slur i stedet for notch.

5. Punke I dl 3 gentages, men denne gang gelder det uanset om det notch eller slur
(notch/slur).

6. For resultaterne af punkt 5 udferes en Chi-square test, hvor det undersgges om H- og

kontrolgruppen er forskelige med et signifikansniveau pa 5%.

Efterfolgende har resultaterne vist, at der ikke var tilstrekkelig data til at opdele
afledningsgrupperne for antal afledninger med notch/slur som beskrevet ovenfor, hvorfor
parametrene udelukkende analyseres i kombination med afledningsgrupperne G1{z= 1}, G2{>

1} og G3{= 1}.

Resultaterne for kategorisering kan ses i afsnit 11.1.
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8.2  Antal afledninger med notch/slur
Via ROC-analyse findes arealet under kurven (AUC) og det optimale threshold for antallet af
afledninger med notch/slur mellem H- og kontrolgruppen. Ved dette threshold beregnes

sensitivitet (Se), specificitet (Sp) og accuracy.

Sensitivitet, specificitet og accuracy er udtryk for hvor god en analyse er ved et bestemt
threshold til korreke klassificering af henholdsvis positive, negative og samt andelen af korrekte

klassificeringer. Sensitivitet, specificitet og accuracy beregnes som:

S T
e = _—
Ty
s = -
p Ty + Fp
accuracy =

Hvor Tp er antallet af sandt positive, Tr er antallet af sandt negative, Fyx er antallet af falsk

negative og Fp er antallet af falsk positive.

Resultatet af ROC-analysen kan ses i afsnic 11.2.

8.3 Hjerterytme

En person inkluderes i en afledningsgruppe hvis der er notch/slur pi mindst én afledning i
afledningsgruppen. Hvis en person har notches/slur i flere afledningsgrupper, inkluderes
personen i samtlige af disse afledningsgrupper. Hvis en person har flere optagelser med
notch/slur i samme afledningsgruppe, beregnes gennemsnitsverdien af hjerterytmen for disse

optagelser. Folgende undersggelser for hjerterytme foretages:

1. Der beregnes for hver populationsgruppe og afledningsgruppe en gennemsnitlig
hjerterytme og et 95% konfidensinterval for gennemsnitsverdien vha. en to-sidet
parret t-test.

2. For hver afledningsgruppe underseges det, om der er forskel pa hjerterytmen for H-
og kontrolgruppe. Til dette bruges en to-sidet uparret t-test med 5%
signifikansniveau.

3. For hver afledningsgruppe udferes en ROC-analyse af H- og kontrolgruppen, hvor
AUC beregnes og det optimale threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen
findes ved mindste afstand til gverst venstre hjgrne.

4. For det optimale threshold beregnes sensitivitet, specificitet og accuracy som angivet i

ligningerne i afsnit 8.2.

Resultaterne for hjerterytme kan ses i afsnit 11.3.

8.4 Resterende parametre
For de afledningsuathengige parametre QT., QJ og JT bruges den samme fremgangsmetode

som blev brugt for hjerterytme i afsnit 8.3 ovenfor.

For de afledningsathengige parametre QE, EJ, J-punktselevation og amplitude af notch/slur
benyttes som udgangspunkt den samme fremgangsmetode som blev brugt for hjerterytme i
afsnit 8.3 ovenfor. Til forskel fra de afledningsuathengige parametre kan de

afledningsathengige parametre have forskellige vardier i forskellige afledninger for samme
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person. Derfor beregnes en gennemsnitsverdi for hver afledningsgruppe i de tilfelde der er

flere afledninger i samme afledningsgruppe der har notch/slur.

Resultaterne for disse parametre kan ses i afsnit 11.4-11.10.

8.5 Udvealgelse af parametre til videreanalyse

Til analyse af data udvelges de parametre som i kombination med afledningerne G1{z 1},
G2{z 1} og G3{= 1} giver bedst adskillelse af H- og kontrolgruppen. Dette gores ved at velge
de parametre med signifikant p-verdi og med AUC over 0,7.

Det underseges om threshold for de udvalgte parametre kan forenes pd tvers af
afledningsgrupperne (for samme parametre) til ét felles threshold. Dette gores ved at foretage
en Chi-square test for korrekt klassificering af de 2 threshold (det felles threshold og det
oprindelige threshold der blev fundet i ROC for det specifikke afledning) for bide H- og
kontrolgruppen. Det betyder at der i alt beregnes 6 Chi-square-verdier for hver parameter,
hvor summen af disse 6 verdier og summen af frihedsgrader bruges til at beregne en samlet p-
verdi. Hvis p-verdien er hgjere end signifikansniveauet (5%), er der ikke beleg i data for, at

det individuelle threshold er bedre end det fzlles threshold.

Resultaterne for udvealgelse af parametre og for undersegelse af felles threshold kan ses i afsnit
11.11.

8.6 Flowchart

Parametrene samles i et flowchart med maksimal kombination af tre parametre. Input til
flowchart er alle personer med notch eller slur i mindst én afledning. Det vil sige, at personer
uden notch eller slur i mindst én afledning ikke er basis for dette flowchart, da det ikke kan
siges, at disse personer har tidlig repolarisering. Figur 52 viser hvordan et flowchart med
kombination af tre parametertest ser ud. Betegnelserne i denne figur bruges fremover til at

henvise til input, output eller test.

Figur 52. Et flowchart med kombination af tre parametertest.

Som udgangspunkt findes de tre parametre der i kombination har output ANBND — det vil sige
de parametre der indgir i test A, B og D. Da rekkefolgen af disse test er ligegyldig i forhold til
deres kombinerede output, beregnes antallet af mulige kombinationer, K, ved:
n!
Knr)=———
(n,7) rl(n—r)!
Hvor n er det samlede antal af parametre og r er antallet af parametre, der skal kombineres af

gangen. I dette tilfelde er antallet af parametre endnu ukendt, men det er allerede valgt at den
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maksimale kombination af parametre er tre. Hvis antallet af parametre f.eks. er 16, si vil

K(16,3) = 560.

Accuracy og precision beregnes for hver kombination (positive klassifikationer er syge, mens
negative klassifikationer er raske) og en samlet tabel genereres, sorteret primert efter accuracy
og sekundert efter precision — begge i descenderende storrelse. Kombinationen for den overste
rekke i tabellen udvelges, hvorved output ANBND er output fra den kombination af tre

parametre, der giver den hgjeste accuracy.

Nér disse tre parametertest er bestemt, valges rekkefolgen af disse tre pa baggrund af hvilken af
disse tre alene giver den hgjeste accuracy. Det vil sige, at den parametertest (af de udvalgte tre)
som alene giver den hgjeste accuracy for sandt output, nir input er alle personer med

notch/slur i mindst én afledning, velges som Test A.

P4 samme maide velges den parametertest af de resterende to som alene giver den hgjeste
accuracy for sandt output ved input A som Test B. Den sidste af de tre udvalgte parametertest

valges som Test D.

Samme fremgangsmaéde gor sig geldende for valg af parametertest til Test E. Den parametertest
med input ANB som alene giver den hgjeste accuracy for sandt output, valges som

parametertest, Test E.

Til bestemmelse af de resterende parametertest foretages en let modifikation af
fremgangsmaden. DPositive og negative klassifikationer ombyttes, siledes at positive

klassifikationer er raske, mens negative klassifikationer er syge.

Der foretages K(n,2) kombinationer med input A, og der genereres en tabel med accuracy og
precision som for. Herved findes de to parametertest der skal indtage pladserne Test C og Test
G. Den parametertest der alene har den hejeste accuracy som falsk output valges som Test C,

og den sidste parametertest valges som Test G.

Til sidst foretages K(n,1) kombinationer med input ANC, og den parametertest med hojest

accuracy for falsk output udvelges som Test F.
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I alt blev 13 optagelser (1,2%) fra kontrolgruppen og to optagelser (1,3%) fra F-gruppen

ekskluderet fra undersegelsen, mens alle optagelser fra C- og H-grupperne blev inkluderet. De

ekskluderede optagelser samt individuelle begrundelser for ekskludering kan ses i Tabel 4 og

Tabel 5.

Udelukkede filer Begrundelse for ekskludering

NML3_030 Dublet af optagelse NML3_029

NML3_076 Stej omkring det midterste hjerteslag for alle afledninger
NML4_007 Dublet af optagelse NML4_006

NML4_074 Stej omkring det midterste hjerteslag for nogle afledninger
NML4_088 Ringe signalkvalitet

NML5_007 Stej omkring det midterste hjerteslag for nogle afledninger
NML5_017 Midterste hjerteslag er PVC

NML5_074 Dublet af optagelse NML5_069

NML5_088 Stej omkring det midterste hjerteslag for nogle afledninger
NML7_041 Dublet af optagelse NML7_040

NMLS8_037 Stej omkring det midterste hjerteslag for nogle afledninger
NML9_001 Stej omkring det midterste hjerteslag for nogle afledninger
NML9_030 Stej omkring det midterste hjerteslag for nogle afledninger

Tabel 4. Ekskluderede optagelser fra kontrolgruppen og samt begrundelse for ekskludering. I alt blev 13
optagelser fra kontrolgruppen ekskluderet.

F-gruppe ID  Udelukkede fil ID | Begrundelse for ekskludering

1 1
15 6

Intet EKG-signal
Intet EKG-signal

Tabel 5. Ekskluderede optagelser fra F-gruppen og samt begrundelse for ekskludering. I alt blev 2 optagelser fra
F-gruppen ekskluderet.

Det endelige antal optagelser og personer for hver gruppe, der blev inkluderet i undersegelsen,

kan ses i Tabel 6 nedenfor.

Gruppe Antal personer Antal optagelser Antal mand Antal kvinder
Kontrol 1075 1083 898 177
F 28 147 28 0
C 40 132 40 0
H 41 123 *33 *7

Tabel 6. Opsummering af inkluderede optagelser i undersogelsen. *Der er én optagelse, hvor kon er ukendt.

Gennemsnitsalder og konfidensinterval for hver af de 4 grupper, der inkluderes i

undersogelsen, kan ses i Tabel 7 og pa Figur 53.

Kontrol F C H

Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI]

Alder [ér] 32,6 [31,9 - 33,3] 25,8 [23,2-25,8] 26,3 [24,7 — 27,9] 61,2 [56,8 — 65,5]

Tabel 7. Gennemsnitsalder og 95% konfidensinterval for hvert gruppe.



KAPITEL 10: DATA RESULTATER

90

80

70

60 é l

[
o

Alder [ar]

N
o

30

20

10

+ Kontrol

Figur 53. Gennemsnitsalder og 95% konfidensinterval for hver gruppe. Alder for hver person er plottet til

hejre for konfidensintervallet.
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Dette kapitel opsummerer resultaterne for annotering af karakteristiske punkter. I alt blev
25.251 annoteret, hvoraf Quue, J-punkt, Tome: 0og hjerteslag blev annoteret automatisk og

efterfolgende inspiceret manuelt, mens Notchonse 0g Sluronsec blev annoteret manuelt.

10.1 Annotering af hjerteslag
Den automatiske annotering af hjerteslag, beskrevet i afsnit 7.3.1, blev udfert for hver af de
inkluderede optagelser. Tabel 8 viser rettelser af de automatisk annoterede hjerteslag, og i

denne forbindelse beregnes annoteringsalgoritmens sandsynlighed for at lave fejl.

Sandsynligheden for falsk positiv detektering, Py, falsk negativ detektering, Pr, og
sandsynligheden for fejldetektering, P, beregnes ved

N
fo
N
fn
an = —_
N,-+N,
Pe - pr+an pr m

Hvor Ny, er antallet af falsk positive detekteringer, Ng er antallet af falsk negative

detekteringer, og N er det totale antal hjerteslag.

Antal Falsk Falsk
Gruppe hjerteslag positiv negativ P, Pi P.
Kontrol 12082 25 28 0,21% 0,23% 0,44%
F 1447 37 5 2,56% 0,35% 2,90%
C 1253 1 3 0,08% 0,24% 0,32%
H 1333 0 53 0,00% 3,98% 3,98%
Ialt 16115 63 89 0,39% 0,55% 0,94%

Tabel 8. Opsummering af resultaterne for automatisk annotering af hjerteslag. Gennemsnitligt har den
automatiske metode en fejlrate pa 0,94%, hvilket betyder en korrekt annotering af hjerteslag pd 99,06%.

Appendiks C1 pd side 117 detaljerer rettelser for hver EKG-optagelse.

10.2 Annotering af Qonser
Den automatiske annotering af Qonse» beskrevet i afsnit 7.3.2, blev udfert for det midterste
hjerteslag i hver af de inkluderede optagelser. Tabel 9 viser rettelser af de automatisk

annoterede Qonse: i antal og andel samt retning og sterrelse.
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Rettelser Rettelser

Antal Qonser Antal Andel Inkl. retning Ekskl. retning

Gruppe annoteret rettelser  rettelser (MeanxSD) (MeanxSD)
Kontrol 1083 13 1,20% -5,85 + 18.6 ms 17,8 + 6,08 ms
F 147 0 0,00% n/a n/a
C 132 0 0,00% n/a n/a
H 123 12 9,76% -27,3 £+ 9,35 ms 27,3 +9,35 ms
Ialt 1485 25 1,68% 16,2 + 18,2 ms 22,4 + 9,06 ms

Tabel 9. Opsummering af resultaterne for automatisk annotering af Qonse.. Gennemsnitligt har den automatiske
metode en fejlrate pa 1,68%, hvilket betyder en korrekt annotering af Qonser pa 98,32%. Rettelserne blev oftere
foretaget i negativ tid for kontrolgruppen, mens samtlige rettelser var i negativ tid for H-gruppen (jf. anden
sidste kolonne). Der blev foretages forholdsvis flere rettelser af H-gruppen end af de tre andre grupper.

Appendiks C2 pa side 118 detaljerer rettelser for hver EKG-optagelse.

10.3 Annotering af J-punkt

Den automatiske annotering af J-punkt, beskrevet i afsnit 7.3.3, blev udfert for det midterste

hjerteslag i hver af de inkluderede optagelser. Tabel 10 viser rettelser af de automatisk

annoterede J-punkt i antal og andel samt retning og storrelse.

Rettelser Rettelser

Antal J Antal Andel Inkl. retning Ekskl. retning

Gruppe annoteret  rettelser  rettelser (MeantSD) (MeantSD)
Kontrol 1083 86 7,94% 4,20 + 10,89 ms 9,00 + 7,39 ms
F 147 14 9,52% -4,42 + 3,05 ms 5,00 + 1,88 ms
C 132 9 6,82% 5,77 + 14,33 ms 12,44 + 8,29 ms
H 123 41 33,33% -0,63 + 14,76 ms 11,85 + 8,64 ms
Ialt 1485 150 10,10% -2,17 + 12,15 ms 9,61 £ 7,70 ms

Tabel 10. Opsummering af resultaterne for automatisk annotering af J-punkt. Gennemsnitligt har den
automatiske metode en fejlrate pa 10,10%, hvilket betyder en korrekt annotering af J-punkt pa 89,90%.
Rettelserne havde ingen konsekvent retning for nogen af grupperne (jf. anden sidste kolonne). Der blev
foretages forholdsvis flere rettelser af H-gruppen end af de tre andre grupper.

Appendiks C3 pd side 119 detaljerer rettelser for hver EKG-optagelse.

10.4 Annotering af Toffer
Den automatiske annotering af Tofe, beskrevet i afsnit 7.3.4, blev udfert for det midterste
hjerteslag i hver af de inkluderede optagelse. Tabel 11 viser rettelser af de automatisk

annoterede T i antal og andel samt retning og storrelse.

Rettelser Rettelser

Antal Toffer Antal Andel Inkl. retning Ekskl. retning

Gruppe annoteret  rettelser  rettelser (Mean+SD) (Mean+SD)
Kontrol 1083 30 2,77% 56,4 + 66,6 ms 76,3 + 41,4 ms
F 147 2 1,36% 104 + 0,00 ms 104 + 0,00 ms
C 132 1 0,76% -101 + 298 ms 211 + 143 ms
H 123 35 28,46% 112 + 54,9 ms 114 + 49,6 ms
I alt 1485 68 4,58% -80,9 + 80,9 ms 100 + 54,9 ms

Tabel 11. Opsummering af resultaterne for automatisk annotering af Toge.. Gennemsnitligt har den

automatiske metode en fejlrate pi 4,58%, hvilket betyder en korrekt annotering af Tofer pa 95,42%.
Rettelserne var i hojere grad i positiv tid (jf. anden sidste kolonne). Der blev foretages forholdsvis flere rettelser
af H-gruppen end af de tre andre grupper.

Appendiks C4 pa side 122 detaljerer rettelser for hver EKG-optagelse.
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10.5 Annotering af Notchonse

Notchonsee blev manuelt annoteret for det midterste hjerteslag i hver optagelse. Tabel 12 viser

hvor mange af disse annoteringer, der blev foretaget for hver gruppe og hver afledning.

Gruppe I II III' aVR aVL aVF V1 V2 V3 V4 V5 V6| Ialt

Kontrol 146 127 329 792 436 229 288 120 49 40 51 57| 2664
F 18 29 50 7 46 35 73 22 23 7 2 4 316
C 15 14 41 4 44 35 79 26 6 4 2 5 275
H 25 30 34 35 31 33 18 19 24 32 35 21 337
Ialt 204 200 454 838 557 332 458 187 102 83 90 87| 3592

Tabel 12. Opsummering af manuelt annoterede Notchonses; i alt blev 3592 Notchonse: annoteret.

10.6 Annotering af Sluronse

Slurone blev manuelt annoteret for det midterste hjerteslag i hver optagelse. Tabel 13 viser hvor

mange af disse annoteringer, der blev foretaget for hver gruppe og hver afledning.

Gruppe I II III' aVR aVL aVF V1 V2 V3 V4 V5 V6 | Ialt
Kontrol 81 128 187 7 71 161 1 7 11 6 12 51 | 723
F 6 10 23 9 6 26 2 4 2 8 9 19 | 124
C 5 19 19 8 4 13 1 0 0 2 3 5179
H 25 18 15 21 10 16 2 2 0 9 16 29 | 163
I alt 117 175 244 45 91 216 6 13 13 25 40 104 | 1089

Tabel 13. Opsummering af manuelt annoterede Sluronses i alt blev 1089 Sluronsec annoteret.
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KAPITEL 12

ANALYSE

I dette kapitel analyseres kategorisering af afledninger og afledningsgrupper, samt parametre for
hver afledningsgruppe. Til sidst udvaelges de parametre, der bedst adskiller H- og
kontrolgruppen, og efterfolgende kombineres disse i et flowchart med en maksimal

kombination pé 3 parametertest.

11.1 Kategorisering
Tabel 14, Tabel 15 og Tabel 16 viser andelen af henholdsvis notch, slur og notch/slur for hver
afledning og afledningsgruppe for hver populationsgruppe i forhold til antallet af personer i

populationsgruppen.

Notch Kontrol F C H
I 13,48% (146) 28,57% (8) 20,00% (8) 34,15% (14)
II 11,73% (127) 35,71% (10) 20,00% (8) 36,59% (15)
III 30,38% (329) 60,71% (17) 47,50% (19) 34,15% (14)
aVR 73,13% (792) 14,29% (4) 10,00% (4) 36,59% (15)
aVL 40,26% (436) 57,14% (16) 47,50% (19) 34,15% (14)
aVF 21,14% (229) 35,71% (10) 40,00% (16) 36,59% (15)
V1 26,59% (288) 67,86% (19) 77,50% (31) 14,63% (6)
V2 11,08% (120) 21,43% (6) 32,50% (13) 17,07% (7)
V3 4,52% (49) 28,57% (8) 5,00% (2) 24,39% (10)
V4 3,69% (40) 10,71% (3) 5,00% (2) 31,71% (13)
V5 4,71% (51) 7,14% (2) 5,00% (2) 39,02% (16)
V6 5,26% (57) 7,14% (2) 7,50% (3) 26,83% (11)
E 91,41% (990) 96,43% (27) 95,00% (38) 80,49% (33)
Gl{= 1} 22,81% (247) 53,57% (15) 32,50% (13) 56,10% (23)
Gl{=2} 2,40% (26) 3,57% (1) 5,00% (2) 14,63% (6)
G2{= 1} 32,96% (357) 75,00% (21) 80,00% (32) 34,15% (14)
G2{= 2} 8,59% (93) 32,14% (9) 30,00% (12) 17,07% (7)
G2{= 3} 0,65% (7) 10,71% (3) 5,00% (2) 4,88% (2)
G3{z 1} 7,48% (81) 21,43% (6) 12,50% (5) 53,66% (22)
G3{> 2} 3,88% (42) 3,57% (1) 2,50% (1) 31,71% (13)
G3{= 3} 2,31% (25) 0,00% (0) 2,50% (1) 9,76% (4)
LILV:-Ve{ 1} 51,62% (559) 96,43% (27) 87,50% (35) 73,17% (30)
LILVi-Ve{> 2} 18,93% (205) 64,29% (18) 47,50% (19) 65,85% (27)
LILVi-Ve{> 3} 6,93% (75) 25,00% (7) 22,50% (9) 36,59% (15)
LILVi-Ve{> 4} 2,49% (27) 7,14% (2) 2,50% (1) 17,07% (7)
LILVi-Ve{> 5} 1,02% (11) 3,57% (1) 0,00% (0) 14,63% (6)
LILVi-Ve{> 6} 0,09% (1) 0,00% (0) 0,00% (0) 7,32% (3)
LILV:-Ve{> 7} 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0)
LILVi-Ve{= 8} 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0)

Tabel 14. Andelen af notch for hver populationsgruppe og hver afledning og afledningsgruppe i forhold til
antallet af personer for hver populationsgruppe. Tallene i parenteser angiver antallet af personer og er omregnet
fra procent. * angiver andelen af optagelser med mindst ét notch pi en hvilken som helst afledning.

Slur Kontrol F C H

I 7,48% (81) 10,71% (3) 12,50% (5) 31,71% (13)
II 11,91% (129) 21,43% (6) 30,00% (12) 17,07% (7)
111 17,27% (187) 35,71% (10) 32,50% (13) 19,51% (8)
aVR 0,65% (7) 14,29% (4) 15,00% (6) 19,51% (8)
aVL 6,56% (71) 21,43% (6) 5,00% (2) 12,20% (5)
aVF 14,87% (161) 28,57% (8) 25,00% (10) 17,07% (7)
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V1 0,09% (1) 7.14% (2) 2,50% (1) 2,44% (1)

V2 0,65% (7) 10,71% (3) 0,00% (0) 4,88% (2)

V3 1,02% (11) 3,57% (1) 0,00% (0) 0,00% (0)

V4 0,55% (6) 7,14% (2) 5,00% (2) 12,20% (5)

V5 1L,11% (12) 21,43% (6) 7,50% (3) 21,95% (9)

V6 4,71% (51) 17,86% (5) 10,00% (4) 36,59% (15)

* 41,18% (446) 71,43% (20) 72,50% (29) 70,73% (29)
Gl{> 1} 18,37% (199) 28,57% (8) 40,00% (16) 43,90% (18)
Gl{=2} 1,02% (11) 3,57% (1) 0,00% (0) 4,88% (2)
G2{> 1} 1,66% (18) 17,86% (5) 2,50% (1) 4,88% (2)
G2{> 2} 0,09% (1) 3,57% (1) 0,00% (0) 2,44% (1)
G2{= 3} 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0)
G3{z 1} 5,17% (56) 32,14% (9) 20,00% (8) 43,90% (18)
G3{2 2} 0,92% (10) 10,71% (3) 0,00% (0) 21,95% (9)
G3{= 3} 0,28% (3) 3,57% (1) 0,00% (0) 4,88% (2)
LILV:-Ve{ 1} 21,51% (233) 50,00% (14) 52,50% (21) 63,41% (26)
LILV:-Ve{> 2} 4,62% (50) 25,00% (7) 7,50% (3) 34,15% (14)
LILVi-Ve{> 3} 0,92% (10) 10,71% (3) 0,00% (0) 21,95% (9)
LILV1-Ve{> 4} 0,28% (3) 3,57% (1) 0,00% (0) 4,88% (2)
LILV:-Ve{z 5} 0,18% (2) 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0)
LILVi-Ve{> 6} 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0)
LILV:-Ve{z 7} 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0)
LILV1-Ve{= 8} 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0)

Tabel 15. Andelen af slur for hver populationsgruppe og hver afledning og afledningsgruppe i forhold til
antallet af personer for hver populationsgruppe. Tallene i parenteser angiver antallet af personer og er omregnet
fra procent. * angiver andelen af optagelser med mindst ét slur pa en hvilken som helst afledning.

Notch/slur P-vardi Kontrol F C H
I <0,001 20,96% (227) 35,71% (10)  30,00% (12) 56,10% (23)
11 <0,001 23,55% (255) 42,86% (12)  45,00% (18)  53,66% (22)
III NS(0,65) 47,65% (516) 71,43% (20)  75,00% (30) 51,22% (21)
aVR 0,001 73,78% (799) 25,00% (7) 22,50% (9) 51,22% (21)
aVL NS(0,80) 46,81% (507) 64,29% (18)  50,00% (20)  46,34% (19)
aVF 0,047 36,01% (390) 57,14% (16)  57,50% (23)  51,22% (21)
V1 . 26,69% (289) 71,43% (20)  77,50% (31)  17,07% (7)
V2 - 11,73% (127) 21,43% (6) 32,50% (13)  21,95% (9)
V3 - 5,54% (60) 28,57% (8) 5,00% (2) 24,39% (10)
V4 <0,001 4,25% (46) 17,86% (5) 10,00% (4) 41,46% (17)
V5 <0,001 5,82% (63) 25,00% (7) 12,50% (5) 51,22% (21)
V6 <0,001 9,97% (108) 25,00% (7) 17,50% (7) 58,54% (24)
* NS(0,23) 96,40% (1044)  96,43% (27) 100,0% (40)  92,68% (38)
Gl{= 1} <0,001 38,04% (412) 64,29% (18)  62,50% (25)  73,17% (30)
Gl{= 2} <0,001 6,46% (70) 10,71% (3) 7,50% (3) 36,59% (15)
G2{= 1} NS(0,68)  33,52% (363) 78,57% (22)  80,00% (32)  36,59% (15)
G2{= 2} - 9,33% (101) 32,14% (9) 30,00% (12) 21,95% (9)
G2{= 3} - 1,11% (12) 10,71% (3) 5,00% (2) 4,88% (2)
G3{> 1} <0,001 11,63% (126) 46,43% (13)  32,50% (13) 73,17% (30)
G3{> 2} <0,001 5,26% (57) 14,29% (4) 2,50% (1) 48,78% (20)
G3{= 3} - 3,14% (34) 3,57% (1) 2,50% (1) 26,83% (11)
LILVi-Ve{z 1} | <0,001 62,51% (677) 96,43% (27)  97,50% (39)  90,24% (37)
LILV1-Vs{= 2} | <0,001 26,87% (291) 71,43% (20)  60,00% (24) 78,05% (32)
LILVi-Vs{z 3} | <0,001 11,27% (122) 50,00% (14)  30,00% (12)  56,10% (23)
LILV1-Vs{= 4} | <0,001 4,80% (52) 17,86% (5) 12,50% (5) 43,90% (18)
LILV:-Ve{= 5} |- 2,31% (25) 3,57% (1) 2,50% (1) 29,27% (12)
LILVi-Vs{> 6} | - 0,74% (8) 3,57% (1) 0,00% (0) 12,20% (5)
LILV:-Vs{2 7} |- 0,00% (0) 3,57% (1) 0,00% (0) 4,88% (2)
LILVi-Ve{= 8} |- 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0) 0,00% (0)

Tabel 16. Andelen af notch/slur for hver populationsgruppe og hver afledning og afledningsgruppe i forhold til
antallet af personer for hver populationsgruppe. Tallene i parenteser angiver antallet af personer og er omregnet
fra procent. * angiver andelen af optagelser med mindst ét notch/slur pa en hvilken som helst afledning. P-
verdierne er beregnet ved Chi-square test mellem H- og kontrolgruppen.
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Andelen af notch/slur for hver populationsgruppe og afledningsgruppe G1, G2 og G3 kan ses
pa Figur 54. Andelen af notch/slur for hver populationsgruppe med notch/slur pA minimum én

til otte af afledninger er vist pd Figur 55.
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Figur 54. Andelen af notch/slur for hver populationsgruppe p afledningsgrupperne G1, G2 og G3.
100%
80% |—
60% - | = Kontrol
mF
40% . —— mC
mH
20% |- — —
0%
»

Figur 55. Andelen af notch/slur for hver populationsgruppe for afledningerne I, II, Vi til Ve, hvor tallene i {}
angiver minimum antal afledninger med notch/slur.

11.2  Antal notch/slur

Ved en ROC-analyse af antal afledninger med notch/slur ud af afledningerne 1, II, Vi il Vg,
findes det optimale threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen, se Figur 56 og Tabel 17.
Af ROC-analysen konkluderes det, at notch/slur pd 2 eller flere afledninger adskiller bedst
kontrolgruppen fra H-gruppen. Ved denne threshold-vardi opnas et AUC pi 0,7420.
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Figur 56. ROC-kurve for antal afledninger med notch/slur for H- og kontrolgruppen. Den rede cirkel angiver
sensitivitet og specificitet for det optimale threshold.

AUC  Threshold  Sensitivitet ~ Specificitet ~ Accuracy

LIL,Vi-Ve{> Threshold} 0,7420 >2 0,7619 0,7313 0,7324

Tabel 17. Vardier fra ROC-analyse for antal afledninger med notch/slur mellem H- og kontrolgruppen.
Threshold-vardien angiver at notch/slur pa 2 eller flere afledninger adskiller H- og kontrolgruppen bedst.

11.3 Hjerterytme

Som beskrevet i afsnit 8.3 undersoges der ved en uparret tosidet t-test om der er signifikant
forskel af hjerterytme mellem H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. Resultaterne
opsummeres i Tabel 18 og Figur 57. Ved ROC-analyse af hjerterytme findes det bedste
threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe, se Figur 58 og
Tabel 19.

Kontrol (slag/min.)  F (slag/min.) C (slag/min.) H (slag/min.)
HR P-verdi  Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI]

G1{= 1} |NS (0,68) 66,6 [65,4 - 67,7] 58,1 [50,9 - 65,4] 55,5 [51,5-59,6] 65,6 [59,2 —72,0]
G2{2 1} NS (0,33) 65,7 [64,4 - 66,9] 58,6 [53,7 - 63,5] 56,0 [52,7 -59,3] 62,6 [55,5 - 69,7]
G3{= 1}|NS (0,91) 64,2 [62,1-66,3] 54,7 [49,2 - 60,1] 56,1 [50,0 - 62,3] 64,5 [58,1 - 70,9]

Tabel 18. Gennemsnitlig hjerterytme og konfidensinterval for populationsgrupperne for hver afledningsgruppe.
P-vardierne er beregnet ved tosidet t-test for H- og kontrolgruppen (NS angiver at der ikke er signifikant
forskel mellem de to grupper). Bemark at gennemsnitvardierne kun tilhorer personer med notch/slur i mindst
én afledning pa den respektive afledningsgruppe.
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Figur 57. Gennemsnitlig hjerterytme for populationsgrupper for hver afledningsgruppe. De lodrette streger
gennem gennemsnitsverdierne angiver 95% konfidensinterval. Prikkerne til hejre for gennemsnitsverdierne
angiver hjerterytme for hver person i den respektive populationsgruppe. Bemark at gennemsnitvardierne kun
tilhorer personer med notch/slur i mindst én afledning pa den respektive afledningsgruppe.
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Figur 58. ROC-kurve for hjerterytme for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bl kurve), G2
(gren kurve) og G3 (orange kurve). Bemerk at gennemsnitvardierne kun tilhorer personer med notch/slur i
mindst én afledning pa den respektive afledningsgruppe.

HR AUC Threshold Sensitivitet Specificitet Accuracy
Gl{z 1} 0,4450 71,53 slag/min. 0,3226 0,6990 0,6727
G2{= 1} 0,4367 64,82 slag/min. 0,4375 0,5234 0,5198
G3{> 1} 0,4635 69,95 slag/min. 0,3226 0,7302 0,6497

Tabel 19. ROC resultat for hjerterytme for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. AUC angiver

overordnet adskillelse af de
populationsgruppernes adskillelse.

to populationsgrupper.

Threshold angiver den optimale verdi

for

77



KAPITEL 12: ANALYSE RESULTATER

11.4 QT.

Som beskrevet i afsnit 8.4 undersoges der ved en uparret tosidet t-test om der er signifikant
forskel af QT. mellem H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. Resultaterne
opsummeres i Tabel 20 og Figur 59. Ved ROC-analyse af hjerterytme findes det bedste
threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe, se Figur 60 og
Tabel 21.

Kontrol (ms) F (ms) C (ms) H (ms)
QT. P-verdi  Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI]

Gl{= 1} | <0,001 401 [398 - 403] 408 [400 - 416] 413 [404 - 422] 496 [476 - 517]
G2{z 1} | <0,001 400 [398 - 402] 403 [394 - 411] 414 [408 - 420] 487 [451 - 523]
G3{= 1} | <0,001 401 [397 - 405] 408 [395 - 421] 412 [399 - 424] 495 [472 - 517]

Tabel 20. Gennemsnitlig QT. og konfidensinterval for populationsgrupperne for hver afledningsgruppe. P-
verdierne er beregnet ved tosidet t-test for H- og kontrolgruppen. Bemerk at gennemsnitverdierne kun
tilhorer personer med notch/slur i mindst én afledning pa den respektive afledningsgruppe.
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Figur 59. Gennemsnitlig QT. for populationsgrupper for hver afledningsgruppe. De lodrette streger gennem
gennemsnitsverdierne angiver 95% konfidensinterval. Prikkerne til hejre for gennemsnitsverdierne angiver
QT for hver person i den respektive populationsgruppe. Bemerk at gennemsnitvardierne kun tilherer personer
med notch/slur i mindst én afledning p4 den respektive afledningsgruppe.
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Figur 60. ROC-kurve for QT. for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bld kurve), G2 (gren
kurve) og G3 (orange kurve). Bemerk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst
én afledning pa den respektive afledningsgruppe.

QT. AUC Threshold  Sensitivitet ~ Specificitet Accuracy
Gl{z 1} 0,9838 427,1 ms 0,9032 0,9199 0,9187
G2{= 1} 0,9447 427,9 ms 0,8750 0,9339 0,9314
G3{z 1} 0,9542 427,9 ms 0,9032 0,8810 0,8854

Tabel 21. ROC resultat for QT for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. AUC angiver overordnet
adskillelse af de to populationsgrupper. Threshold angiver det optimale vardi for populationsgruppernes
adskillelse.

11.5 QJ-segment

Som beskrevet i afsnit 8.4 undersoges der ved en uparret tosidet t-test om der er signifikant
forskel af QJ mellem H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. Resultaterne
opsummeres i Tabel 22 og Figur 61. Ved ROC-analyse af hjerterytme findes det bedste
threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe, se Figur 62 og
Tabel 23.

Kontrol (ms) F (ms) C (ms) H (ms)
QJ P-verdi Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI]
G1{= 1} | <0,001 106 [105 - 106] 109 [105 - 114] 116 [112 - 120] 127 [118 - 136]
G2{= 1} | <0,001 110 [110-111] 109 [106 - 113] 116 [113-119] 139 [127 - 152]
G3{= 1} | <0,001 104 [102 - 106] 112 [107 - 117] 109 [104 - 115] 126 [118 - 135]

Tabel 22. Gennemsnitlig QJ og konfidensinterval for populationsgrupperne for hver afledningsgruppe. P-
verdierne er beregnet ved tosidet t-test for H- og kontrolgruppen. Bemeark at gennemsnitverdierne kun
tilhorer personer med notch/slur i mindst én afledning pa den respektive afledningsgruppe.
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Figur 61. Gennemsnitlig QJ for populationsgrupper for hver afledningsgruppe. De lodrette streger gennem

gennemsnitsverdierne angiver 95% konfidensinterval. Prikkerne til hojre for gennemsnitsverdierne angiver QJ
for hver person i den respektive populationsgruppe. Bemerk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med
notch/slur i mindst én afledning pé den respektive afledningsgruppe.
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Figur 62. ROC-kurve for QJ for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bla kurve), G2 (gren
kurve) og G3 (orange kurve). Bemerk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst
én afledning pa den respektive afledningsgruppe.

Q AUC Threshold Sensitivitet Specificitet Accuracy
Gl{z 1} 0,8100 113,0 ms 0,6452 0,8228 0,8104
G2{= 1} 0,9091 116,3 ms 0,8125 0,7934 0,7942
G3{> 1} 0,8336 108,3 ms 0,7742 0,7778 0,7771

Tabel 23 ROC resultat for QJ for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. AUC angiver overordnet
adskillelse af de to populationsgrupper. Threshold angiver det optimale vardi for populationsgruppernes

adskillelse.
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11.6 JT-segment

Som beskrevet i afsnit 8.4 undersoges der ved en uparret tosidet t-test om der er signifikant
forskel af JT mellem H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. Resultaterne
opsummeres i Tabel 24 og Figur 63. Ved ROC-analyse af hjerterytme findes det bedste
threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe, se Figur 64 og
Tabel 25.

Kontrol (ms) F (ms) C (ms) H (ms)
JT P-vardi Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI]

Gl{= 1} | <0,001 284 [281 - 288] 308 [290 - 325] 311 [302 - 320] 364 [334 - 394]
G2{z 1} | <0,001 280 [277 - 283] 299 (287 - 312] 310 [302 - 318] 347 [302 - 393]
G3{=1} | <0,001 291 [285 - 296] 311 [295 - 328] 314 [301 - 327] 366 [334 - 397]

Tabel 24. Gennemsnitlig JT og konfidensinterval for populationsgrupperne for hver afledningsgruppe. P-
verdierne er beregnet ved tosidet t-test for H- og kontrolgruppen. Bemerk at gennemsnitverdierne kun
tilhorer personer med notch/slur i mindst én afledning pa den respektive afledningsgruppe.
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Figur 63. Gennemsnitlig JT for populationsgrupper for hver afledningsgruppe. De lodrette streger gennem
gennemsnitsvaerdierne angiver 95% konfidensinterval. Prikkerne til hojre for gennemsnitsverdierne angiver QT
for hver person i den respektive populationsgruppe. Bemerk at gennemsnitvardierne kun tilherer personer med
notch/slur i mindst én afledning pé den respektive afledningsgruppe.
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Figur 64. ROC-kurve for JT for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bl kurve), G2 (gron
kurve) og G3 (orange kurve). Bemerk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst
én afledning pa den respektive afledningsgruppe.

T AUC Threshold Sensitivitet Specificitet Accuracy
Gl{z 1} 0,8341 334,7 ms 0,6774 0,9369 0,9187
G2{= 1} 0,8237 298,3 ms 0,6875 0,7631 0,7599
G3{> 1} 0,8026 319,0 ms 0,7097 0,8413 0,8153

Tabel 25. ROC resultat for JT for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. AUC angiver overordnet
adskillelse af de to populationsgrupper. Threshold angiver det optimale vardi for populationsgruppernes
adskillelse.

11.7 J-punktselevation

Som beskrevet i afsnit 8.4 undersoges der ved en uparret tosidet t-test om der er signifikant
forskel af J-punktselevation mellem H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe.
Resultaterne opsummeres i Tabel 26 og Figur 65. Ved ROC-analyse af hjerterytme findes det
bedste threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe, se Figur 66
og Tabel 27.

J-punkes- Kontrol (uV) F (V) C (uv) H (uV)
elevation | P-verdi Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI]

Gl{z 1} <0,001 31,7 [28,6-34,8] 35 [15,7 - 54,3] 42,8 [26,7-59] 3,89 [-13,5 - 21,3]
G2{z 1} 0,0362 53,6 [48,1-59,1] 51,2[22,7-79,7] 61,2 [40-82,4] 23,2 [-23,3-69,7]
G3{z 1} <0,001 35,6 [26,8 -44,4] 61,4 (27,3-95,5] 79,8[29,1-131] -15,6[-38,6-7,47]

Tabel 26. Gennemsnitlig J-punktselevation og konfidensinterval for populationsgrupperne for hver
afledningsgruppe. P-vardierne er beregnet ved tosidet t-test for H- og kontrolgruppen. Bemark at
gennemsnitverdierne kun tilhorer personer med notch/slur i mindst én afledning pi den respektive
afledningsgruppe.
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Figur 65. Gennemsnitlig J-punktselevation for populationsgrupper for hver afledningsgruppe. De lodrette
streger gennem gennemsnitsverdierne angiver 95% konfidensinterval. Prikkerne til hejre for
gennemsnitsverdierne angiver J-punktselevation for hver person i den respektive populationsgruppe. Bemark
at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst én afledning pi den respektive
afledningsgruppe.
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Figur 66. ROC-kurve for J-punktselevation for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bld
kurve), G2 (gren kurve) og G3 (orange kurve). Bemzrk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med
notch/slur i mindst én afledning pé den respektive afledningsgruppe.

J-punktselevataion | AUC Threshold Sensitivitet Specificitet Accuracy
Gl{z 1} 0,7304 14,03 pV 0,6774 0,7379 0,7336
G2{z 1} 0,6314 24,99 pv 0,7170 0,6000 0,7124
G3{z 1} 0,7624 19,00 uV 0,7165 0,7667 0,7261

Tabel 27. ROC resultat for J-punktselevation for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. AUC
angiver overordnet adskillelse af de to populationsgrupper. Threshold angiver det optimale verdi for
populationsgruppernes adskillelse.
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11.8 Amplitude af notch/slur

Som beskrevet i afsnit 8.4 undersoges der ved en uparret tosidet t-test om der er signifikant
forskel af amplitude af notch/slur mellem H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe.
Resultaterne opsummeres i Tabel 28 og Figur 67. Ved ROC-analyse af hjerterytme findes det

bedste threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe, se Figur 68
og Tabel 29.

Kontrol (uV) F (uV) Cuv) H (uV)
Aqe P-verdi Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI]  Mean [95% CI]

Gl1l{= 1} | NS (0,77) 28 [13,8-42,3] 85,8 [-33,4-205] 49,2[-69,3-168] 19,3 [-66,9 - 105]
G2{z 1} <0,001 -221[-255--187] -450 [-656 - -243] -237 [-325--149] 101 [-28,1 - 231]
G3{>1} | NS (0,12) -48,1[-81--15,3] 68,2 [-447-583] -49,1 [-430-331] 11,5[-61,4 -84,5]

Tabel 28. Gennemsnitlig amplitude af notch/slur og konfidensinterval for populationsgrupperne for hver
afledningsgruppe. P-verdierne er beregnet ved tosidet t-test for H- og kontrolgruppen (NS angiver at der ikke
er signifikant forskel mellem de to grupper). Bemark at gennemsnitverdierne kun tilhgrer personer med
notch/slur i mindst én afledning pé den respektive afledningsgruppe.
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Figur 67. Gennemsnitlig amplitude af notch/slur for populationsgrupper for hver afledningsgruppe. De
lodrette streger gennem gennemsnitsvaerdierne angiver 95% konfidensinterval. Prikkerne til hejre for
gennemsnitsverdierne angiver amplitude af notch/slur for hver person i den respektive populationsgruppe.
Bemark at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst én afledning pa den respektive
afledningsgruppe.
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Figur 68. ROC-kurve for amplitude af notch/slur for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bld
kurve), G2 (gren kurve) og G3 (orange kurve). Bemezrk at gennemsnitverdierne kun tilhorer personer med
notch/slur i mindst én afledning pi den respektive afledningsgruppe.

Aqe AUC Threshold Sensitivitet Specificitet Accuracy
Gl{z 1} 0,5501 -13,83 pv 0,6774 0,4806 0,4944
G2{= 1} 0,7893 78,42 pv 0,5625 0,9256 0,9103
G3{> 1} 0,6103 -13,50 pV 0,6452 0,6429 0,6433

Tabel 29. ROC resultat for amplitude af notch/slur for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. AUC
angiver overordnet adskillelse af de to populationsgrupper. Threshold angiver det optimale vardi for
populationsgruppernes adskillelse.

11.9 QE

Som beskrevet i afsnit 8.4 undersoges der ved en uparret tosidet t-test om der er signifikant
forskel af QE mellem H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. Resultaterne
opsummeres i Tabel 30 og Figur 69. Ved ROC-analyse af hjerterytme findes det bedste
threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe, se Figur 70 og
Tabel 31.

Kontrol (ms) F (ms) C (ms) H (ms)
QE P-verdi  Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI]

Gl1{=1} | <0,001  38,2[37,8-38,7] 359[32,8-38,9] 353[33,5-37] 46,7 [43,8-49,7]
G2{z 1} | <0,001 35,4 [34,8 — 36,0] 32,9 [31-34,8] 35,5[33,8-37,2] 47,3[40,1-54,5]
G3{= 1} | <0,001  39,5[38,6-40,4] 36,1 [33,7-38,5] 35,1[31,9-383] 44,1[41,6-46,5]

Tabel 30. Gennemsnitlig QE og konfidensinterval for populationsgrupperne for hver afledningsgruppe. P-
verdierne er beregnet ved tosidet t-test for H- og kontrolgruppen. Bemeark at gennemsnitverdierne kun
tilhorer personer med notch/slur i mindst én afledning pa den respektive afledningsgruppe.
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Figur 69. Gennemsnitlig QE for populationsgrupper for hver afledningsgruppe. De lodrette streger gennem
gennemsnitsvaerdierne angiver 95% konfidensinterval. Prikkerne til hojre for gennemsnitsverdierne angiver QE
for hver person i den respektive populationsgruppe. Bemerk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med
notch/slur i mindst én afledning pé den respektive afledningsgruppe.
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Figur 70. ROC-kurve for QE for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bl kurve), G2 (gren
kurve) og G3 (orange kurve). Bemerk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst
én afledning pa den respektive afledningsgruppe.

QE AUC Threshold Sensitivitet Specificitet Accuracy
Gl{z 1} 0,8474 41,25 ms 0,8065 0,7597 0,7630
G2{= 1} 0,8217 37,58 ms 0,8125 0,6722 0,6781
G3{z 1} 0,7336 41,39 ms 0,6774 0,7381 0,7261

Tabel 31. ROC-kurve for QE for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bl kurve), G2 (gren
kurve) og G3 (orange kurve). Bemerk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst
én afledning pa den respektive afledningsgruppe.
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11.10 EJ

Som beskrevet i afsnit 8.4 undersoges der ved en uparret tosidet t-test om der er signifikant
forskel af EJ mellem H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe. Resultaterne
opsummeres i Tabel 32 og Figur 71. Ved ROC-analyse af hjerterytme findes det bedste
threshold til adskillelse af H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe, se Figur 72 og
Tabel 33.

Kontrol (ms) F (ms) C (ms) H (ms)
EJ P-verdi Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI] Mean [95% CI]

Gl1{z 1} | NS (0,07) 14,6 [14,1-15,1] 18,8[157-21,9] 22,6 [20,0-25,1] 16,5[13,3-19,8]
G2{z 1} | NS (0,08) 19,8[19,3-20,4] 21,8[20,2-23,4] 22,6 [20,9-24,3] 22,4 [17.3-27,4]
G3{z1} | <0,001 12,5[11,5-13,5] 19,9[16,2-23,7] 19,6 [15,6-23,6] 19,1 [15,1 —23,0]

Tabel 32. Gennemsnitlig EJ og konfidensinterval for populationsgrupperne for hver afledningsgruppe. P-
verdierne er beregnet ved tosidet t-test for H- og kontrolgruppen (NS angiver at der ikke er signifikant forskel
mellem de to grupper). Bemark at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst én
afledning pa den respektive afledningsgruppe.
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Figur 71. Gennemsnitlig EJ for populationsgrupper for hver afledningsgruppe. De lodrette streger gennem
gennemsnitsverdierne angiver 95% konfidensinterval. Prikkerne til hejre for gennemsnitsverdierne angiver EJ
for hver person i den respektive populationsgruppe. Bemerk at gennemsnitvardierne kun tilherer personer med
notch/slur i mindst én afledning pé den respektive afledningsgruppe.
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Figur 72. ROC-kurve for EJ for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bla kurve), G2 (gren
kurve) og G3 (orange kurve). Bemerk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst
én afledning pa den respektive afledningsgruppe.

EJ AUC Threshold Sensitivitet Specificitet Accuracy
Gl{z 1} 0,5303 14,17 ms 0,5161 0,5558 0,5530
G2{z 1} 0,5497 22,06 ms 0,4375 0,7080 0,6966
G3{> 1} 0,6915 12,42 ms 0,6452 0,6032 0,6115

Tabel 33. ROC-kurve for EJ for H- og kontrolgruppen for hver afledningsgruppe; G1 (bld kurve), G2 (gren
kurve) og G3 (orange kurve). Bemerk at gennemsnitverdierne kun tilherer personer med notch/slur i mindst
én afledning pa den respektive afledningsgruppe.

11.11 Udvelgelse af parametre til videre analyse

Til analyse af data udvalges de parametre der i kombination med afledningerne G1{= 1}, G2{>
1} og G3{z 1} giver bedst adskillelse af H- og kontrolgruppen. Dette gores ved at sortere Tabel
34 efter AUC storst til mindst og udvalge de overste rekker, hvor AUC er over 0,7.

P-verdi AUC Threshold Sensitivitet Specificitet Accuracy
QT.{z T}, G1{= 1} <0,001 0,9838 427,1 ms 0,9032 0,9199  0,9187
QT2 T}, G3{= 1} <0,001 0,9542 427,9 ms 0,9032 0,8810  0,8854
QT2 T}, G2{= 1} <0,001 0,9447 427,9 ms 0,8750 0,9339  0,9314
QJ{= T}, G2{> 1} <0,001 0,9091 116,3 ms 0,8125 0,7934  0,7942
QE{> T}, G1{= 1} <0,001 0,8474 41,25 ms 0,8065 0,7597  0,7630
JT{= T}, G1{= 1} <0,001 0,8341 334,7 ms 0,6774 0,9369  0,9187
QJ{= T}, G3{z 1} <0,001 0,8336 108,3 ms 0,7742 0,7778  0,7771
JT{= T}, G2{= 1} <0,001 0,8237  298,3 ms 0,6875 0,7631 0,7599
QE{> T}, G2{= 1} <0,001 0,8217 37,58 ms 0,8125 0,6722  0,6781
QJ{= T}, G1{= 1} <0,001 0,8100 113,0 ms 0,6452 0,8228  0,8104
JT{= T}, G3{> 1} <0,001 0,8026 319,0 ms 0,7097 0,8413  0,8153
Ael> T}, G2{> 1} <0,001 0,7893 78,42 pV 0,5625 0,9256  0,9103
J-punktselevation{< T}, G3{= 1} | <0,001 0,7624 19,00 pV 0,7419 0,7222  0,7261
LILV1-Ve{2 T} - 0,7420 2 0,7619 0,7313  0,7324
QE{> T}, G3{> 1} <0,001 0,7336 41,39 ms 0,6774 0,7381  0,7261
J-punktselevation{> T}, G1{= 1} | <0,001 0,7304 14,03 pV 0,6774 0,7379  0,7336
EJ{> T}, G3{> 1} <0,001 0,6915 12,42 ms 0,6452 0,6032  0,6115
J-punkselevation{> T}, G2{> 1} | 0,0362 0,6314 24,99 pV 0,5625 0,7190  0,7124
Acl> T}, G3(z 1} (0,11\;8) 06105 -1350 0V 06452 06429 06433
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Ae{> T}, G1{= 1} © 17\]75) 0,5501 -13,83 pV 0,6774 0,4806  0,4944
EJ{z T}, G2{> 1} © (I)\ISS) 0,5497 22,06 ms 0,4375 0,7080 0,6966
EJ{= T}, G1{= 1} © (I)\;S) 0,5303 14,17 ms 0,5161 0,5558  0,5530
HR{> T}, G3{= 1} NS 0,4635 69’,95 0,3226 0,7302 0,6497
(0,92) slag/min.
NS 71,53
HR{z T}, G1{= 1} (0,68) 0,4450 slag/min. 0,3226 0,6990 0,6727
HR{> T}, G2{> 1} NS o4z67 . O482 ouz7s 05234 05198
(0,33) slag/min.

Tabel 34. Opsummeret tabel for resultaterne af ROC-analysen af parametre i kombinations med
afledningsgrupperne G1, G2 og G3. Tabellen er sorteret efter AUC.

11.11.1 Felles threshold for QT.

For at teste om de tre forskellige threshold (T = 427,1 ms, T, = 427,9 ms, T3 = 427,9 ms) for
QT. kan forenes til éc middel threshold (T. = 427,6 ms) uden det gor en signifikant forskel pd
klassificering, benyttes Chi-square test for hver afledningsgruppe pa bade kontrolgruppen og
H-gruppen. Chi-square (X?) og antal frihedgrader (df) for hver test kan efterfolgende bruges til

at beregne p-verdi.

Gl1, K T Tm Sum Gl,H T Tm Sum

> 61 56 117 > 56 53 109

< 381 386 767 < 4 7 11

Sum 442 442 884 Sum 60 0 120
Tabel 35. X2=0,51, df=1 Tabel 36. X? = 1,46, df =1

G2, K T Tm Sum G2, H T Tm Sum

2 51 50 101 2 40 40 80

< 342 343 685 < 5 5 10

Sum 393 393 786 Sum 45 45 90

Tabel 37. X2 = 0,023, df=1 Tabel 38. X2=0, df=1

G3,K T T Sum G3,H T Tm Sum

> 41 42 83 > 52 54 106

< 115 114 229 < 8 6 14

Sum 156 156 312 Sum 60 60 120
Tabel 39. X? = 0,033, df=1 Tabel 40. X? = 0,74, df=1

En endelig p-verdi beregnes for summen af Chi-square-verdierne og summen af antal

ZXZ - 276
de - 6
p

frihedsgrader:

= 0,8380
Hp accepteres og det felles threshold T, = 427,6 ms benyttes fremover for QT..

11.11.2 Felles threshold for QJ

For at teste om de tre forskellige threshold (T = 113,0 ms, T, = 116,3 ms, T3 = 108,3 ms) for
QJ kan forenes til ét middel threshold (T = 112,5 ms) uden det gor en signifikant forskel pd
klassificering, benyttes Chi-square test for hver afledningsgruppe pa bade kontrolgruppen og
H-gruppen. Chi-square (X?) og antal frihedgrader (df) for hver test kan efterfolgende bruges til

at beregne p-verdi.
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Gl1, K T Tm Sum Gl,H T Tm Sum

2 93 93 186 > 40 40 80

349 349 698 < 20 20 40

Sum 442 442 884 Sum 60 60 120

Tabel 41. X2=0, df=1 Tabel 42. X2=0, df=1

G2, K T Tm Sum G2, H T Tm Sum

2 92 138 230 > 30 34 64

< 301 255 556 < 15 11 26

Sum 393 393 786 Sum 45 45 90
Tabel 43. X2 = 23,63, df=1 Tabel 44. X% = 1,93, df =1

G3,K T, T Sum G3,H T T Sum

> 52 38 90 > 48 40 88

< 104 118 222 < 12 20 32

Sum 156 156 312 Sum 60 60 120
Tabel 45. X? = 6,82, df=1 Tabel 46. X? = 4,80, df=1

En endelig p-verdi beregnes for summen af Chi-square-verdierne og summen af antal

frihedsgrader:
Z X2 37,18

de - 6
p

< 0,00001

Hp afvises og det falles threshold T = 112,5 ms benyttes ikke fremover for QJ. I stedet
benyttes de individuelle thresholds for hver afledningsgruppe; T, T, og T3 nir denne

parameter evalueres.

11.11.3 Felles threshold for JT

For at teste om de tre forskellige threshold (T = 334,7 ms, T = 298,3 ms, T3 = 319,0 ms) for
JT kan forenes til ét middel threshold (T = 317,3 ms) uden det gor en signifikant forskel pa
klassificering, benyttes Chi-square test for hver afledningsgruppe pa bade kontrolgruppen og
H-gruppen. Chi-square (X?) og antal frihedgrader (df) for hver test kan efterfolgende bruges til

at beregne p-verdi.

Gl1, K T Tm Sum Gl,H T Tm Sum
2 47 81 128 2 42 43 85
< 395 361 756 < 18 17 35
Sum 442 442 884 Sum 60 60 120
Tabel 47. X2 = 17,47, df=1 Tabel 48. X? = 0,082, df=1
G2, K T Tm Sum G2, H T Tm Sum
> 110 66 176 > 35 30 65
< 283 327 610 < 10 15 25
Sum 393 393 786 Sum 45 45 90
Tabel 49. X? = 35,25, df =1 Tabel 50. X2 = 2,50, df=1
G3,K T Tm Sum G3,H T Tm Sum
> 42 46 88 > 44 44 88
< 114 110 224 < 16 16 32
Sum 156 156 312 Sum 60 60 120
Tabel 51. X? = 0,49, df=1 Tabel 52. X2=0, df=1
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En endelig p-verdi beregnes for summen af Chi-square-verdierne og summen af antal

ZXZ — 5580
de - 6
p

< 0,00001

frihedsgrader:

Hy afvises og det felles threshold T., = 317,3 ms benyttes ikke fremover for QJ. I stedet
benyttes de individuelle thresholds for hver afledningsgruppe; T, T2 og Ts.

11.11.4 Felles threshold for QE

For at teste om de tre forskellige threshold (T = 41,25 ms, T = 37,58 ms, T3 = 41,39 ms) for
QE kan forenes til ét middel threshold (T = 40,07 ms) uden det gor en signifikant forskel pd
klassificering, benyttes Chi-square test for hver afledningsgruppe pa bade kontrolgruppen og
H-gruppen. Chi-square (X?) og antal frihedgrader (df) for hver test kan efterfolgende bruges til

at beregne p-verdi.

Gl1, K T Tm Sum Gl,H T Tm Sum

2 120 147 267 2 46 46 92

< 322 295 617 < 14 14 28

Sum 442 442 884 Sum 60 60 120
Tabel 53. X% = 7,43, df =1 Tabel 54. X2=0, df=1

G2, K T Tm Sum G2, H T Tm Sum

> 145 86 231 > 39 30 69

248 307 555 < 6 15 21

Su 93 393 786 Sum 45 45 90

Tabel 55. X? = 51,82, df=1 Tabel 56. X? = 8,10, df =1

G3,K T Tm Sum G3,H T Tm Sum

2 54 70 124 2 42 42 84

< 102 86 188 < 18 18 36

Sum 156 156 312 Sum 60 60 120
Tabel 57. X2 = 6,63, df =1 Tabel 58. X2 =0, df=1

En endelig p-verdi beregnes for summen af Chi-square-verdierne og summen af antal

frihedsgrader:

ZXZ - 7398
de - 6
» < 000001

Hy afvises og det feelles threshold T, = 40,07 ms benyttes ikke fremover for QJ.

Da T, skiller sig ud fra T; og T for denne parameter og da alle tre threshold ikke kunne
forenes, testes det om kun T og T3 kan forenes til et middel threshold, T., = 41,32 ms.

Gl1, K T Tm Sum Gl,H T Tm Sum

> 120 120 240 > 46 46 92

322 322 644 < 14 14 28

Sum 442 442 884 Sum 60 60 120
Tabel 59. X2=0, df=1 Tabel 60. X?> =0, df=1
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G3, K T Tm Sum G3,H T T Sum

> 54 55 109 > 42 42 84

102 101 203 < 18 18 36

Sum 156 156 312 Sum 60 60 120
Tabel 61. X? = 0,028, df=1 Tabel 62. X2=0, df=1

En endelig p-verdi beregnes for summen af Chi-square-verdierne og summen af antal

ZXZ — 0,028
dYaf = 4
p

= 09999

frihedsgrader:

Ho accepteres og det felles threshold T. = 41,32 ms benyttes fremover for QE for
afledningsgrupperne G1 og G3, mens Tj benyttes for afledningsgruppe G3.

11.11.5 Felles threshold for J-punktselevation

For at teste om de to forskellige threshold (T; = 14,03 ms, Ts = 19,00 ms) for J-
punkeselevation kan forenes til ét middel threshold (Tm = 16,52 ms) uden det gor en
signifikant forskel pa klassificering, benyttes Chi-square test for hver afledningsgruppe pa bade
kontrolgruppen og H-gruppen. Chi-square (X?) og antal frihedgrader (df) for hver test kan
efterfolgende bruges til at beregne p-verdi.

Gl1, K T Tm Sum Gl,H T Tm Sum

> 316 294 610 > 21 18 39

< 126 148 274 < 39 42 81

Sum 442 442 884 Sum 60 60 120
Tabel 63. X? = 4,92, df=1 Tabel 64. X?= 0,71, df=1

G3,K T Tm Sum G3,H T Tm Sum

2 98 106 204 2 14 18 32

< 58 50 108 < 46 42 88

S m 156 156 312 Sum 60 60 120
Tabel 65. X2 =1,88, df=1 Tabel 66. X? = 1,27, df=1

En endelig p-verdi beregnes for summen af Chi-square-verdierne og summen af antal

ZXZ - 878
Z df 4
p

0,0667
Hp accepteres og det felles threshold T, = 16,52 ms benyttes fremover for J-punkeselevation

frihedsgrader:

for afledningsgrupperne G1 og G3.
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11.12 Flowchart

Parametrene samles i et flowchart med maksimal kombination af tre parametre. Inpuc til
flowchart er alle personer med notch/slur i mindst én afledning. Det vil sige, at personer uden
notch eller slur i mindst én afledning ikke er basis for dette flowchart, da det ikke kan siges, at

disse personer har tidlig repolarisering. Figur 73 viser det endelige flowchart.

677 27 39 37
100 100 100 100

QTc > 427,6 ms
&
G3 {1}

QTc>427,6 ms

&
Gl {1}
6 10 4y 4 0 016 1y 4 4 634 20929 5
74,1 74,7
16,2 14.8
10.3 236 370 103 108 13,5
H K F C H K F C H K F C H

Figur 73. Parametrene samles i et flowchart. Input til flowchart er alle personer med notch/slur i mindst én
afledning. Hver parametertest har to output; Ja og Nej, og andelen af personer i hver gruppe i forhold til
antallet ved input vises efter hver parametertest. Den sidste rekke af output viser hvordan en sterre andel af H-
gruppen ligger mod venstre, mens en sterre andel af kontrolgruppen ligger mod hgjre.

Tabeller der blev genereret i forbindelse med udformningen af dette flowchart kan ses i

appendiks C5.
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DISKUSSION

Tilstedevarelse af J-belge (notch) eller slurring af QRS-komplekset med eller uden ST-
segmentselevation pd EKG forbindes ofte med tidlig repolarisering. Med dette udgangspunkt
har dette projekt undersegt forskellige parametre i kombination med tilstedeverelsen af
notch/slur. H-gruppen havde en signifikant (p<0,001) eget hyppighed af notch/slur i
afledningerne I, IT og V-V, og notch var generelt mere pravalent end slur. Endvidere fremgar
det af resultaterne, at 62,5% af kontrolgruppen havde notch/slur i mindst én af afledningerne
I, II, Vi-V3, mens denne andel var 90,2% for H-gruppen. Den sterste forskel i andelen af
personer med notch/slur for specifikke afledninger var for afledningerne V-V, hvor 11,6% af

kontrolgruppen og 73,2% af H-gruppen havde notch/slur pi mindst én af disse tre afledninger.

Ved at kombinere tilstedevarelsen af notch/slur med parametre, fandtes det at notch/slur i
afledning V4Vs kombineret med QT. > 427,6 ms var alene den bedste parametertest, og at
yderligere spergsmal herefter kun i mindre grad forbedrede adskillelsen af de to grupper.

Hvis op til tre parametertest kombineres, viser resultaterne at den storste accuracy for

adskillelse af H- og kontrolgruppen opnis ved at kombinere parametertestene

*  Notch/slur pi mindst én afledning af V4-Ve, same QT. = 427,6 ms.
*  Notch/slur pd mindst én afledning af V-V, samt QJ = 319,0 ms.
*  Toeller flere afledninger med notch/slur af afledningerne I, II, V- V.

Det betyder, at notch/slur pd mindst to afledninger med mindst én i V4-Vg samt QT. = 427,6
ms og QJ = 319,0 ms forekommer oftere i H-gruppen. Dette er interessant da personer i H-
gruppen har gget risiko for VF og pludselig hjertestop, hvilket betyder at personer med

ovennavnte ligheder sandsynligvis ogsa har eget risiko for dette.

Personer med notch/slur pa afledningerne I, II, V-V viste ingen signifikant forskel pi

hjerterytme mellem H- og kontrolgruppen.

Personer med notch/slur pa afledningerne I, II, Vi-V; viste ingen signifikant forskel pd EJ-
segmentets storrelse mellem H- og kontrolgruppen. Derimod var der signifikant forskel pi EJ-

segmentets storrelse for personer med notch/slur pd afledningerne Vi-V.

Personer med notch/slur pd afledningerne I, II, V-V viste ingen signifikant forskel pd
amplitude af onset af notch/slur mellem H- og kontrolgruppen. Derimod var der signifikant
forskel pa amplitude af onset af notch/slur for personer med notch eller slur pd afledningerne
Vi-Vi.

Resultaterne viser signifikant forskellige verdier af QT., QJ, JT og J-punktselevation mellem
H- og kontrolgruppen for personer med notch/slur pa afledningerne I, II, Vi-Ve. H-gruppen
har en gennemsnitlig forlengelse af QT., QJ og JT i forhold til kontrolgruppen pd henholdsvis
ca. 90 ms, 20 ms og 70 ms.
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Som det fremgar af resultaterne havde H-gruppen markant forlenget QT., hvilket i hej grad
kan tilskrives nedkeling. Ligeledes kan forlengelser af andre segmenter ogsd tilskrives nedkeling
i nogen grad, hvilket gor det tvivlsomt om H-gruppen er det rette valg til undersogelse af tidlig

repolarisering.

Det viste sig for amplituden af J-punkt for kontrolgruppen var gennemsnitlig sterre i forhold
til H-gruppen med en forskel pa ca. 30 - 40 pV. Dette resultat strider imod mange tidligere
undersogelsers resultater. Nogle undersogelser har tidligere konkluderet at der kun var oget
risiko for VF ndr notch/slur var kombineret med J-punktselevation, hvilket ikke stemmer

overens med dette projekts resultater.

H-gruppen EKG-signaler afviger noget fra normalen, f.eks. har de i hgjere grad symmetriske T-
belger. Dette kan skyldes nedkeling og/eller betablokker.

Resultaterne viser, at de undersogte parametre for F- og C-gruppen ligger tettere pa
kontrolgruppen end H-gruppen. Det dog bemerkelsesverdigt at omkring 5-7% af disse ligger
til venstre i flowcharten Figur 73. Dette betyder at der er storre sandsynlighed for at disse

personer har samme risiko som H-gruppen med mht. VF og pludselig hjertestop.

En interessant observation der kan gores er at nasten 80% af C-gruppen har notch/slur pd
afledning Vi. Ved inspektion af Vi hos C-gruppen, ses det at notch kan vise sig til flere
forskellige tider i forhold til QRS-komplekset; fra ca. midten til slutningen. I de fleste tilfzlde
er notch af kort varighed, og i alle tilfzlde er T-belgen inverteret i Vi, men ikke inverteret i V;
og V3. Desuden observeres det at notch aldrig fortsetter direkte til T-belgen som er tilfeldet
ved Brugada syndrom. Denne karakteristik af notch hos C-gruppen i V; var ikke forskellig fra
den der blev observeret hos H-gruppen i Vi, selvom H-gruppen kun havde ca. 17% notch/slur

pd denne afledning.
Dette projekt havde en rekke begransninger:

* Data var ikke matched mht. alder og ken. Kontrolgruppen havde en
gennemsnitsalder pd 32,6 r, mens gennemsnitsalderen for H-gruppen var 61,2 ir.
Fordelingen af maend og kvinder var dog nzsten den samme for H- og
kontrolgruppen, ca. 80% mand.

e Det vides ikke hvem eller hvor mange fra H-gruppen der udviklede VF under
nedkeling, hvilket kunne have bidraget med vigtig information.

e Der er stor forskel pA H- og kontrolgruppens EKG-signaler, da der sker mange
@ndringer af EKG-signalet under nedkeling. Desuden er det ogsd sandsynligt at
personer i H-gruppen har fiet medicin som betablokker ved indleggelse, hvilket
yderligere oger denne forskel. Endeligt er det svert at vurdere om den eget prevalens
af VF hos H-gruppen skyldes oget hyppighed af notch/slur og ikke f.eks. forlenget
QT.,, som allerede forbindes med eget morbiditet.

*  Antallet af personer i H-gruppen var ikke tilstrekkelig til at foretage en undersogelse
for hver afledning. Et storre antal samples i H-gruppen ville ogsd betyde et bedre
statistisk grundlag for resultaterne.

*  Vi-V; blev inkluderet, men forbindes ofte med Brugada syndrom. Derfor blev
personer med notch/slur i Vi-V3 yderligere undersegt for Brugada syndrom og

ekskluderet hvis fundet positiv.

98



KAPITEL 12: DISKUSSION DISKUSSION

*  Notch/slur kunne fremtrede flere gange for samme hjerteslag pd samme afledning,
men kun det mest prominente blev annoteret. Dette giver usikkerhed om
parametrene QE, EJ og Aqe. Desuden tabes information der muligvis er vigtig, nir de

resterende notch/slur ikke annoteres.
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Tidlig repolarisering forbindes ofte i litteraturen med VF. Mange undersegelser argumenterer,
at forekomst af J-bolge (notch) eller slurring pd sidste del af QRS-komplekset ikke ber
betragtes som benignt. Det gelder iser, nir tidlig repolarisering forekommer i forbindelse med
ST-segmentselevation, og nir tidlig repolarisering forekommer pi de inferiore og latereale
afledninger. I dette projekt er sammenhengen mellem forekomst af notch og slur blevet
undersogt alene og i kombination med andre paramtre, for at undersgge om disse har en storre
hyppighed hos personer med historie for pludselig hjertestop og risiko for VE. Til dette formal
indsamledes data fra fire populationsgrupper, inkl. en gruppe af patienter under hypotermi.
Der blev defineret en rekke parametre som var relevante at undersoge nermere i forbindelse

med tidlig repolarisering og risiko for VF.

I denne forbindelse identificeredes en en rekke malepunkter pA EKG, der var nedvendige at
annotere for at undersoge disse paramtre. For at effektivisere annoteringsarbejdet udvikledes
der automatiske annoteringsalgoritmer, der som udgangspunket var succesfulde. Der var dog en
storre del af Hypotermigruppens automatisk annoterede punkter, som blev rettet, hvilket

tilskrives, at algoritmerne blev udviklet p4 baggrund af normale EKG-signaler.

Notch/slur var signifikant mere prevalent i afledningerne Vi-Vi for Hypotermigruppen og i

mindre grad (men stadig signifikant) for afledningerne I og II.

Nir disse afledninger kombineres med parametre, fandtes det at den bedste adskillelse
opndedes ved at teste om der var notch/slur pd mindst én af afledningerne V4-Vi, samt QTc >

427,6 ms.

En hgjere accuracy for adskillelse af Hypotermi- og kontrolgruppen kunne opnas ved at

kombinere tre parametertest:

*  Notch/slur pd mindst én af afledningerne V-V, samt QTc = 427,6 ms.
*  Notch/slur pd mindst én af afledningerne V4-Vi, same QJ = 319,0 ms.
*  Notch/slur pd mindst to af afledningerne I, II, V- V.
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PERSPEKTIVERING

Projektets mél var at klarlegge eventuel sammenhang mellem IVF og tidlig reporlarisering. Til
dette formil blev EKG fra personer i nedkelet tilstand sammenlignet med EKG fra rask
normalpopulation. De mange @ndringer i EKG-signalet under nedkeling besverliggjorde
direkte sammenligning af disse grupper med henblik pd at identificere forskelle af
repolariseringsmenstre. Derudover kendes ikke rsag for hjertestop samt hvilke personer i H-
gruppen der udviklede VF under hypotermi, hvilket besvarligger at knytte VF il specifikke

menstre af tidlig repolarisering.

Et bedre datagrundlag kunne vere to populationer optaget under samme forhold. Det vil sige,
at populationerne er ens mht. temperatur og medicinering, men har den forskel at den ene

gruppe udvikler VF, mens den anden ikke udvikler VF.

Et andet problem med datagrundlaget var at der ikke var nok personer i H-gruppen il at
analysere afledningerne separat. Et storre datagrundlag vil derfor vere hensigtsmeassigt hvis

fremtidige projekter skal afklare dette.

Et storre datagrundlag betyder dog ogsé en mere tidskravende proces mht. annotering af EKG-
signalerne. Erfaringer fra dette projekt viser at den manuelle annotering af notch og slur var
den mest tidskrevende del af dette arbejde, hvorfor det ber overvejes at udvikle automatiske

annoteringsalgoritmer til annotering af notch og slur hvis datagrundlaget ages.

Adskillige parametre til kvantificering af notch/slur blev overvejet men ikke inkluderet for at
begranse projektets omfang. Disse kan passende blive undersegt i fremtidige projekter. Nogle
af disse parametre var areal og varighed af notch/slur, amplitude af notch, vinkel af slur ift.

grundlinie og ift. det nedadgiende QRS inden onset af slur.
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APPENDIKS A

DATA

Kontrolgruppe ID Filnavne Kontrolgruppe ID Filnavne

264782 Eﬁigﬁ; I Eﬁigjgz
393527263 ﬁﬁi;:gii 555548743 Eﬁigigg
395422915 Eﬁf;:gﬁ? 564502639 E%jgif
395748674 ﬁﬁiﬁ:ﬁﬁ? 572607787 Eﬁﬁ:?ég
R Eﬁiijﬁﬁz 572846568 Eﬁ{;:gjﬁ
549920938 Eﬁii:ﬁ;i 573319559 ﬁiﬁiiﬁggﬁ

Tabel 67 Kontrolgruppe ID og filnavne for optagelser for hver person i kontrolgruppen der har mere end én
optagelse. Der er kun én optagelse for hver af de resterende personer i kontrolgruppen.

F-gruppe Antal F-gruppe Antal F-gruppe Antal F-gruppe Antal
ID optagelser || ID optagelser || ID optagelser || ID optagelser
1 5 8 5 15 6 22 5

2 5 9 5 16 5 23 5

3 5 10 5 17 5 24 5

4 5 11 5 18 4 25 6

5 4 12 5 19 10 26 5

6 6 13 5 20 7 27 5

7 4 14 5 21 5 28 7

Tabel 68 Antallet af optagelser for hver fodboldspiller.

C-gruppe Antal C-gruppe Antal C-gruppe Antal C-gruppe Antal
ID optagelser || ID optagelser || ID optagelser || ID optagelser
1 3 11 3 21 3 31 4

2 3 12 3 22 3 32 3

3 3 13 3 23 3 33 3

4 5 14 3 24 3 34 3

5 3 15 3 25 6 35 3

6 4 16 3 26 5 36 3

7 3 17 3 27 3 37 4

8 3 18 3 28 3 38 3

9 4 19 3 29 3 39 3
10 3 20 3 30 3 40 4

Tabel 69 Antallet af optagelser for hver cykelrytter.
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Varighed Varighed Varighed

H-gruppe ID | (HH:MM:SS) | H-gruppe ID | (HH:MM:SS) | H-gruppe ID | (HH:MM:SS)

1 47:59:00 15 47:59:00 30 47:59:00

2 47:59:00 16 47:59:00 31 47:58:00

3a 23:05:00 17 47:59:00 32 47:59:00

3b 23:59:00 18 47:59:00 33 47:59:00

4 47:59:00 19 19:04:00 34 47:59:00

5 23:59:00 20 47:59:00 35 47:59:00

6 47:59:00 21 47:15:00 36 47:59:00

7 23:59:00 22 47:59:00 37 47:59:00

8 47:59:00 23 47:59:00 38 47:59:00

9 47:59:00 24 47:59:00 39 46:19:00

10 47:59:00 25 47:59:00 40 39:18:00

11 47:59:00 26 28:33:00 41 47:59:00

12 47:59:00 27 47:59:00 42 47:59:00

13 47:59:00 28 47:59:00

14 47:59:00 29 47:59:00

Tabel 70 Varighed af EKG-optagelser fra hver patient i H-gruppen. Bemark at der er to optagelser for ID #3.

H-gruppe ID

Segment 1
Filnavn

(HH:MM:SS)

Segment 2
Filnavn

(HH:MM:SS)

Segment 3
Filnavn

(HH:MM:SS)

1

3a

10

11

12

13

14

15

16

archive0_2159
05:59:40 - 05:59:50
archivel 2155
05:59:00 - 05:59:10
archive2_2158
05:59:30 - 05:59:40
archive4_2159
05:59:40 - 05:59:50
archive5_2151
05:58:20 - 05:58:30
archive6_2156
05:59:10 - 05:59:20
archive8_2159
05:59:40 - 05:59:50
archive9_2159
05:59:40 - 05:59:50
archivel0_2156
05:59:10 - 05:59:20
archivell 2159
05:59:40 - 05:59:50
archivel2_2157
05:59:20 - 05:59:30
archivel3_2159
05:59:40 - 05:59:50
archivel4_2159
05:59:40 - 05:59:50
archivel5_2159
05:59:40 - 05:59:50
archivel6_2159
05:59:40 - 05:59:50

archive0_2160
05:59:50 - 06:00:00
archivel 2156
05:59:10 - 05:59:20
archive2_2159
05:59:40 - 05:59:50
archive4_2160
05:59:50 - 06:00:00
archive5_2162
06:00:10 - 06:00:20
archive6_2159
05:59:40 - 05:59:50
archive8_2160
05:59:50 - 06:00:00
archive9_2160
05:59:50 - 06:00:00
archivel0_2162
06:00:10 - 06:00:20
archivell 2160
05:59:50 - 06:00:00
archivel2_2162
06:00:10 - 06:00:20
archivel3_2160
05:59:50 - 06:00:00
archivel4_2160
05:59:50 - 06:00:00
archivel5_2160
05:59:50 - 06:00:00
archivel6_2160
05:59:50 - 06:00:00

archive0_2161
06:00:00 - 06:00:10
archivel 2157
05:59:20 - 05:59:30
archive2_ 2163
06:00:20 - 06:00:30
archive4_2161
06:00:00 - 06:00:10
archive5_2163
06:00:20 - 06:00:30
archive6_2163
06:00:20 - 06:00:30
archive8_2161
06:00:00 - 06:00:10
archive9_2161
06:00:00 - 06:00:10
archivel0_2163
06:00:20 - 06:00:30
archivell_2161
06:00:00 - 06:00:10
archivel2_2164
06:00:30 - 06:00:40
archivel3_2161
06:00:00 - 06:00:10
archivel4_2161
06:00:00 - 06:00:10
archivel5_2161
06:00:00 - 06:00:10
archivel6_2161
06:00:00 - 06:00:10

! Der er ingen EKG-signal efter 03:47:30. Den sidste del af optagelsen er udelukkende stgj.
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17 archivel7_2160 archivel7_2161 archivel7_2162
05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10 06:00:10 - 06:00:20

18 archivel8_2159 archivel8_2160 archivel8_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

19 archivel9_2159 archive19_2160 archivel9_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

20 archive20_2160 archive20_2161 archive20_2162
05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10 06:00:10 - 06:00:20

21 archive21 2159 archive21_2160 archive21 2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

22 archive22_2159 archive22_2160 archive22_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

23 archive23_2160 archive23_2162 archive23_2163
05:59:50 - 06:00:00 06:00:10 - 06:00:20 06:00:20 - 06:00:30

24 archive24_2155 archive24_2165 archive24_2168
05:59:00 - 05:59:10 06:00:40 - 06:00:50 06:01:10 - 06:01:20

25 archive25_2161 archive25_2162 archive25_2163
06:00:00 - 06:00:10 06:00:10 - 06:00:20 06:00:20 - 06:00:30

26 archive26_2157 archive26_2158 archive26_2159
05:59:20 - 05:59:30 05:59:30 - 05:59:40 05:59:40 - 05:59:50

27 archive27_2159 archive27_2160 archive27_2163
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:20 - 06:00:30

28 archive28_2160 archive28_2161 archive28_2163
05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10 06:00:20 - 06:00:30

29 archive29_2159 archive29_2160 archive29_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

307 archive30_2159 archive30_2160 archive30_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

31 archive31_2159 archive31_2160 archive31_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

32 archive32_2159 archive32_2160 archive32_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

33 archive36_2157 archive36_2159 archive36_2160
05:59:20 - 05:59:30 05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00

34 archive34_2159 archive34_2160 archive34_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

archive35_2159 archive35_2160 archive35_2161
35 05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

36 archive37_2159 archive37_2160 archive37_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

3 archive38_2159 archive38_2160 archive38_2161
7 05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

38 archive39_2159 archive39_2160 archive39_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

39 archive40 2159 archive40_2160 archive40 2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

40 archive41_2159 archive41_2160 archive41_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

41 archive42_2159 archive42_2160 archive42_2161
05:59:40 - 05:59:50 05:59:50 - 06:00:00 06:00:00 - 06:00:10

£ archive43_2156 archive43_2157 archive43_2162
05:59:10 - 05:59:20 05:59:20 - 05:59:30 06:00:10 - 06:00:20

Tabel 71 Udvalgte segmenter for H-gruppen. S3 vidt muligt valges segmenter tet pi 06:00:00 (dvs. 6 timer
efter optagelsesstart), da patienterne er nedkelet til ca. 33 °C ved dette tidspunkt. Stej eller uregelmassige
hjerteslag kan have givet anledning til, at segmenter blev udtrukket lengere fra 06:00:00. Filnavnene for de
udvalgte segmenter vises over segmenternes intervaller, f.eks. filnavnet ’archive38_2159’ over
segmentintervallet 05:59:40 - 05:59:50.

2 Relativ hgj powerline noise for hele signalet.
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PowerlineLowpass

%% Lowpass filter for ECG signals

%

function [ y]I= PowerlineLowpass (x, Fs)
[B, Al= butter (2, 28/( Fs/?2), 'low" );
y =filtfilt (B, A, x);

end

Multi-channel Curve Length Transformation

%% Multi Channel Curve Length Transformation
% This function calculate the curve length transfor
of a multiple channels signal y using an analyzing
wt seconds wide and a sampling frequency of Fs.
%
% Use:
% [L]=mclt(y,wt,Fs)
%
% Note: The resulting curve length transformation i
zero-padded, keeping the original length of the sig
function [ L]= mclt (x, wt, Fs)

%% Check dimensions of signal (multi channel?)

N = size (x,1);

n = size (x,2);

%% Perform L-transformation

C =( 1/ Fs)* 2;% Scaling factor

w = round (wt*Fs);% Width of analyzing window in

samples

L = zeros (1, N);% Zeropad and allocate memory

for i = 1+w N

L(ii )= sgrt (sum(C+(diff (x(ii -wii , 1:n)).~

end
end

AltDist

%% AltDist

% Use:

% [d]=AltDist(pos,s)

%

% AltDist calculates the alternate distance from th
point, pos, to the curve, s.

% Input:

% pos : 1x2 vector with (x,y) coordinates of the
reference point

% s :n,2 vector with (x,y) coordinates of the cu
%

% Output:

% d: Alternate distance from the reference point
to each point of the curve the curve, s.

%

% Alternate distance:

% d=sqgrt( (s(:,2)-pos(2))."2 - (s(:,1)-pos(1)).
function [ d]= AltDist  ( pos, s)

mation
window

nal.

2));

rve.

» pos,

/\2)



APPENDIKS B: MATLAB APPENDIKS

16 d =(( s, 2)pos(2)™ 2 -( s(; 1)- pos(1)™ 2 )~ 05;
17 end

B4. GetQRS

1 %% GetQRS

2 %

3 % This function detects all heart beats of an ECG s ignal.
4 %

5 % Use:

6 % [QRS]=GetQRS(x,Fs)

7 %

8 % Input:

9 % x:ECG signal. Dimensions Nxn, with N = number of

samples and n = number of leads.
10 % Fs: Sampling frequency
11 %
12 % Output:
13 % QRS : Sample time for each detected heart beat.

14 %

15 function [ QR3= GetQRY x, Fs)

16 %% Filter signal

17 xf =PowerlineLowpass (X, Fs);

18 %% Calculate the length transformation

19 wt = 0.13 ;% Length of analyzing window for curve
length transformation is 130 ms

20 LT = mclt (xf , wt, Fs);% Calculate the curve length
transformation (multi channel supported)

21 %% Set threshold to 60% of the maximum of LT

22 T = max(LT)* 0.6 ;

23 %% Find the major upward slope of the LT

24 | = find (diff (T < LT)== 1)+1;

25 % Set QRS annotation af the maximum of std(x) close to
the detection

26 sx = std (xf.");

27 QRS = zeros (1, length (1));% Allocate memory

28 wtl =- 50;% -50 ms

29 wt2 = 100;% 100 ms

30 wsl = round (wtl/ Fs*1000);

31 ws2 = round (wt2/ Fs*1000);

32 for i =1:length (1)

33 11 = max([ 1 I(ii )+wsl]);

34 12 = min([ I (ii )+ws2length (sx)]);

35 [-, index ]= max(sx(I1:12));

36 QRSii )= index +I1-1;

37 end

38 end

B5. GetQon

1 %% GetQon

2 %

3 % This function detects Qon for the middle heart be at of

an ECG signal.

4 %

5 % Use:

6 % [Qon]=GetQon(x,Fs,QRS)

7 %

8 % Input:

9 % x : ECG signal. Dimensions Nxn, with N = number o f

samples and n = number of leads.
10 % Fs : Sampling frequency
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% QRS : Vector containing the sample times for each
complex.

%

% Output:

% Qon : Sample time of Qon for the middle heart bea
%

function [ Qon]= GetQon( x, Fs, QRS

% Filter
xf = PowerlineLowpass (X, Fs);
% Calculate SAD
sad =[ O sum(abs(diff (xf)).)];% Zero pad to adjust
time
% Select middle (left) beat
n = round (length (QRY/ 2);
% Initialize search window size
wt = 200;% Search window in ms
ws = wt*Fs/ 1000 ;% Search window in samples
% Create time vector and signal vector
t =( 0:ws)./ ws;
s = sad (QRE n)- ws: QRY n));
s = s./ max(s);
% Find Qon
d = AltDist ([ 11 1,[ t;s]");
[~, 1]1= max(d);
Qon = QREN)- ws + | - 1;

end

GetJoff

%% GetJoff

%

% This function detects Joff for the middle heart b

an ECG signal (single lead). Joff is J for a normal
complex, the end of J-wave for a QRS complex with E
the form of a J-wave and the end of a slur for a QR
complex with ER in the form of slurring.
%
% Use:
% [Joff]=GetJoff(x,Fs,QRS)
%
% Input:
% x : ECG signal. Dimensions Nx1, with N = number o
samples.
% Fs : Sampling frequency
% QRS : Vector containing the sample times for each
complex.
%
% Output:
% Joff : Sample time of Joff for the middle heart b
%
function [ Joff ]= GetJoff (x, Fs, QRS
% Filter
xf = PowerlineLowpass (X, Fs);
% Calculate SAD
sad = sum(abs(diff (xf)).");
% Select middle (left) beat
n = round (length (QRS/ 2);

QRS

eat of
QRS
R in

QRS

eat
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% Set window start and end (from middle QRS to +300
ms)
ws
wl
w2

round (0.3 *Fs);
QRS
QRSws

% Create window
z sad (wl: w2);
z z./ max(z);
t =( 0:ws)./ ws;

% Find end of QRS

d = Altbist ([ 011[ t;z]");
[~, 1= max(d);

Smin = QRS+ | - 1;

% Set window to find Smax
wt2 =( Smin- QRJ* 0.5 ;%
ws2 = round (wt2);

% Set Smax
[, 11= max(sad(Smin-ws2: Smin));
Smax = Smin- ws2+l - 1;

% Set threshold to 25% of the difference between th
max and min points
T =( sad(Smax- sad(Smin))* 0.25 +sad( Smin);

| = find (diff (sad(Smax Smin)> T)==- 1, 1)+ 1;

% Joff is at the sample time where this threshold i
exceeded.
Joff = Smaxt| - 1;

end

GetToff

%% GetToff
%
% This function detects Toff for the middle heart b
an ECG signal.
%
% Use:
% [Toff|=GetToff(x,Fs,QRS)
%
% Input:
% x : ECG signal. Dimensions Nxn, with N = number o
samples and n = number of leads.
% Fs : Sampling frequency
% QRS : Vector containing the sample times for each
complex.
%
% Output:
% Toff : Sample time of Toff for the middle heart b
%
function [ Toff ]= GetToff (x, Fs, QRS
% Filter
xf = PowerlineLowpass (X, Fs);
% Calculate SAD
sad = sum(abs(diff (xf)).");
% Select middle (left) beat
n = round (length (QRS/ 2);
% Calculate duration between middle beat and next b

eat of

QRS

eat

eat

114



APPENDIKS B: MATLAB

APPENDIKS

24
25
26
27
28
29
30

31
32
33
34
35
36
37

38
39
40
41
42

43
44
45

46
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RR = QR§n+1)- QREn);

% Set window start and end
wl = round (QREn)+ 0.2 *RR);
w2 = round (QRE n)+ 0.7 *RR;

% Max of SAD inside the window is the maximum slope
the downward T-wave.

[~, I']= max(sad (wl: w2));

maxS = | +wl- 1;

% Create a 200 ms window to the right of maxS
z=sad ( maxS. maxStround (0.2 *Fs));

t =( O:length (z)- 1)/( length (z)- 1);

% Normalize 200 ms window to a [0 1] square window
find the sample time for the maximum of the alterna
distance.

d = AltDist ([ 01 ][ t;z./ sad(maxS) ]);

[~, 1= max(d);

minS = maxS + | - 1;

% Set threshold to 25% of the difference between th
max and min points
T =( sad(max9)- sad(minS))* 0.25 +sad( minS);

I = find (diff (sad(maxS minS)> T)==- 1, 1)+1;

% Toff is at the sample time where this threshold i
exceeded.
Toff = maxStl - 1;

of

and
te
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APPENDIKS C

RESULTATER

C1. Annotering af hjerteslag
Folgende tabeller detaljerer for hvilke optagelser der blev foretaget rettelser af de automatisk
annoterede hjerteslag, antallet af hjerteslag for disse optagelser, samt antallet af falsk positive og

falsk negative automatiske detekteringer.

Kontrolgruppe fil Antal hjerteslag Falsk positiv Falsk negativ
NML1_011 10 0 1
NML1_060 12 1 1
NML3_045 14 0 2
NML3_105 9 0 1
NML3_113 13 0 1
NML4_052 12 0 3
NML4_069 10 0 1
NML4_080 9 0 1
NML4_121 19 0 7
NML6_125 11 6 0
NML7_048 11 1 0
NML7_092 12 11 1
NML7_115 12 2 0
NML7_134 14 0 1
NML8_016 10 0 3
NML8_020 10 0 2
NML9_005 13 2 2
NML9_022 11 1 0
NML9_040 12 0 1
NML9_100 10 1 0

Tabel 72. Rettelser af den automatiske annotering af hjerteslag for kontrolgruppen.

H-gruppe ID Segment Antal hjerteslag Falsk positiv Falsk negativ
2 1 13 0 11
2 2 12 0 11
3a 2 8 0 1
5 1 13 0 1
5 2 14 0 1
5 3 11 0 1
6 1 12 0 1
6 2 12 0 2
6 3 12 0 1
12 2 10 0 1
12 3 10 0 2
19 2 17 0 1
23 2 6 0 1
24 1 10 0 5
24 2 8 0 5
24 3 9 0 6
33 2 9 0 1
40 1 9 0 1

Tabel 73. Rettelser af den automatiske annotering af hjerteslag for H-gruppen.
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F-gruppe ID Fil ID Antal hjerteslag Falsk positiv Falsk negativ
5 1 8 7 0
5 2 7 7 0
5 3 8 9 0
5 4 8 7 0
15 2 10 3 0
20 1 9 3 3
26 2 10 1 2

Tabel 74. Rettelser af den automatiske annotering af hjerteslag for F-gruppen.

C-gruppe ID Fil ID Antal hjerteslag Falsk positiv Falsk negativ
9 2 8 0 1
27 1 7 0 1
27 2 6 0 1
33 3 8 1 0

Tabel 75. Rettelser af den automatiske annotering af hjerteslag for C-gruppen.

C2. Annotering af Qonset

Folgende tabeller detaljerer for hvilke optagelser der blev foretaget rettelser af de automatisk
annoterede Qonser, tiderne for den automatiske annotering og den manuelle annotering, samt
forskellen mellem disse. Inspektion af automatisk annoterede Qonsee for F- og C-grupperne

resulterede ikke i nogen rettelser.

Automatisk Manuel
Kontrolgruppe filnavn annotering annotering Forskel
NML3_075 4,572 s 4,554 s 18 ms
NML4_006 4,484 s 4,464 s 20 ms
NML4_009 5,004 s 5,018 s -14 ms
NML4_059 4,172 s 4,182 s -10 ms
NML5_027 4,832 s 4,816 s 16 ms
NML5_044 4,670 s 4,644 s 26 ms
NML5_117 5,108 s 5,120 s -12 ms
NML5_132 5,088 s 5,106 s -18 ms
NMLG6_104 4,146 s 4,122 s 24 ms
NML6_126 4,886 s 4,866 s 20 ms
NML7_063 4,400 s 4,412 s -12 ms
NMLS8_003 4,364 s 4,334 s 30 ms
NML9_106 4,392 s 4,404 s -12 ms

Tabel 76. Rettelser af den automatiske annotering af Qonse: for kontrolgruppen.

H-gruppe Automatisk Manuel

ID Segment annotering annotering Forskel
10 1 4,312's 4,296 s 16 ms
10 2 4,340 s 4,326's 14 ms
10 3 4,698 s 4,684 s 14 ms
14 3 4,550 s 4,526 's 24 ms
16 1 4,862 s 4,820 s 42 ms
16 2 4,704 s 4,664 s 40 ms
21 1 5,032 s 5,000 s 32 ms
21 2 4,988 s 4,954 s 34 ms
21 3 4,920 s 4,888 s 32 ms
27 1 4,574 s 4,546 s 28 ms
27 2 5,074 s 5,048 s 26 ms
27 3 4,502 s 4,476 s 26 ms

Tabel 77. Rettelser af den automatiske annotering af Qonse: for H-gruppen.
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C3. Annotering af J-punkt
Folgende tabeller detaljerer for hvilke optagelser der blev foretaget rettelser af de automatisk
annoterede J-punkt, tiderne for den automatiske annotering og den manuelle annotering, samt

forskellen mellem disse.

Automatisk Manuel
Kontrolgruppe fil annotering annotering Forskel
NML1_008 5,066 s 5,060 s 6 ms
NML1_009 4,528 s 4,522 s 6 ms
NML1_010 4,482 s 4,476 s 6 ms
NML1_027 4,410 s 4,418 s -8 ms
NML1_033 4,988 s 4,992 s -4 ms
NML1_065 5,162 s 5,174 s -12 ms
NML1_067 5,436 s 5,440 s -4 ms
NML1_081 5,392 s 5,400 s -8 ms
NML1_095 4,502 s 4,508 s -6 ms
NML1_101 4,894 s 4,898 s -4 ms
NML1_127 4,558 s 4,552 s 6 ms
NML2_033 5,024 s 5,018 s 6 ms
NML2_037 4,572 s 4,568 s 4 ms
NML2_061 5,186s 5,200 s -14 ms
NML2_093 5,136 s 5,132's 4 ms
NML2_100 4,792 s 4,782 s 10 ms
NML2_103 4,534 s 4,524 s 10 ms
NML3_072 4,948 s 4,944 s 4 ms
NML3_091 4,520 s 4,514 s 6 ms
NML3_130 5,146 s 5,152s -6 ms
NML4_052 4,370 s 4,356 s 14 ms
NML4_083 5,156s 5,164 s -8 ms
NML4_085 5,060 s 5,076 s -16 ms
NML4_090 4,982 s 4,994 s -12 ms
NML4_097 4,270 s 4,282 s -12 ms
NML4_109 4,612's 4,626 s -14 ms
NML4_114 4,820 s 4,830 s -10 ms
NML4_136 4,226 s 4,240 s -14 ms
NML5_009 5,014 s 5,024 s -10 ms
NML5_010 5,050 s 5,056 s -6 ms
NML5_011 5,112 s 5,120 s -8 ms
NML5_024 5,102 s 5,120 s -18 ms
NML5_047 4,884 s 4,894 s -10 ms
NML5_059 4,548 s 4,562 s -14 ms
NML5_064 4,560 s 4,572 s -12 ms
NML5_073 5,108 s 5,120 s -12 ms
NML5_075 3,942 s 3,952 s -10 ms
NML5_126 4,702 s 4,712 -10 ms
NML6_007 4814 s 4,824 s -10 ms
NML6_019 4,376 s 4,380 s -4 ms
NML6_020 5,184 s 5,190 s -6 ms
NML6_032 4,494 s 4,500 s -6 ms
NMLG6_044 4,932 s 4,946 s -14 ms
NMLG6_049 3,968 s 3,964 s 4 ms
NML6_057 4,754 s 4,764 s -10 ms
NMLG6_061 4,792 s 4,800 s -8 ms
NML6_071 4,448 s 4,458 s -10 ms
NML6_072 5,588 s 5,594 s -6 ms
NML6_079 5,500 s 5,506 s -6 ms
NML6_081 4,966 s 4,972 s -6 ms
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NMLG6_086 4,442 s 4,458 s -16 ms
NML6_099 4,670 s 4,738 s -68 ms
NML6_100 5,414 s 5,426 s -12 ms
NML6_126 4,958 s 4,964 s -6 ms
NML6_132 4,742 s 4,748 s -6 ms
NML6_135 5,106 s 5,114 s -8 ms
NML7_016 5,344 s 5,338 s 6 ms
NML7_040 5,166 s 5,176 s -10 ms
NML7_067 5,170 s 5,188 s -18 ms
NML7_071 4,732 s 4,742 s -10 ms
NML7_072 4,792 s 4,806 s -14 ms
NML7_085 5,106 s 5,118 s -12 ms
NML7_087 4,952 s 4,948 s 4 ms
NML7_091 4,894 s 4,900 s -6 ms
NML7_129 4,860 s 4,856 s 4 ms
NMLS8_020 4,494 s 4,490 s 4 ms
NMLS8_021 4,616 s 4,614 s 2 ms
NMLS8_031 5,192s 5,196 s -4 ms
NMLS8_034 4,808 s 4,816 s -8 ms
NML8_043 4,568 s 4,560 s 8 ms
NMLS8_072 4,602 s 4,608 s -6 ms
NMLS8_093 5,240 s 5,234 s 6 ms
NMLS8_109 4,776 s 4,766 s 10 ms
NML9_008 4,894 s 4,902 s -8 ms
NML9_011 5,174 s 5,168 s 6 ms
NML9_021 5,120 s 5,128 s -8 ms
NML9_040 4,382 s 4,378 s 4 ms
NML9_083 4,800 s 4,794 s 6 ms
NML9_088 4,680 s 4,674 s 6 ms
NML9_118 4,672 s 4,666 s 6 ms
NML9_120 4,958 s 4,946 s 12 ms
NML9_122 5,202 s 5,198 s 4 ms
NML9_123 4,308 s 4,302 s 6 ms
NML9_124 4,654 s 4,644 s 10 ms
NML9_127 4,732 s 4,722 s 10 ms
NML9_130 4,610 s 4,604 s 6 ms
Tabel 78. Rettelser af den automatiske annotering af J-punkt for kontrolgruppen.
Automatisk Manuel

F-gruppe ID Fil ID annotering annotering Forskel
6 2 5,236's 5,232 s 4 ms
6 4 4,444 s 4,436 s 8 ms
16 2 4,728 s 4,724 s 4 ms
16 3 4,262 s 4,256s 6 ms
16 4 5,15s 5,144 s 6 ms
16 5 4,264 s 4,258 s 6 ms
18 1 4,852 s 4,846 s 6 ms
18 2 4,582 s 4,576 's 6 ms
20 2 4,738 s 4,742 s -4 ms
21 1 4,484 s 4,48 s 4 ms
21 2 4,926 s 4,918 s 8 ms
21 3 4,502 s 4,55 2 ms
24 1 5,13 s 5,126 s 4 ms
25 4 5,362 s 5,36 s 2 ms

Tabel 79. Rettelser af den automatiske annotering af J-punkt for F-gruppen.
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Automatisk Manuel
C-gruppe ID Fil ID annotering annotering Forskel
2 1 4,570 s 4,578 s -8 ms
4 2 4,692 s 4,704 s -12 ms
4 3 5,464 s 5,460 s 4 ms
19 1 4,340 s 4,330 s 10 ms
19 2 4,230 s 4,220 s 10 ms
23 1 4,960 s 4,954 s 6 ms
23 2 4,896 s 4,918 s -22 ms
23 3 4,750 s 4,780 s -30 ms
27 1 4,802 s 4,812s -10 ms
Tabel 80. Rettelser af den automatiske annotering af J-punkt for C-gruppen.
Automatisk Manuel

H-gruppe ID Segment annotering annotering Forskel
2 2 4,686 s 4,700 s -14 ms
2 3 4,412 s 4,422 s -10 ms
4 1 4,936 s 4,942 s -6 ms
6 1 4,426 s 4,420 s 6 ms
6 2 4,934 s 4,924 s 10 ms
6 3 4,784 s 4,778 s 6 ms
9 1 4,452 s 4,430 s 22 ms
10 3 4,870 s 4,872 s -2 ms
11 1 4,886 s 4,880 s 6 ms
11 2 4,520 s 4,510s 10 ms
12 1 5,102 s 5,086 s 16 ms
12 3 4,670 s 4,632 s 38 ms
16 3 4,702 s 4,698 s 4 ms
18 1 5,132's 5,136 s -4 ms
19 1 4,916 s 4,924 s -8 ms
19 2 5,204 s 5,206 s -2 ms
19 3 4,820 s 4,814 s 6 ms
20 1 4,740 s 4,750 s -10 ms
20 2 4,826 s 4,830 s -4 ms
20 3 4,668 s 4,670 s -2 ms
21 1 5,116 s 5,140 s -24 ms
21 2 5,100 s 5,090 s 10 ms
21 3 5,012 s 5,020 s -8 ms
22 1 4,590 s 4,614 s -24 ms
22 2 4,288 s 4,310 s -22 ms
22 3 4,126 s 4,146 s -20 ms
23 1 4,266 s 4,276 s -10 ms
23 3 5,010 s 5,022 s -12 ms
24 1 4,860 s 4,832 s 28 ms
24 2 4,316 s 4,292 s 24 ms
24 3 5,626 s 5,604 s 22 ms
27 1 4,668 s 4,662 s 6 ms
31 3 5,152 s 5,156s -4 ms
35 2 5,052 s 5,034 s 18 ms
40 3 5,502 s 5,506 s -4 ms
41 1 5,156s 5,148 s 8 ms
41 2 4732 s 4,726 s 6 ms
41 3 4,204 s 4,198 s 6 ms
42 1 5,048 s 5,044 s 4 ms
42 2 4,288 s 4,312s -24 ms
42 3 4,494 s 4,510 s -16 ms

Tabel 81. Rettelser af den automatiske annotering af J-punkt for H-gruppen.
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C4. Annotering af Toffeer

Folgende tabeller detaljerer for hvilke optagelser der blev foretaget rettelser af de automatisk

annoterede T, tiderne for den automatiske annotering og den manuelle annotering, samt

forskellen mellem disse.

Automatisk Manuel
Kontrolgruppe filnavn annotering Annotering Forskel
NML1_064 4,568 s 4,666 s -98 ms
NML1_081 5,544 s 5,640 s -96 ms
NML2_029 5,110 s 5,090 s 20 ms
NML2_075 5,276 s 5,370 s -94 ms
NML2_084 5,236 s 5,338 s -102 ms
NML2_102 4,904 s 4,892 s 12 ms
NML3_032 5,364 s 5,466 s -102 ms
NML3_097 4,524 s 4,606 s -82 ms
NML3_127 5,140 s 5,116 s 24 ms
NML4_054 4,808 s 4,884 s -76 ms
NML5_091 5,464 s 5,454 s 10 ms
NML5_098 5,690 s 5,678 s 12 ms
NML5_114 5,258 s 5,332 s -74 ms
NML5_134 4,880 s 4,974 s -94 ms
NML6_016 4,856s 4,950 s -94 ms
NML6_025 5,224 s 5,324 s -100 ms
NML6_106 4,896 s 4,966 s -70 ms
NML6_129 5,178 s 5,282s -104 ms
NML7_006 5,288 s 5,378 s -90 ms
NML7_072 4,958 s 5,066 s -108 ms
NMLS8_004 5,226 s 5,326 s -100 ms
NML8_018 5,338 s 5,434 s -96 ms
NMLS8_057 5,196 s 5,292 s -96 ms
NMLS8_071 5,020 s 5,006 s 14 ms
NML8_074 5,356 s 5,456 s -100 ms
NMLS8_088 4,866 s 4,856 s 10 ms
NMLS8_102 5,148 s 5,232 s -84 ms
NML9_025 4,830 s 4,912 s -82 ms
NML9_040 4,928 s 4,976 s -48 ms
NML9_106 4,942 s 4,746 s 196 ms
Tabel 82. Rettelser af den automatiske annotering af Tofe for kontrolgruppen.
F-gruppe Automatisk Manuel
ID Fil ID annotering annotering Forskel
9 3 4,890 s 4,994 s -104 ms
Tabel 83. Rettelser af den automatiske annotering af Toge: for F-gruppen.
C-gruppe Automatisk Manuel
ID Fil ID annotering annotering Forskel
1 2 5:072 s 5:182's -110 ms
11 2 5,434 s 5:122's 312 ms

Tabel 84. Rettelser af den automatiske annotering af Tofe: for C-gruppen.
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H-gruppe Automatisk Manuel

ID Segment annotering annotering Forskel
19 1 5,078 s 5,186 s -108 ms
19 2 5,358 s 5,470 s -112 ms
19 3 4,982 s 5,104 s -122 ms
2 1 5,210 s 5,316's -106 ms
24 1 5,108 s 5,234 s -126 ms
24 2 4,596 s 4,714 s -118 ms
24 1 5,898 s 5,948 s -50 ms
27 1 4,828 s 4,968 s -140 ms
27 2 5,324 s 5,470 s -146 ms
27 3 4,750 s 4,884 s -134 ms
30 1 4,440 s 4,560 s -120 ms
30 2 5,596 s 5,692 s -96 ms
30 3 5,474 s 5,602 s -128 ms
32 1 4,378 s 4,508 s -130 ms
32 2 5,314 s 5,516 s -202 ms
32 3 5,082 s 5,272 s -190 ms
35 1 5,224 s 5,182 s 42 ms
33 1 4,916s 5,016 s -100 ms
33 2 4,874 s 4,898 s -24 ms
33 3 5,456 s 5,484 s -28 ms
40 1 5,332 s 5,366 s -34 ms
40 2 5,656 s 5,702 s -46 ms
40 3 5,860 s 5,912 s -52 ms
41 1 5,512's 5,696 s -184 ms
41 2 5,090 s 5,282 s -192 ms
41 3 4,562 s 4,750 s -188 ms
43 1 5,342 s 5,488 s -146 ms
43 2 4,846 s 5,026 s -180 ms
43 3 4,390 s 4,560 s -170 ms
5 1 5,380 s 5,484 s -104 ms
5 2 4,708 s 4,806 s -98 ms
5 3 6,102 s 6,204 s -102 ms
6 1 4,574 s 4,662 s -88 ms
6 2 5,084 s 5,178 s -94 ms
6 3 4,934 s 5,026 s -92 ms
Tabel 85. Rettelser af den automatiske annotering af Tofec for H-gruppen.

C5. Flowchart tabeller

Kombination Beskrivelse

QT., {= T}, G1{= 1} QTc = T og der er mindst én notch eller slur i afledningsgruppe G1

Q) =T}, G1{= 1} QJ = T og der er mindst én notch eller slur i afledningsgruppe G1

QE {= T}, G1{= 1}

QE = T og der er mindst én notch eller slur i afledningsgruppe G1. QE

beregnes som gennemsnit for afledningerne i G1.

JT {= T}, G{z 1} JT = T og der er mindst én notch eller slur i afledningsgruppe G2.

Aqe {2 T}, Gz 1}

J-punktselevation < T og der er mindst én notch eller slur i

Aqe 2 T og der er mindst én notch eller slur i afledningsgruppe G2.
Aqgr beregnes som gennemsnit for afledningerne i afledningsgruppe G.

J-elev. {< T}, G1{= 1} afledningsgruppe G1.

J-punktselevation beregnes som gennemsnit for afledningerne i G1.
LILV1-Ve{> 2} Notch eller slur pd mindst 2 af afledningerne I, II, V1-Vi
Tabel 86.
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Accuracy Precision

Kombination (H) H) Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)

QT. (> 427,6}, G3(= 1) . . . o
QJ {= 108,3}, G3{> 1} 97.48% 95240 O1O%  7AL% 0.00% 5405% o oso,

LILV:-Velz 2} (1) () (0) (20)

QT. {= 427,6}, G3{> 1}

QJ {= 108,3}, G3{> 1} 97,20%  100% 0,0(223 7’41(2/‘; O’O(Z‘; 45’95;/; 100%
JT {= 334,7}, G3{= 1}

QT. {> 427,6}, G1{> 1}

QT. {= 427,6}, G3{> 1} 97,200 947406 1% 370% 0.00% 48,65% o oso,
QJ {> 108,3}, G3{> 1} M M © (18)

QT. {= 427,6}, G1{> 1}

QJ {2 108,3}, G3{= 1} 97.20% 94749 1O%  370% - 0,00% 48.65% oy oso,
LILVi-Ve{z 2} M M © (18)

QT. {> 427,6}, G3{> 1}

QE {> 41,32}, G1{= 1} 97.20% 90480 30%  0.00% 256% 51.35% o0
LILVi-Ve{> 2} @ © M (19)

QT. {= 427,6}, G3{> 1}

J-elev. {< 16,52}, G3(> 1} | 97,20% 90480 O20%  370% - 2.56% S135% o,
LILVi-Ve{z 2} @ M M (19)

QT. {> 427,6}, G1{> 1}
QE {> 41,32}, G1{= 1} 97,20%  86,96%
LILVi-Ve{> 2}
QT. {= 427,6}, G3{> 1}

QJ {= 108,3}, G3{> 1} 97,06%  100% 0,0(223 O’O(Z‘; O’O(Z‘; 43’252/; 100%
QE {> 41,32}, G1{= 1}

QT. {> 427,6}, G3{> 1}

QJ (> 108,3}, G3{> 1} 97,06%  94,44% 0’15((;/‘)’ 0’0%/‘; 0’0%/‘; 459(?;/‘; 99,85%
QE {> 41,32}, G3{> 1}

QT. {= 427,6}, G1{> 1}

QT. (> 427,6}, G3{= 1} | 97,06%  90,00% 0’3(202? O’O(Z‘; 2’56((;/‘; 48’6(?;/; 99,70%
QE {> 41,32}, G1{= 1}

0,44% 0,00% 2,56% 54,05%
99,56%
3) 0) 1) (20) °

Tabel 87. Udgangspunktet for flowchartet er, at finde den kombination af tre parametertest der giver den
hojeste accuracy for H-gruppen. Med 16 forskellige parametertest og kombination af tre forskellige
parametertest, er der i alt 560 forskellige kombinationer nir rekkefolgen er ligegyldig. De 10 bedste resultater
vises i tabellen sorteret efter accuracy for H-gruppen. Den overste rekke svarer til output ANBND i Figur 52.

Accuracy Precision
Kombination (H) (H Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)
2,51%  7,41%  5,13% 75,68%
c 6}, 636% 62,229 499
QT. {= 427,6}, G3{= 1} 96,36% % (17) ) 2 28) 97,49%
4,14% 29,63% 15,38% 64,86%
0, V) 0,
QJ {= 108,3}, G3{> 1} 94,26%  46,15% (28) @) ©) 24) 95,86%
42,98% 74,07% 61,54% 86,49%
Vel> 549 919 ) ) ) ) 029
LILV1-Ve{> 2} 58,54%  9,91% (291) 20) 24) 32) 57,02%

Tabel 88. Af de tre sporgsmil, der i kombination giver den hejeste accuracy (se Tabel 87, forste rekke),
udvelges det spergsmil, der alene giver den bedste accuracy for H-gruppen, til at vere det forste sporgsmal i
flowchartet (Test A i Figur 52). Tabellen viser at sporgsmalet om QT for afledningsgruppe G3 velges til denne
position.

Accuracy Precision

Kombination (H) (H Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)
QT {z 427,6}, G3{z 1} 0.30% 7.41%  0,00% 59.46%

,629 1,679 ,709
Q) {2 108,3}, G3{z 1} 97,62% 9L67% o Ty gy (ayy 9970%
QTc {2 427,6}, G3{2 1} o 2,22% 7.41% 5,13% 70,27%

, 419 789
LILVi-Vs {2 2) 9636% 6341% o T Ty g Y778%

Tabel 89. For at bestemme hvilken af de to tilbagevaerende parametertest der skal placeres pa plads Test B i
Figur 52 kombineres hver af disse med output fra Test A i Figur 52. Som det ses har parametertesten QJ {=
108,3}, G3{z 1} det bedste sande output, hvorfor denne vzlges som parametertest pa plads Test B i
Figur 52. Den overste rekke svarer til output ANB i Figur 52.
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Accuracy Precision
Kombination (H) (H Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)
97,49% 92,59% 94,87% 24,32%
0, 0, 0,
QT. {< 427,6}, G3{< 1} 3,64% 1,35% (660) 25) 37) ©) 2,51%

Tabel 90. Falsk output fra parametertesten QT {= 427,6}, G3{2 1} (Test A i Figur 52). Dette svarer til output

A i Figur 52.
Accuracy Precision
Kombination (H) H Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)
0, 0, 0, 0,
QT. {= 427,6}, G3{= 1} 93.56%  28,57% 2,22%  0,00% 5,13% 16,22% 97.78%

QJ {< 108,3}, G3{= 1}

(15) (0) @) (6)

Tabel 91. Falsk output fra parametertesten QJ {= 108,3}, G3{= 1} (Test B i Figur 52), hvor sandt output fra
parametertesten QT {= 427,6}, G3{2 1} (Test A i Figur 52) er input. Dette svarer til output ANBi Figur 52.

Accuracy Precision

Kombination (H) H) Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)
QT. {= 427,6}, G3{> 1} 0 0 0 0
QJ {2 108,3}, G3{> 1} 90496% 6667% 0% 000% 0.00% - 541% o o0,

LILV1-Ve{< 2}

1) (0) (0) @

Tabel 92. Falsk output fra parametertesten LILV1-V6 {= 2} (Test D i Figur 52), hvor sandt output fra
parametertest Test B i Figur 52 er input. Dette svarer til output ANBND i Figur 52.

Accuracy Precision

Kombination (K) (K) Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)
QT. {< 427,6}, G3{< 1}
QT. (< 427.6}, Gl{< 1} | 9328% 992205 ~>:00% 7407% 7436% 1351% o 00
JT {< 319}, G3{< 1} (634) @ @ )
QT. {< 427,6}, G3{< 1} 0 0 o o
QT. (< 427.6}, Gl{< 1} | 92.86% 99210 ~>21% 81:48% 7436% 1351% o0 0,
JT {< 334,7}, Gl{< 1} (631) @y @ )
QT. {< 427,6}, G3{< 1}
IT < 33470, G1l< 1) 0286% og7se O3O% TAOT% 7436% 21,62% oo
JT {< 319}, G3{< 1} (634) @ @ ®
QT. {< 427,6}, G3{< 1}
QT (< 427.6). Gli< 1} 02300 99370 O2A7% B889% 79.49% 1081% oo
QT. {< 427,6}, G2i< 1} 626) (4 GD @)
QT. {< 427,6}, G3{< 1}
QT. {< 427,6}, G2{< 1} 92,16% 98,000 °2/0% 7407% 69.23% 1892% g g0,
JT {< 319}, G3{< 1} (628) o @ @)
QT. {< 427,6}, G3{< 1}
Q) < 1083}, G3ie 1} 02,000 oso0n 2261% 6667% 7692% 1892%
JT {< 319}, G3{< 1} (627) 18 6o @)
QT. {< 427,6}, G3{< 1}
JT i< 319}, G3{< 1} 91,74%  99,05% 92(204/‘)’ 74’0(?0/‘)’ 769(?3‘; 16’22(2/‘)’ 83,78%
Aqe {< 78,42}, G2{< 1}
QT. {< 427,6}, G3{< 1}
RE (< 41.32], G3{< 1] oL60% osdsy 923 TAOT% 8205% 21,62% ..
JT {< 319}, G3{< 1} (625) o 62 ®
QT. {< 427,6}, G3{< 1}
JT {< 319}, G3{< 1} 91,46%  98,73% 92(204/‘)’ 77’752/‘)’ 82’(22/‘; 21’62(Z; 78,38%
J-elev. {> 16,52}, G3{< 1}
QT. {< 427,6}, G3{< 1}
9129% 66,67% 69,23%  8,11%

0, 0, 0,

QT. {< 427,6}, G1{< 1} 91,32%  99.52% o a8 @ 3 O189%

QJ {< 108,3}, G3{< 1}

Tabel 93 I dette skridt findes den kombination af to parametertest der giver den hejeste accuracy for
kontrolgruppen ved falsk output. Med 16 forskellige parametertest og kombination af to forskellige
parametertest, er der i alt 120 forskellige kombinationer nir rekkefolgen er ligegyldig. De 10 bedste resultater
vises i tabellen sorteret efter accuracy for K-gruppen. Den overste rzkke svarer til output ANCNG i Figur 52.
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Accuracy Precision

Kombination (K) K)Y Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)

QT. {< 427,6}, G3{< 1} o o 96,01% 77,78% 84,62% 24,32% o

JT {< 319}, G3{< 1} 94.96%  98.63% sy 21)  (33) (o) 7>08%

QT. {< 427,6}, G3{< 1} o o 95,13% 88,89% 84,62% 13,51% o

QT (< 427,61, Gl 1} | 408 925% Ty os ey ) S0P

Tabel 94 Rzkkefolgen af de to parametre fra kombinationen i forste reekke i Tabel 93 bestemmes ved den der
alene har den bedste accuracy for kontrolgruppen ved falsk output. Dette svarer til output ANC i Figur 52.

Accuracy Precision Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)
Kombination (K) (K)
QT. {< 427,6}, G3{< 1} ) 1,48% 14,81% 10,26%  0,00% 100,00
bl 1 bl 9
JT {2 319}, G3{z 1} 658% 10000%  Tp T w  w @ %

Tabel 95 Sandt output fra parametertesten JT {2 319}, G3{>= 1} (Test D i Figur 52), med output A fra Figur

52 som input. Dette svarer til output ANC i Figur 52.

Accuracy Precision

Kombination (K) (K)Y Se(K) Se(F) Se(C) Se(H) Sp(H)
QT. {< 427,6}, G3{< 1}

2,36%  3,70% 10,26% 10,81%
JT {< 319}, G3{< 1} 6,86%  80,00% (16) ) ) @) 89,19%

QT. {= 427,6}, G1{> 1}

Tabel 96 Sandt output fra parametertesten QT. {= 427,6}, G1{z 1} (Test G i Figur 52), med output ANC som

input. Dette svarer til output ANCNG i Figur 52.
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