Analyserapport vedrgrende

Behandling af patienter med
obstruktiv sevnapng

Behandlingsradet



Om analyserapporten

Formal

Denne sterre analyse har til formal at danne grundlag for Behandlingsradets anbefaling vedr. be-
handling af patienter med obstruktiv sgvnapng (OSA).

Proces

Danske Regioners bestyrelse besluttede den 29. september 2022, at Behandlingsradet i 2023 skulle
gennemfgre en stgrre analyse vedrgrende behandling af patienter med obstruktiv sgvnapng (OSA).

Behandlingsradet igangsatte derefter den sterre analyse 11. maj 2023 med udgangspunkt i en ana-
lysespecifikation, der definerer analysespgrgsmal samt relevante population, intervention, compara-
tor og outcome (PICO).

Analyserapporten er udarbejdet i et samarbejde mellem Fagudvalget for Analyse af Behandling af
Patienter med OSA og Behandlingsradets sekretariat. Det samlede bilag til analyserapporten findes
i et separat dokument, som kan tilgas via Behandlingsradets hjemmeside. Analysen tager udgangs-
punkt i et analysedesign samt Behandlingsradets Proceshandbog og Behandlingsradets Metodevej-
ledning for starre analyser. Kommissoriet for Fagudvalget kan sammen med de gvrige dokumenter
ligeledes findes pa Behandlingsradets hjemmeside.

Vejledning

Analysen tager afseet i fire perspektiver: Klinisk effekt og sikkerhed, Patientperspektivet, Organisa-
toriske implikationer og Sundhedsagkonomi. Belysning af perspektiverne er baseret pa en gennem-
gang samt faglig vurdering af den nuveaerende tilgeengelige evidens, samt indhentning af ny empiri,
hvor dette er vurderet relevant.

Eventuelle aendringer i metodikken beskrevet i tidligere dokumenter, er fremhaevet i de pagaeldende

afsnit i analyserapporten som 'Afvigelser fra analysedesign’. Fortrolige oplysninger, som for eksem-
pel produktpriser, er overstreget i den offentlige version af indevaerende analyserapport.
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Begreber og forkortelser

AE Ugnskede haendelser (adverse events)

AHI Apng-hypopng index

Al Apng index

APAP Automatic positive airway pressure

BIA Budgetkonsekvensanalyse (budget impact analysis)

BP Blodtryk (blood pressure)

BRP Barbed respositions-pharyngoplastik

CADTH Canada’s Drug and Health Technology Agency

CRM Kardiorespiratorisk monitorering (cardiorespiratory monitoring)
CPAP Konstant positivt lufttryk (continuous positive airway pressure)
CUA Cost-utility analysis

CVE Kardio-/cerebrovaskuleere events

DISE Drug-induced sedation endoscopy

EQ-5D EuroQoL - 5Dimensions

ESS Epworth Sleepiness Scale

GRADE System til at vurdere evidens (Grading of Recommendations, Assessment, Devel-

opment and Evaluation)

HRQoL Helbredsrelateret livskvalitet (Health Related Quality of Life)
HTA Health Technology Assessment

Ki Konfidensinterval

MAD Mandibular Advancement Device

MKRF Mindste kliniske relevante forskel

MMA Maxillomandibular advancement surgery

NICE National Institute for Health and Care Excellence

NMA Netveerksmetaanalyse

oDl Oxygen desaturations index

OSA Obstruktiv sgvnapng
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PAP Positive Airway Pressure

PICO Population, intervention, komparator(er) og effektmal (Population, Interven-
tion, Comparator, Qutcome)

POSA Positionsafhaengig obstruktiv savnapng

PSG Polysomnografi

RCT Randomiseret kontrolleret studie (Randomised Controlled Trial)

RoB2 Cochranes reviderede risiko for bias veerktgj til randomiserede kontrollerede kli-

niske studier

SD Standard deviation

SF-36 Short Form Survey— 36 item

TORS Transoral robotkirurgi

UAS Nervestimulation (upper airway stimulation)
UPPP Uvulopalatopharyngoplastik
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Rapportresume

Rapportresumeet indeholder en praesentation af de vaesentligste resultater fra analyserapporten
vedrgrende behandlingsmuligheder til patienter med obstruktiv sgvnapng (OSA). Disse resultater er
fordelt pa fire perspektiver: Klinisk effekt og sikkerhed, Patientperspektivet, Organisatoriske implika-
tioner og Sundhedsgkonomi. Tilsammen udgar disse beslutningsgrundlaget for besvarelse af ana-
lysespegrgsmalet, som fremgar herunder. Afgreensningen af de fire perspektiver er foretaget med
udgangspunkt i en reekke undersggelsesspargsmal, som fremgar under afsnit 4.2.

Hvilke behandlinger bgr tilbydes til patienter med obstruktiv

Analysespgrgsmal
ysesporg sgvnapng?

Analysen inkluderer en vurdering af felgende behandlingsmuligheder til patienter med henholdsvis
mild, moderat og svaer OSA:

CPAP (CPAP, APAP, biPAP)

MAD (fuldt tilpasset, bi-blok)

Positionsbehandling

Kirurgi (mandel-/ganekirurgi, tunge-/strubelagskirurgi, multi-level kirurgi, nervestimulation [up-
per airway surgery, UAS] samt maxillomandibular advancement surgery [MMA])

5. Ingen aktiv behandling (f.eks. ingen behandling, placebo, sham-behandling eller livsstilsvej-
ledning)

HPODN -

Tabel 1 — Oversigt over resultater for de fire perspektiver: Klinisk effekt og sikkerhed, Patientperspektivet, Organi-
satoriske implikationer og Sundhedsgkonomi.

Klinisk effekt  Analysen af Klinisk effekt og sikkerhed er baseret pa i alt 99 randomiserede kontrollerede

og sikkerhed  studier (RCT), fordelt pa de forskellige behandlingsmuligheder og subgrupper. Evidens-
grundlaget vedr. CPAP indeholder komparative data pa alle effektmal. For de resterende
behandlingsmuligheder belyser evidensgrundlaget primaert de intermedizere effektmal
'Sveerhedsgrad’, ‘Blodtryk’ samt 'Dagstraethed’. Fagudvalget leegger seerligt vaegt pa vur-
deringen af effektmalene 'Svaerhedsgrad’ og 'Dagstreethed’, idet disse effektmal i hgj grad
guider den kliniske handtering af patienter med OSA og har stor betydning for deres gene-
relle livskvalitet.

| forhold til analysens overordnede subgrupper af patienter med henholdsvis mild, moderat
og sveer OSA har fagudvalget vurderet, hvorvidt resultaterne fra Klinisk effekt og sikkerhed
understatter effekt af behandling med de forskellige interventioner, som er inkluderet i naer-
veerende analyse:

Subgruppe Effektfulde behand-  Bemaerkninger
lingsmuligheder

Patienter med MAD og CPAP viser kun effekt pa 'Sveerheds-
mild OSA grad’, og ikke pa andre vigtige patientrele-
vante effektmal som f.eks. 'Dagstreethed’.
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Patienter med mild OSA og samtidig sveer
dagstreethed kan dog have god effekt af be-
handling.

MAD og CPAP viser sammenlignelig effektfor-
skel i denne subgruppe sammenlignet med in-
gen aktiv behandling

Patienter med CPAP Behandlingsmulighederne har alle klinisk rele-
moderat OSA  MAD vant effekt pa de vigtige effektmal 'Svaerheds-
Positionsbehandling grad’ og 'Dagstreethed’.
Kirurgi

CPAP viser starre effektforskelle end MAD og
positionsbehandling pa 'Svaerhedsgrad’. MAD
viser klinisk forbedret adherence sammenlig-
net med CPAP. Positionsbehandling er pri-
meert undersggt ved patienter med moderat
OSA. Kirurgi er en effektfuld behandling hos
patienter med anatomisk indikation for de en-
kelte indgreb.

De forskellige behandlingsmuligheder kan
ikke rangeres pba analysen af Klinisk effekt og

sikkerhed.
Patienter med CPAP CPAP, MAD og Kirurgi viser klinisk relevant
svar OSA MAD effekt pa de vigtige effektmal 'Svaerhedsgrad’
Kirurgi og 'Dagstraethed’.

CPAP viser starre effektforskelle end MAD pa
'Sveerhedsgrad’. Kirurgi er en effektfuld be-
handling hos patienter med anatomisk indika-
tion for de enkelte indgreb.

De forskellige behandlingsmuligheder kan
ikke rangeres pba analysen af Klinisk effekt og
sikkerhed.

Overordnet paviser de inkluderede RCT-studier ikke effekt af behandling med CPAP pa
senkomplikationerne 'Kardio-/cerebrovaskuleere events’ samt '"Mortalitet’. Fagudvalget be-
meerker, at RCT-studierne har relativt kort opfglgning set i forhold til udviklingen af senfal-
ger. Desuden viser analysen generelt ikke klinisk relevant effekt af non-invasiv behandling
pa 'Blodtryk’.

Fagudvalget vurderer, at evidensen generelt ikke understgtter effekt af at behandle patien-
ter med mild OSA. De papeger dog samtidig, at svaerhedsgraden af OSA ikke er korreleret
med patienternes daglige symptomer. Derfor kan individuelle hensyn indikere, at patienter
med mild OSA og sveaere symptomer kan have god effekt af behandling med CPAP eller
MAD.

Fagudvalget vurderer, at evidensen understatter god effekt af at behandle patienter med
moderat og sveer OSA med bade CPAP, MAD og kirurgi. Fagudvalget gar dog opmaerksom
pa, at patienternes effekt af de enkelte behandlingsmuligheder afheenger af patientens
anatomi og aetiologiske arsag til OSA. CPAP er behandlingsmuligheden, der har effekt i
den bredeste gruppe af patienter med OSA, og behandlingseffekten er i mindre grad af-
haengig af patientens anatomi sammenlignet med andre behandlingsmuligheder.
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Behandlingseffekten af MAD og kirurgi er dog i hgj grad afhaengig af patientens anatomi,
hvorfor fagudvalget understreger, at patientens anatomi begr inddrages i vurderingen af
rette behandling til rette patient. Kirurgiske indgreb kan vaere forbundet med betydelige
risici for komplikationer, og fagudvalget bemaerker, at seerligt UAS og MMA kun bgr tilbydes
steerkt selekterede patientgrupper, der har afprgvet andre alternativer. Bladdelskirurgi er
et mindre omfattende indgreb, som viser god effekt hos udvalgte patienter med moderat til
sveer OSA.

Patienter med POSA bar som udgangspunkt ikke behandles anderledes end patienter med
generel OSA. Disse patienter har dog en ekstra behandlingsmulighed i form af positions-
behandling, som viser god klinisk effekt pa effektmalet 'Svaerhedsgrad’. Effekten er dog
kun understgttet af evidens for patienter med moderat OSA.

Generelt bemaerker fagudvalget, at valget af rette behandling altid bar vurderes pa bag-
grund af den enkelte patient, dennes anatomi, klinisk praesentation af OSA samt generelle
forhold som alder og livsstil. Fagudvalget papeger desuden, at den kliniske handtering af
OSA ikke er afgreenset til neerveerende analyses inkluderede behandlingsmuligheder.
Handteringen af patienternes OSA og ofte samtidige komorbiditeter er kompleks, og fag-
udvalget understreger derfor ogsa vigtigheden af andre tiltag som f.eks. radgivning om
KRAM-faktorer, sgvnhygiejne og i nogle tilfeelde vaegttabsinterventioner. Samtidig ger de
opmaerksomme pa, at effekten af sgvnapngbehandling samtidig kan have effekt pa andre
komorbiditeter, idet patienternes generelle helbred forbedres.

Vurderingen af evidensens kvalitet med Grading of Recommendations, Assessment, De-
velopment and Evaluation (GRADE) varierer for de respektive effektmal og analyserede
subgrupper. Vurderingen af evidenskvaliteten for CPAP og MAD sammenlignet med ingen
aktiv behandling til patienter med mild OSA viser for effektimalene 'Sveerhedsgrad’ og
'Dagstreethed’ helholdsvis moderat og meget lav tiltro til resultaterne. Vurderingen af evi-
denskvaliteten for CPAP og MAD sammenlignet med ingen aktiv behandling til patienter
med moderat til sveer OSA viser for effektmalene 'Svaerhedsgrad’ og ‘Dagstreethed’ meget
lav tiltro til resultaterne. For kirurgiske indgreb er der overordnet set moderat tiltro til resul-
taterne for effektmalene 'Sveerhedsgrad’ og 'Dagstraethed’. Vurderingen af evidenskvalite-
ten for CPAP, MAD, og positionsbehandling sammenlignet med ingen aktiv behandling til
patienter med POSA viser for effektimalene 'Svaerhedsgrad’ og 'Dagstreethed’ lav tiltro il
resultaterne.

Patientper-
spektivet

Analysen af Patientperspektivet er baseret pa 25 kvalitative interviewundersggelser, frem-
kommet ved en systematisk litteratursggning, om patient- eller partneroplevelser med en
eller flere af behandlingsmulighederne for OSA. For de behandlingsmuligheder, hvor der
ikke er identificeret litteratur til besvarelse af undersggelsesspgrgsmalet, er der anvendt
ekspertudtalelser.

Analysen af patientlitteraturen viser (jeevnfgr afsnit 7.2), at der er en reekke bade facilite-
rende faktorer og barrierer for anvendelsen af behandlingsmulighederne CPAP, MAD, po-
sitionsbehandling og UAS, eller for beslutningen om at fa foretaget et kirurgisk indgreb
(blgddelskirurgi, MMA eller UAS-implantat). Evidensgrundlaget kan ikke give et billede af
hvor mange patienter, der oplever de faciliterende faktorer og barrierer.

De faciliterende fysiske faktorer er rettet mod de kropslige gevinster ved behandlingerne,
sasom forbedret sgvn, @get energi (CPAP, MAD, positionsbehandling og UAS) og ved
nogle kirurgiske indgreb udsigten til potentiel helbredelse for OSA (bladdelskirurgi og
MMA). At behandlingen er diskret, kan ogsa veere en faciliterende fysisk faktor (MAD, po-
sitionsbehandling og UAS). De fysiske barrierer ses i form af problemer med masketilpas-
ning (CPAP), eendret sammenbid eller smerter i tilvaenningsfasen (MAD). Fysiske barrierer
kan ogsa udggre; forstyrret sgvn (positionsbehandling og UAS), udsigten til sveere
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postoperative smerter og synkebesveer (blgddelskirurgi), samt risikoen for nervesmerter og
udsigten til et omfattende behandlingsforlgb (MMA).

De faciliterende relationelle faktorer er rettet mod omgivelserne, herunder bade gnsker fra
nzere relationer om, at behandling opstartes, at partneren opnar bedre sgvn (CPAP) og at
stotte og hjeelp fra partner og sundhedsprofessionelle er vigtig (UAS). Diskrete behand-
lingsmuligheder (MAD og positionsbehandling) kan ogsa pa det relationelle plan veere en
faciliterende faktor for anvendelse, idet de er nemmere at gemme for omgivelserne. De
relationelle barrierer handler om forandret selvbillede herunder en reduceret fglelse af at
veere fysisk tiltreekkende (CPAP).

De faciliterende psykiske faktorer handler bade om det starre mentale overskud, der kan
veere en positiv fglge af forbedret sgvn (CPAP), samt felelsen af minimal stigmatisering
(positionsbehandling) og psykosociale gevinster ved normalisering af bid og herved for-
bedret udseende (MMA). De psykiske barrierer er rettet mod oplevelsen af stigmatisering
fra omgivelserne med negativt selvbillede til falge (CPAP), og i nogle tilfeelde kan behand-
lingen fremprovokere klaustrofobi (CPAP) og angst (CPAP, UAS).

De faciliterende organisatoriske faktorer handler om tidlig opfalgning efter behandlingsop-
start (CPAP), involvering i forbindelse med udveelgelse af udstyr (CPAP) og grundig pati-
entuddannelse i bade OSA og den enkelte behandling (CPAP, kirurgi). De organisatoriske
barrierer er centreret omkring vedligehold af udstyret som en byrde (CPAP, MAD).

Analysen af partneditteraturen viser (jeevnfgr afsnit 7.3), at partnere har en central rolle i
etableringen af nye rutiner omkring behandling samt den daglige handtering heraf i begyn-
delsen (CPAP). Initiering og anvendelse af behandlingsmulighederne kan have implikatio-
ner for partnere pa bade psykologisk, fysisk og relationelt plan. De psykologiske implikati-
oner er rettet mod bade positive faktorer som hab om et laengere og bedre liv sammen,
samt negative faktorer som partners nervgsitet omkring patientens brug af maske og darlig
samvittighed over, at behandlingen nogle gange primaert anvendes for partners skyld
(CPAP). De fysiske implikationer er essentielle og handler om forbedret sgvn grundet re-
duceret snorken og reducerede apnger hos patienten (alle behandlingsmuligheder). De
relationelle implikationer er forankret i lysten til at dele soveveerelse igen (CPAP og MAD),
og herved forbedre rammerne for intimitet og kommunikation, dog med udfordringer ved
teet fysisk kontakt og small talk (CPAP).

Der er en opmeerksomhed pa validiteten af en reekke af de inkluderede interviewundersg-
gelser, idet rekrutteringsstrategien og dataindsamlingen ikke i tilstreekkelig grad er beskre-
vet, sammenholdt med at relationen imellem forskere og deltagere ofte heller ikke er for-
midlet. Tilliden til hovedfundene i den tematiske syntese er overvejende hgj, men gennem-
gaende nedgraderet for relevans grundet uklarhed om, hvorvidt populationen i studierne
afspejler den gnskede population jeevnfar PICO-specifikationen.

Samlet set vurderer fagudvalget, at de genkender de identificerede fund under Patientper-
spektivet fra deres hverdag med patientgruppen. | tilleeg bemaerker fagudvalget, at der isaer
er opbakning til CPAP blandt de patienter, der meerker positiv effekt ved behandlingen og
som far professionel hjeelp til at handtere initiale udfordringer med udstyret. Det er dog
fagudvalgets oplevelse, at patienter eftersperger andre ligevaerdige behandlingsmulighe-
der til CPAP i de tilfzelde, hvor der opleves udfordringer med behandlingen. Det kan ek-
sempelvis veere MAD, positionsbehandling eller kirurgi — hvis rette indikationer er opfyldt.
Det er derfor fagudvalgets vurdering, at flere patienter ville anvende MAD som behandling
for OSA, hvis ikke det var selvbetalt — ligesom positionsbehandling eller kirurgi ville blive
tilvalgt, hvis patienterne havde muligheden. Endeligt bemeerker fagudvalget, at patientin-
volvering i valg af behandling er vigtigt, og at det kan betyde, at patienterne i nogle tilfeelde
vil vaelge andet end CPAP. Saledes vil flere patienter sandsynligvis opna tilfredsstillende
og tilstraekkelig behandling for OSA.
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Organisatori-
ske implikati-
oner

Analysen af de Organisatoriske implikationer er baseret pa skriftlige kliniske behandlings-
vejledninger, forlgbsbeskrivelser og patientmateriale. Dette er understgttet af semistruktu-
rerede interviews med udvalgte kliniske eksperter inden for hver af de enkelte behandlings-
muligheder. | tilleeg har et samlet fagudvalg og fagudvalgets medlemmer hver iszer bidraget
med kendskab til og erfaring med de enkelte behandlingsmuligheder og organiseringen
heraf.

Analyse af de fremsendte kliniske behandlingsvejledninger og forlgbsbeskrivelser viser
stor inter- og intraregional variation i, hvordan behandlingsforlgb for de enkelte behand-
lingsmuligheder til patienter med OSA er organiseret i regionerne.

Ekspertinterviews og fagudvalget oplyser, at den inter- og intraregionale variation i organi-
sering af behandling af OSA reflekterer en variation i hvilke sundhedsfaglige specialer, som
behandlingsmulighederne lokalt er tilkknyttet, og dermed hvilke behandlingsmuligheder, den
enkelte patient tilbydes. Ekspertinterviews og fagudvalget retter en opmeerksomhed pa, at
der er bade fordele og ulemper ved de forskellige organiseringer og den sundhedsfaglige
specialetilknytning af behandling af OSA. Safremt der i hgjere grad skal tilbydes flere for-
skellige behandlingsmuligheder til patienter med OSA, er der et behov for at etablere sy-
stematiske, tveerfaglige samarbejdsstrukturer inden for hver behandlingsmulighed, savel
inter- som intraregionalt. Dette med henblik pa at sikre, at alle patienter tilbydes samme
adgang til behandling uanset bopaelsregion.

| tilleg retter fagudvalget opmeerksomhed p3a, at der, uanset bopeel, bar sikres ensartede
systematiske opfglgnings- og kontrolforlgb for igangsatte behandlinger for at sikre, at pati-
enterne far den gnskede effekt af de gennemfarte behandlinger. Der peges samtidig pa
potentialet ved at anvende digital telemonitorering pa de behandlingsformer, hvor dette er
en mulighed.

Samlet set vurderer fagudvalget, at der er behov for at systematisere det samlede udred-
nings- og behandlingsforlgb for patienter med OSA for at sikre rette behandling til rette
patient pa rette indikation. | tilleeg bemaerker fagudvalget, at der bgr etableres tveerfaglige
samarbejdsformer pa tveers af sundhedsfaglige specialer og eventuelt regioner, saledes
der sikres inddragelse af rette faglige kompetencer i relation til den enkelte behandlings-
mulighed. Fagudvalget henleder opmaerksomhed pa, at der kan anvendes forskellige or-
ganiseringsmuligheder, men at patienter med OSA bgr tilbydes lige adgang til behandlings-
muligheder uanset bopaelsregion.

Sundheds-
gkonomi

Til at belyse det sundhedsgkonomiske perspektiv er der foretaget cost-utility analyser
(CUA), der undersgger omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsmuligheder til
patienter med OSA. Pa baggrund af resultaterne for CUA'erne har fagudvalget lavet en
samlet vurdering for hver af de definerede subgrupper. Den indbyrdes omkostningseffekti-
vitet mellem behandlingsmulighederne afhaenger af betalingsvilligheden. Nedenfor er der-
for angivet hvilke behandlingsmuligheder der har starst sandsynlighed for at vaere den
mest omkostningseffektive behandling ved hypotetiske betalingsvilligheder for en QALY.
Fagudvalgets vurdering af BIA’en beskrives samlet for subgrupperne.

For patienter med mild OSA indikerer den sundhedsgkonomiske basecase analyse, at
CPAP har sterst sandsynlighed for at veere den mest omkostningseffektive behandling ved
en betalingsvillighed pa mere end ca. 205.000DKK/QALY. Med udgangspunkt i den usik-
kerhed, der er forbundet med de inkluderede omkostninger og effekter, vurderer fagudval-
get, at MAD i nogle tilfeelde kan vaere en mere omkostningseffektiv behandling sammen-
lignet med CPAP. Omvendt kan MAD for patienter med mild OSA i nogle tilfeelde vaere
forbundet med lavere effekt sammenlignet med ingen aktiv behandling.

For patienter med moderat til svaer OSA indikerer basecase analysen, at CPAP har starst
sandsynlighed for at vaere den mest omkostningseffektive behandling ved en betalingsvil-
lighed pa mere end ca. 125.100 DKK/QALY. Fagudvalget vurderer, med udgangspunkt i
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den usikkerhed, der er forbundet med de inkluderede omkostninger og effekter, at MAD
kan veere en mere omkostningseffektiv behandling sammenlignet med CPAP.

Ogsa for patienter med POSA indikerer basecase analysen, at CPAP har starst sandsyn-
lighed for at veere den mest omkostningseffektive behandling ved en betalingsvillighed pa
over 102.800 DKK/QALY. Med udgangspunkt i den usikkerhed, der er forbundet med de
inkluderede omkostninger og effekter, vurderer fagudvalget, at positionsbehandling og
MAD kan veere omkostningseffektive behandlinger sammenlignet med CPAP.

For de non-invasive behandlingsmuligheder (ingen aktiv behandling, CPAP, MAD og posi-
tionsbehandling) er der udfgrt en reekke falsomhedsanalyser, som viser, at CUA’erne er
behaeftet med usikkerhed bade i relation til enkeltstdende parametre og i relation til meto-
diske valg for analyserne. Seerligt interessant er usikkerheden i enkeltparametre i relation
til effekten af CPAP, MAD og positionsbehandling pa helbredsrelateret livskvalitet og om-
kostninger forbundet med behandlingsudstyr, som alle kan pavirke den indbyrdes omkost-
ningseffektivitet mellem behandlingsmulighederne. | relation til metodiske valg for analy-
serne kan inklusion af patientafholdte omkostninger til renggring og vedligehold eendre re-
sultatet af basecase analysen. Dette er dog udelukkende geeldende for patienter med
POSA.

For patienter med kirurgisk indikation viser basecase analyserne, at de kirurgiske behand-
linger alle er forbundet med starre effekt i form af akkumulerede QALY's og hgjere akku-
mulerede omkostninger i forhold til ingen aktiv behandling. Fagudvalget bemaerker, at seer-
ligt mandel-/ganekirurgi resulterer i en forholdsvis lav ICER (pa 35.161 DKK/QALY), i for-
hold til multi-level kirurgi, UAS og MMA (med ICER pa henholdsvis 138.909 DKK/QALY,
553.178DKK/QALY og 157.715DKK/QALY). Pa baggrund af de udfgrte falsomhedsanaly-
ser for patienter med kirurgisk indikation vurderer fagudvalget, at resultaterne er relativt
robuste.

Seerligt for multi-level kirurgi, UAS og MMA er CUA’en baseret pa et begreenset evidens-
grundlag (se afsnit 6.3.4). P4 baggrund af manglende evidens er der i modellerne for de
kirurgiske indgreb ikke inkorporeret kirurgisk succes og ugnskede haendelser (som eksem-
pelvis re-operationer), hvilket kan have stor betydning for patienternes helbredsrelaterede
livskvalitet. Fagudvalget vurderer, at inkorporering af disse potentielt vil medfgre en hgjere
ICER, pa grund af feerre akkumulerede QALYs, og en hgjere akkumulering af omkostnin-
ger. Seerligt bemaerker fagudvalget, at kirurgiske indgreb, sasom MMA, kan vaere forbundet
med hgije risici for alvorlige post-operative komplikationer. Eftersom MMA og UAS samtidig
er forbundet med relative hgje omkostninger, bemaerker fagudvalget, at UAS og MMA kun
ber tilbydes steerkt selekterede patienter, der har afprgvet andre alternativer.

Omvendt understreger fagudvalget, at kirurgiske indgreb for nogle patienter kan betyde
helbredelse. Eftersom flere kirurgiske indgreb (seerligt mandel-/gane- og multi-level kirurgi)
ikke er forbundet med omkostninger i de felgende ar efter operationen, vil disse patienter
kunne afsluttes i hospitalsregi. Dette betyder at patienterne ikke skal veere i livslang be-
handling og monitorering, der medfarer, at patienterne akkumulerer i sundhedsvaesenet.
Pa trods af et usikkert evidensgrundlag vurderer fagudvalget dog, at kirurgisk behandling
kan vaere omkostningseffektivt til behandling af patienter med OSA. Fagudvalget ger dog
samtidig opmeerksom pa, at ikke alle patienter er kandidater til alle de undersggte kirurgi-
ske behandlinger.

Budgetkonsekvensanalysen estimerer, at en positiv anbefaling af alle inkluderede behand-
lingsmuligheder vil resultere i en femarig budgetkonsekvens pa ca. 232 mio. DKK. Fagud-
valget understreger, at budgetkonsekvensen seerligt er drevet af, at patienter med OSA
udggr en stor patientpopulation, der er estimeret til at udgere 194.000 patienter i 2029.
Fagudvalget ggr opmaerksom pa, at datagrundlaget for analysen er behaeftet med veesent-
lig usikkerhed i relation til patientpopulationens stgrrelse samt fordelingen af populationen
mellem de inkluderede behandlingsmuligheder.
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Baggrund

Obstruktiv sgvnapng (OSA) er en udbredt sygdom i den danske befolkning, men der er pa nuvee-
rende tidspunkt ikke et samlet aktuelt overblik over hvor mange personer i Danmark, der lider af
sygdommen. En zldre dansk undersggelse viser, at OSA forekommer hos 10-20% af maend og 5-
9% af kvinder i alderen 30-60 ar, hvoraf henholdsvis 2-4% og 1-2% har symptomer om dagen [1]. Et
nyere schweizisk studie viser dog, at helt op mod 50% af maend og 23% af kvinder har OSA i moderat
eller sveer grad [2]. Sammenholdt med antallet af behandlede patienter i Danmark er der tydelige
tegn pa, at sygdommen er underdiagnosticeret [3]. OSA er en alvorlig tilstand, der kan have betyde-
lige konsekvenser for patienternes liv, sasom sociale problemer og nedsat livskvalitet. Derudover er
OSA en risikofaktor for andre sygdomme, som forhgjet blodtryk, hjertekarsygdomme samt dad [4].

3.1 Obstruktiv sgvnapng

OSA er en sgvnrelateret respirationssygdom, der er karakteriseret ved gentagne vejrtraeekningspau-
ser (apnger) eller -neerpauser (hypopnger) under sgvn, som skyldes hel eller delvis obstruktion af
de avre luftveje. Nar apngerne opstar, genvindes vejrtraekningen under en kortvarig og oftest ube-
vidst opvagning, hvorefter luftvejene igen tillukkes, og en ny apng opstar [5,6].

Apnger defineres som et fuldsteendig stop i vejrtraekning i mindst 10 sekunder, mens hypopnger
betegnes som en overfladisk vejrtreekning pa mindst 10 sekunder, der farer til reduktion af iltmaet-
ningen i blodet. OSA diagnosticeres pa baggrund af apng-hypopng indexet (AHI), der angiver antal
af apnger og hypopnger per times nattesgvn, og som samtidig udtrykker sveerhedsgraden af syg-
dommen? [7]. Pa baggrund af AHI inddeles OSA i mild, moderat og sveer OSA, se Tabel 2 [6]. Pati-
enter med OSA vurderes aktuelt som vaerende behandlingskraevende ved AHI=15, eller AHI=Z5 med
samtidige daglige symptomer. Vejrireekningen eendres dog med alderen, og normalveerdien for AHI
&ndres dermed ogsd med alderen. F.eks. er det normalt for en person pa 75 ar at have et AHI pa
ca. 25 [8]. Aldre personer kan derfor have et hgjere AHI, uden at det ngdvendigvis er behandlings-
kreevende.

Tabel 2 — Svaerhedsgrad af sevnapng pa baggrund af AHI

AHIl-index Grad af sgvnapng
5< AHI <15 Mild sgvnapnga

15< AHI <30 Moderat sgvnapng
AHI = 30 Sveer sgvnapng

For de fleste patienter ses en langsom progredierende sygdomsudvikling, hvor symptomer kommer
snigende. Saerligt om natten kan patienterne udvise symptomer sdsom snorken, urolig sgvn, opvag-
ninger med kveelningsfornemmelser, &ndengd og hjertebanken samt natlige toiletbes@g. Patienterne
bemaerker ikke altid selv symptomerne, men seerligt om natten er det i nogle tilfeelde patientens
sovepartner, der registrerer hgjlydt snorken og vejrtraekningsstop [6,9]. Pa grund af nedsat s@vnkva-
litet kan symptomerne ogsa manifestere sig om dagen, hvor patienterne kan opleve betydelig

" Apng-hypopng-index (AHI) beregnes ved at dividere antal apnger og hypopnger med antal timers sgvn.
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dagstraethed, morgenhovedpine, nedsat hukommelse og koncentrationsevne, nedstemthed og deraf
depression samt gget irritabilitet. Tilstedeveerelsen af bade natlige og dagstidssymptomer varierer
blandt patienterne, og flere patienter kan veere sa meerkede af deres symptomer, at de oplever ned-
sat arbejds- og erhvervsevne, sociale problemer og nedsat livskvalitet [6,9,10]. Der er ingen sam-
menhaeng mellem tilstedevaerelsen af symptomer og sveerhedsgrad af sygdommen. Patienter kan
derfor opleve fa eller ingen symptomer og samtidig have sveer OSA, og omvendt kan patienter med
mild OSA opleve sa vaesentlige symptomer, at deres livskvalitet reduceres [2].

Betydelig nedsat sa@vnkvalitet og sevnmangel kan udlgse s@vnanfald, hvor patienter uden varsel og
meget pludseligt falder i sgvn. Seerligt i monotone dagssituationer som ved passivt arbejde og bil-
karsel, er der gget risiko for sgvnanfald. Patienterne med OSA er derfor i @gget risiko for at vaere
impliceret i trafikulykker [9,10].

3.1.1 Atiologi og senfglger

OSA er en kompleks lidelse, der opstar som fglge af dels anatomiske faktorer hos den enkelte pati-
ent, men ogsa et samspil mellem neurale signaler til musklerne i svaelget og en skarp balance mellem
it og kuldioxid i blodet. Hos de fleste patienter med OSA er der mindre plads i sveelget end hos
personer uden OSA, hvilket resulterer i obstruktion i de gvre luftveje. De mindre forhold i sveelget
kan veere forarsaget af flere forskellige anatomiske faktorer. Overordnet kan man opdele arsagen til
forsneevringerne af luftvejene i; (1) forsnaevringer forarsaget af mindre dimensioner af skeletdele,
hvilket omfatter underudviklet mellemansigt og lille underkeebe, og (2) forsneevringer forarsaget af
forgget volumen af bladdele sasom forstarret tunge, drabel, blgd gane og mandler samt fyldige side-
vaegge i sveelget. Ved forgget volumen af blgddele kan eksempelvis tunge og den blgde gane falde
tilbage mod sveelgets bagveeg og lukke af for luftvejene. Hos patienter med overvaegt kan et gget
halsomfang og @get fedtaflejring i blgddele resultere i samme obstruktion [6,9].

OSA er associeret med alvorlige komorbiditeter og senfglger. Studier viser, at patienter med OSA
blandt andet har en @get risiko for diabetes, forhgjet blodtryk, atrieflimren og kardio- og cerebrova-
skuleere sygdomme, herunder koronar hjertesygdom og hjertesvigt samt stroke [6,11,12]. Pa grund
af manglende evidens kendes arsagssammenhangen mellem OSA og kardiovaskulaere sygdomme
ikke, men associationen mellem OSA og kardiovaskulaere sygdomme formodes at skyldes mekanis-
mer som nedsat iltmaetning i blodet, forhgjet blodtryk og forstyrrelse af nervesystemet [11,13,14].

OSA er derudover forbundet med en hgjere dedelighed. Patienter med OSA har op til dobbelt sa hg;j
risiko for pludselig og kardiovaskulaer dgd, og seerligt har patienter med moderat til svaer OSA op til
tre gange hajere risiko for pludselig ded [12,15].

3.1.2 Diagnostik af OSA

Ved mistanke om OSA henvises patienter til kardiorespiratorisk monitorering (cardiorespiratory mo-
nitorering [CRM]) eller polysomnografi (PSG). Dette foregar enten gennem sygehusafdelinger eller
privat gre-naese-hals praksis [16]. Langt de fleste patienter diagnosticeres ved CRM, hvor patienten
laner et CRM-apparat, der registrerer iltmaetning i blodet, respiratorisk mgnster og soveposition mm.
Monitoreringen foregar over en nat i patientens eget hjem, hvorefter patienten igen indleverer appa-
ratet til den enkelte afdeling eller praksis [3,6].

PSG er en mere omfattende undersggelse, hvor patientens sgvn undersgges under indlaeggelse
ved at registrere elektriske signaler i hjernen og samtidig male gjenbevaegelser, muskeltonus, hjer-
teaktivitet og CO2-niveau. | visse tilfaelde suppleres undersggelsen med kontinuerlig videomonitore-
ring [16]. PSG anvendes primeert til udredning af patienter med kendt hjerte- eller hjernesygdom, og
hos patienter, hvor der samtidig misteenkes natlig hypoventilation eller andre sgvnforstyrrelser. PSG
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anvendes ogsa, nar resultatet af den tidligere foretaget CRM-unders@gelse er usikker, og nar der,
pa baggrund af symptomer, er mistanke om sveerere tilfeelde af OSA end der er registreret ved CRM.
Efter patienten er diagnosticeret med OSA igangsaettes behandling.

3.1.3 Behandling

Obstruktiv sgvnapng kan behandles enten livslangt med non-invasive behandlingstilbud eller med
invasive kirurgiske indgreb. Dansk Lungemedicinsk Selskab samt Dansk Rhinologisk Selskab har
udgivet vejledninger i forhold til behandling af patienter med OSA, mens Sundhedsstyrelsen har ud-
givet en faglig visitationsretningslinje relateret til patientforlabet og rette udredning- og behandlings-
indsatser [16—18]. Da anatomien bag OSA er kompleks og individuel, er ikke alle behandlinger eg-
nede til alle patienter. De non-invasive og kirurgiske behandlingsmuligheder, som er undersagt i
naerveerende analyse, beskrives nedenfor og er yderligere specificeret i afsnit 4.1.

3.1.4 Non-invasiv behandling af obstruktiv savnapng

| dag tilbydes patienter med behandlingskraevende OSA behandling enten pa offentlige hospitaler
eller gennem offentligt finansierede privatpraktiserende gre-naese-hals-leeger.

3.1.4.1 CPAP (continuos positive airway pressure)

CPAP er et non-invasivt behandlingstilbud, der i dag anvendes som standardbehandling til behand-
lingskraevende patienter. Ved behandling med CPAP modtager patienten et kontinuerligt positivt luft-
tryk fra et apparat med tilkoblet slang og maske, der deekker neese og/eller mund under sgvn. Det
positive lufttryk stabiliserer sveaelget og opretholder den frie respiration. Langt de fleste patienter i
Danmark behandles i dag med APAP (automatic positive airway pressure), hvor trykket af luften
justeres automatisk — i daglig tale benaevnes flere variationer af PAP dog som CPAP. CPAP er enkel
og effektiv behandling, men op mod 40-50% af patienterne har udfordringer med at medvirke til be-
handlingen og anvender ikke CPAP tilstreekkeligt til at opna optimal behandlingseffekt - eller dropper
helt ud af behandlingen [19].

3.1.4.2 MAD (mandibular advancement devices)

MAD er et andet behandlingstilbud til patienter med OSA. Behandlingen kan anvendes, hvis patien-
tens obstruktion skyldes sammenfald ved tungeroden og strubelaget. Behandlingen tilbydes dog pri-
meert af private tandlaegeklinikker, hvilket medferer en betydelig egenbetaling for patienten. MAD,
ogsa kaldet sgvnskinner, fastgares til de gvre og nedre tandbuer og sikrer underkeeben i en mere
fremskudt position i forhold til overkeeben. Fremfaringen af underkaeben ager pladsen i de gvre luft-
veje, primeert ved tungeroden og strubelaget, og reducerer sammenfald og dermed obstruktionen
heraf [20].

3.1.4.3 Positionsbehandling

Mange patienter oplever flere og sveerere respiratoriske episoder under sgvn i rygleje sammenlignet
med sideleje (positionsafhaengig OSA, POSA), og disse patienter kan have gavn af positionsbehand-
ling. Positionsbehandling stimulerer patienten til at sove pa siden fremfor i rygleje, og dette kan ggres
pa forskellige mader. Patienten kan anvende et baelte, der spaendes fast om overkroppen, som har
en indbygget vibratorenhed, der vibrerer, nar patienten lzegger sig i rygleje [21]. Patienten kan alter-
nativt sove med en fastsyet bold pa ryggen af nattrgjen. Positionsbehandling tilbydes aktuelt ikke i
samme omfang i alle regioner, og selve behandlingsmetoden varierer fra region til region.
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3.1.5 Kirurgisk behandling af obstruktiv sgvnapng

Kirurgisk behandling af OSA har til formal at kurere patientens sygdom og anvendes i dag som ud-
gangspunkt til de patienter, der ikke har effekt af CPAP eller som har abenlyse strukturelle forandrin-
ger i de gvre luftveje [3,16,17]. Der er overordnet tre kategorier af kirurgiske indgreb; 1) blgddelski-
rurgi, herunder mandel-/ganekirurgi, tunge-/strubelagskirurgi og multi-level kirurgi, 2) nervestimula-
tion og 3) kraniofacial kirurgi.

3.1.5.1 Blgddelskirurgi

Ved blagddelskirurgiske indgreb fijernes eller reduceres veev i mundsveelget og sveelget for at gge
pladsen i sveelget og reducere forekomsten af sammenfald i de gvre luftveje. Denne type af indgreb
kan indebeere fiernelse af mandlerne, dele af den blgde gane og drgblen samt reduktion af ganebuer,
tungerod og strubelag. Bladdelskirurgiske indgreb inddeles efter den anatomiske placering af ind-
grebet. Patienter kan saledes fa foretaget mandel-/ganekirurgi, tunge-/strubelagskirurgi eller multi-
level kirurgi. Multi-level kirurgi indebaerer samtidig mandel-/gane- og tunge-/strubelagskirurgi. De en-
kelte indgreb, som er inkluderet i analysen, er neermere beskrevet i afsnit 4.6.

3.1.5.2 Nervestimulation (UAS)

Senest tilkomne kirurgiske behandling til patienter med OSA er nervestimulation (UAS). Her indope-
reres en nervestimulator pa nerven til tungemusklen samt en sensorelektrode, der registrerer, nar
muskulaturen i brystkassen aktiveres ved initiering af indanding. Elektrisk stimulering udlgser frem-
skydning af tungen ved indanding og forhindrer derved sammenfald i de gvre luftveje [20]. Patien-
terne aktiverer elektrode og stimulator ved sengetid og afbryder den igen naeste morgen.

3.1.5.3 MMA (maxillomandibuleer avancering)

MMA er et kraniofacialt kirurgisk indgreb, hvor pladsen i mundsveelget og sveelget ages. MMA er et
omfattende indgreb, hvor overkaeben lgsnes fra mellemansigtet og fares frem. | tilleeg hertil flyttes
den tandbaerende del af underkaeben ligeledes frem, saledes der skabes bedre plads i sveelget bag
tungen [20].

3.1.5.4 Valg af kirurgisk behandling

Valget af det specifikke kirurgiske indgreb afhaenger af den enkelte patients arsag til obstruktion i
luftvejene. Enkelte kirurgiske indgreb kan vaere indiceret alene pa baggrund af en objektiv undersg-
gelse af sveelget f.eks. med fiberskopi. Alternativt kan den enkelte patients praecise eetiologi identifi-
ceres gennem en sgvnendoskopi (DISE; Drug-induced Sedation Endoscopy). Undersggelsen bestar
i at undersgge pladsforholdene og sammenfald i de gvre luftveje under let bedavelse i forskellige
positioner. Formalet er, at observere sveaelget under apngperioderne, for derved at vurdere patien-
tens egnethed til et kirurgisk indgreb (og evt. MAD) med henblik pa at skrseddersy behandling [6,9].
DISE tilbydes i gjeblikket ikke i alle regioner og anvendes kun nogle steder systematisk som diagno-
stisk veerktgj til patienter med OSA.

3.1.6 Livsstil

Udover ovenstaende behandlingsmuligheder anvendes i dag supplerende tiltag for at forbedre be-
handlingseffekten for patienter med OSA. Overveegt er en af de mest signifikante risikofaktorer for
udvikling af OSA, og op mod 58% af alle tilfeelde af OSA skyldes overvaegt [13]. Generelt har vaegttab
vist sig at veere forbundet med en reduktion i AHI og dermed en forbedring af OSA [22]. Derfor fylder
vaegttab en del i dialogen med patienterne, hvor det for nogen kan veere relevant at fokusere pa
behandling af overvaegt samtidig med primaer behandling af OSA. Generelt informeres alle patienter
med OSA om KRAM-faktorerne; kost, rygning, alkohol og motion, og informeres om god sgvnhygi-
ejne.
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3.1.7 Nuveerende udfordringer i behandling af OSA

| dag anvendes CPAP som standardbehandling til patienter med OSA. Det er en effektiv behandling,
men op mod 40-50% af patienterne har udfordringer med at medvirke til behandlingen og anvender
ikke CPAP optimalt eller dropper helt ud af behandlingen [19]. Dette er seerligt udfordrende, da CPAP
nogle steder i Danmark er det eneste non-invasive behandlingstilbud, som tilbydes i det offentlige
sundhedsvaesen. Mange patienter er derfor ubehandlede, eftersom de, af forskellige arsager, ikke
kan medvirke til CPAP behandling. Det er et stort problem, da ubehandlet OSA markant gger risikoen
for hjertekarsygdomme og pludselig ded [12].

Andre non-invasive behandlingsmuligheder, som MAD og positionsbehandling, tilbydes ikke pa alle
klinikker, og er flere steder uden tilskud og kreever derfor egenbetaling af patienterne. At patienter
med OSA ikke har samme behandlingsmuligheder pa tveers af landet, resulterer i, at behandlingen
af OSA i Danmark i dag er preeget af strukturel ulighed pa geografisk niveau. Den differentierede
adgang til andre behandlingsmuligheder end CPAP skaber derudover risiko for ulighed i sundhed
hos en patientgruppe, der samtidig er associeret med betydelig komorbiditet som tidligere naevnt.

Sundhedsveaesenet oplever allerede i dag udfordringer ved et hgjt patienttryk, og der opleves nogle
steder lange ventetider pa behandling af OSA. Da sygdommen ofte behandles, men ikke helbredes,
akkumuleres patienterne i systemet. Undersagelser viser desuden, at patientpopulationen er sti-
gende [23]. Behandlingsomradet er saledes udfordret af bade et hajt og stigende patienttryk, patien-
ters udfordringer ift. standardbehandling med CPAP samt forskelligartet behandlingstilbud.

Udredning og behandling af OSA er lokalt forankret i forskellige specialer; herunder neurologi, oto-
rhino-laryngologi, lungemedicin og anzestesi. Flere forskellige specialer pa hospitaler og privatklinik-
ker danner herved rammen for sygdomsomradet pa tveers af landet. Handtering af sygdommen og
komorbiditeter er kompleks, og forskellige specialer kan derfor veere involveret i det samme patient-
forlab. De forskellige specialer, der lokalt varetager behandlingen af OSA, giver mulighed for forskel-
lige perspektiver, men stiller samtidig store krav til en feelles retning, som kan sikre tilstreekkelig kva-
litet. Denne sammenhaeng mangler for nuveerende.

Formalet med denne analyse er dermed at skabe et tilstreekkeligt beslutningsgrundlag til at under-

bygge en national anbefaling af hvilke behandlingsmuligheder, der ber tilbydes som en del af det
offentlige sundhedsvaesen til patienter med OSA.
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4 Rammer for analysen

Analysespecifikationen har til formal at afgreense analysen vedrgrende behandlingsmuligheder til
patienter med OSA. | nedenstaende afsnit fremgar analysespgrgsmalet, den tilhgrende PICO (af-
graensning af Population, Intervention, komparator [Comparator] og effektmal [Outcomes]), samt
specifikationerne for de inkluderede interventioner og komparator. Afsnittet tager udgangspunkt i
Analysespecifikation for den stegrre analyse vedrgrende behandling af obstruktiv sgvnapng, der er
godkendt pa Radsmede d. 11. maj 2023 (Bilag 10.1). Fagudvalget har dog andret i PICO jeevnfar
Radets bemaerkninger.

Neerveerende analyse inkluderer flere interventioner, der alle gnskes vurderet ift., hvorvidt de bgr
tilbydes patienter med OSA. Vurderingen er kompleks, idet alle interventioner ikke er egnede til alle
patienter med OSA. Hvor det er klinisk meningsfuldt, anskes de enkelte interventioner sammenlignet
med hinanden foruden sammenligning med ingen aktiv behandling.

‘Behandlingsmuligheder’ for obstruktiv sgvnapng henviser i hele dokumentet til de seks interventio-
ner, der er inkluderet i indevaerende analyse jeevnfgr Tabel 3 nedenfor.

4.1 Analysespgrgsmal og PICO

For at fokusere analysen vedrgrende behandling af patienter med OSA har fagudvalget opstillet ne-
denstaende analysespergsmal, som Radet skal treeffe en anbefaling pa baggrund af.

Hvilke behandlinger bgar tilbydes patienter med obstruktiv sgvn-

Analysespgrgsmal
ysesparg apng?

Besvarelsen af analysespgrgsmalet tager udgangspunkt i specifikationen af population, intervention,
comparator og outcome (PICQO), som angivet i Tabel 3. PICO er rammesaettende for alle fire per-
spektiver i den starre analyse, bortset fra effektmalene angivet under O, som kun er rammesaettende
for analysen af perspektivet Klinisk effekt og sikkerhed. Med afsaet i specifikationen, vil analysen
indeholde en sammenligning af de forskellige behandlingsmuligheder til behandling af OSA. De spe-
cifikke krav til hhv. intervention og komparator fremgar af afsnit 4.3-4.7. Af Tabel 3 fremgar endvidere
de kliniske effektmal, som fagudvalget vurderer, er de vaesentligste for patientgruppen, der er omfat-
tet af analysen. For hvert effektmal har fagudvalget rangeret vigtigheden, angivet den gnskede ma-
leenhed, og fastsat en mindste klinisk relevante forskel (MKRF). MKRF er et udtryk for den absolutte
forskel i effekt, der vurderes at have en klinisk betydning for patientgruppen, og som er afggrende
for tolkningen af effektforskelle mellem behandlingsmulighederne.

Tabel 3 - Specifikationer for PICO. PICO star for population, intervention, komparator og effektmal. Redskabet anvendes
til at afgraense den starre analyse.

PICO Specifikation

Population: Voksne patienter (>18) med

a) mild obstruktiv sevnapng (5< AHI <15)

Side 18 af 252



Intervention:

Komparator:

Effektmal (vigtighed)

Livskvalitet (kritisk)

Mortalitet (dad) (kri-
tisk)

Kardio-/cerebrova-
skulaere events (kri-
tisk)

Sveerhedsgrad (vig-
tig)

Uanskede heendelser
(bivirkninger) (vigtig)

Dagstraethed (vigtig)

Adherence (vigtig)

b) moderat obstruktiv sgvnapng (15< AHI <30)

c) sveer obstruktiv sgvnapng (230 AHI)

Ovenstaende subgrupper analyseres seerskilt, hvis evidensen tillader det.

CPAP (CPAP, APAP, biPAP)
MAD (fuldt tilpasset, bi-blok)
Positionsbehandling

pPON~

samt MMA)

Kirurgi (mandel-/ganekirurgi, tunge-/strubelagskirurgi, multi-level kirurgi, UAS

5. Ingen aktiv behandling (f.eks. ingen behandling, placebo, sham-behandling

eller livsstilsvejledning)

Alle ovenstaende interventioner sammenlignes med hinanden

Maleenhed

Forskel i indeksscore malt med SF36 eller EQ-
5D

Andel af patienter, som der uanset arsag

Prioriteret: 1. andel af patienter, som oplever
haendelser 2. hvis alle sammenligninger ikke
kan afdaekkes, anvendes alternativt surrogat-
malet blodtryk som gennemsnitlig forskel fra
baseline mmHg for alle sammenligninger

Prioriteret: 1. AHI forskel fra baseline, 2. ODI
forskel fra baseline

Andel patienter, der oplever ugnskede haen-
delser (bivirkninger)

Forskel i score pa Epworth Sleepiness Scale
(ESS)

Gennemsnitlig antal timers brug af behandling
pr. nat, eller andel patienter der anvender tek-
nologien =4 timer/nat

Mindste klinisk relevante forskel
(evt. opfalgningstid)?

SF36 fysisk/mental — 2/3 [24]
EQ-5D - 0,08 [7]
Ved laengst mulig opfalgningstid

Enhver statistisk signifikant for-
skel ved laengst mulig opfalg-
ningstid er klinisk relevant

1. Enhver statistisk signifikant
forskel ved lzengst mulig
opfelgningstid er klinisk re-
levant.

2. 5 mmHg ved henholdsvis
kort og lang opfglgnings-
tid*[24].

5 tilfeelde/time ved henholdsvis
kort og lang opfglgningstid* [25].

Enhver statistisk forskel ved
leengst mulig opfelgningstid er
klinisk relevant.

2 point ved henholdsvis kort og
lang opfalgningstid* [7,24,26].

Henholdsvis 1 time/nat [24] eller
5 %-point ved henholdsvis kort
og lang opfelgningstid*.

*Kort opfglgningstid er defineret som 'opgjort <6 maneder’, mens lang opfelgningstid er defineret som 'opgjort
>6 maneder’. CPAP; vedvarende positivt luftvejstryk (continuous postitive airway pressure), APAP; autotitreret
positivt luftvejstryk (autotitrated positive airway pressure), biPAP; bi-level positivt luftvejstryk, MAD; mandibular
advancement device, AHI; apng-hypopng-index, ODI; iltdesaturationsindex (oxygen desaturation index),
MKRF; mindste klinisk relevante forskel, SF36; short form — 36 item, EQ-5D; EuroQoL-5Dimensions.

2 Mindste klinisk relevante forskel er fastsat med udgangspunkt i publiceret litteratur eller fagudvalgets kliniske vurdering.
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4.2 Undersggelsesspgrgsmal

Besvarelsen af analysespgrgsmalet foretages med udgangspunkt i en raekke undersggelsesspargs-
mal inden for de fire perspektiver: Klinisk effekt og sikkerhed, Patientperspektivet, Organisatoriske
implikationer og Sundhedsgkonomi. Et overblik over undersggelsesspagrgsmalene praesenteres i Ta-
bel 4 — Oversigt over undersggelsesspeargsmal og udfoldes under hvert perspektiv i rapporten, hvor
resultaterne ligeledes fremgar.

Tabel 4 — Oversigt over undersggelsesspgrgsmal

Klinisk effekt og sikkerhed

Undersggelsesspgrgsmal 1 Er der klinisk relevante forskelle i de kliniske effekt- og sikkerhedsmal
mellem forskellige behandlingsmuligheder for obstruktiv savnapna?

Patientperspektivet

Undersggelsesspgrgsmal 2 Hvad er patienters oplevelser og holdninger til forskellige behandlings-
muligheder for obstruktiv savnapng?

Undersggelsesspgrgsmal 3 Hvad er partneres oplevelser og holdninger til forskellige behandlings-
muligheder for obstruktiv sgvnapng?

Organisatoriske implikationer

Undersggelsesspgrgsmal 4 Hvordan er behandlingsforlgbet, herunder arbejdsgangene og patient-
forlgbet, forbundet med forskellige behandlingsmuligheder for obstruktiv
sgvnapng?

Undersggelsesspgrgsmal 5 Hvilke potentielle organisatoriske konsekvenser kan der identificeres

ved at introducere forskellige behandlingsmuligheder til patienter med
obstruktiv sgvnapng?

Sundhedsgkonomi

Undersggelsesspgrgsmal 6 Hvad er den indbyrdes omkostningseffektivitet af behandlingsmulighe-
derne til patienter med obstruktiv sgvnapng?

Undersggelsesspgrgsmal 7 Hvad er de forventede budgetmaessige konsekvenser forbundet med at

tilbyde forskellige behandlingsmuligheder til alle patienter med obstruk-
tiv sgvnapng nationalt?

4.3 Specifikation for CPAP

CPAP som behandlingsmulighed handteres som en produktkategori, hvori de forskellige produkter
ligestilles. Produktkategorien inkluderer bade fixeret CPAP, autotitreret CPAP (APAP) samt bi-level
PAP, da alle tilbud vurderes at have sammenlignelig effekt pa de kliniske effekt- og sikkerhedsmal
jeevnfer evidensgennemgang fra NICE [27]. Fagudvalget bemaerker dog, at de forskellige teknologier
tilbydes patienter med forskellige indikationer eller sygdomskarakteristika. CPAP-udstyret skal derfor
leve op til nedenstaende kriterier for at kunne indga i den sundhedsgkonomiske analyse:
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o CPAP-udstyret skal have mulighed for fugtning af luften samt mulighed for tilslutning af varmes-
lange

o CPAP-udstyret skal have mulighed for individuel masketilpasning

e Brug og behandlingseffekt af CPAP-udstyret skal kunne afleeses

4.4 Specifikation for MAD

MAD handteres som en produktkategori, og fagudvalget preeciserer, at MAD-bgjlerne skal leve op til
nedenstaende kriterier for at kunne indga i neerveerende sterre analyse:

o MAD-bgjlerne skal veaere specialfremstillet til patienten efter et tandaftryk udfgrt af en tandleege
eller pa baggrund af 3D skanning af patientens taender, kaebe og mundhule

o MAD-bgjlerne skal veere individuelt tilpasset patienten af en tandleege

o MAD-bgjlerne skal veere fremstillet af to sammensatte enheder (bi-blok), som kan justeres i for-
hold til hinanden

¢ MAD-bgjlerne ma ikke veere lukket mod sveaelget

4.5 Specifikation for positionsbehandling

Positionsbehandling handteres ligeledes som en produktkategori, der inkluderer flere teknologier,
der kan anvendes til at pavirke sovestillingen fra ryg- til sideleje, herunder anvendelse af et positi-
onsbeelte eller fastsyning af f.eks. en floorball til nattrgjens ryg. Fagudvalget eneste krav til inklusion
i analysen er, at teknologien mekanisk skal forhindre rygleje.

4.6 Specifikation for kirurgiske indgreb

Behandlingen af OSA kan ogsa inkludere forskellige kirurgiske indgreb, der forventes at have for-
skellig effekt pa de kliniske effekt- og sikkerhedsmal. De kirurgiske indgreb kan derfor ikke behandles
som en samlet produktkategori, hvorfor effekt- og sikkerhedsmal rapporteres seerskilt for de forskel-
lige indgreb. Indgrebene opdeles efter deres anatomiske placering, og valget af indgrebet afhaenger
af den enkelte patients aetiologi.

Definition af de forskellige indgreb er som falger:

6. Mandel-/ganekirurgi inkluderer indgrebene:
6.1. Uvulopalatopharyngoplastik (soft palate surgery) inkluderer reduktion af ganebuerne,
fiernelse af mandlerne og/eller reduktion af drablen.
6.2. Tonsillektomi inkluderer fiernelse af mandlerne.
6.3. Barbed repositionspharyngoplastik (BRP) inkluderer lateral stabilisering af ganebuerne
med selvholdende suturer og kombineres ofte med tonsillektomi.
6.4. Radiofrekvensablation af ganen betegner et indgreb, hvor man ved hjeelp af elkoagula-
tion og deraf fglgende arvaevsdannelse forarsager skrumpning af vaevet
7.  Tunge-/strubelagskirurgi inkluderer indgrebene:
8. f.eks. transoral robotkirurgi (TORS)), som er en operation af tungerod og/eller strubelag. Ope-
rationen foretages i dag oftest med robot.
8.1. Radiofrekvensablation af tungebasis betegner et indgreb, hvor man ved hjeelp af elkoa-
gulation og deraf fglgende arvaevsdannelse forarsager skrumpning af veevet
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9.  Multi-level kirurgi indebaerer kombination af indgreb pa to niveauer, henholdsvis ved mand-
lerne/ganen og tungerod/strubelag og inkluderer derfor enhver kombination af de tidligere
naevnte mandel-/gane- og tunge-/strubelagsindgreb.

10. Nervestimulation (UAS) af de avre luftveje inkluderer indoperation af en nervestimulator, hvor
tungen fremskydes under indanding ved elektrisk stimulation.

11. Maxillomandibular avancering (MMA) bestar af kirurgisk fremfgring af bade over- og under-
keebe.

Fagudvalget bemaerker, at valg af kirurgisk behandling bgr bestemmes ud fra en diagnostisk sgv-
nendoskopisk undersggelse (DISE), men DISE er ikke et krav for inklusion af litteratur i indeveaerende
analyse.

Afvigelse fra analysedesign

Fagudvalget har under udarbejdelsen af analysen valgt at &endre og praecisere definitionerne af de
inkluderede kirurgiske indgreb og deres indbyrdes opdeling.

4.7 Specifikation for ingen aktiv behandling

Ingen aktiv behandling er en samlet betegnelse for inaktive interventioner, f.eks. sham- eller placebo-
behandling, livsstilsvejledning samt ingen behandling.
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Litteratursggning efter HTA-rapporter

Litteratursagningen er foretaget i tre trin med henblik pa at identificere relevant litteratur. Farst er der
sggt efter eksisterende Health Technology Assessment reports (HTA-rapporter), som analysen helt
eller delvist kan basere sig pa. For at en eksisterende HTA-rapport er inkluderet, skal den tilsvare
analysespecifikationen for indevaerende analyse. Andet trin af litteratursagningen er identifikation af
systematiske reviews og il sidst primeerstudier. Sagningerne efter systematiske reviews og primaer-
studier er foretaget for hvert enkelt perspektiv, hvorfor processen for litteratursggningerne samt re-
sultaterne heraf fremgar under hvert perspektiv, se afsnit 6, 7, 8, og 9.

Som beskrevet ovenfor, er der fgrst sggt efter eksisterende HTA-rapporter, som analysen kan basere
sig helt eller delvist pa. For at identificere HTA-rapporter er falgende sggeord anvendt i forskellige
variationer: “obstructive sleep apnea” og “treatment’ pa henholdsvis engelsk, norsk, svensk og dansk
athaengig af database. Sagningen efter HTA-rapporter er udfert af Behandlingsradets interne sgge-
specialist ud fra anvisning af sekretariatet og fagudvalget. Litteratursggningerne er begraenset til
2013 og frem samt afgreenset til sprogene; dansk, engelsk, norsk og svensk. De identificerede HTA-
rapporter er gennemgaet uafheengigt af to sekretariatsmedarbejdere. Af Tabel 5 fremgar informati-
onskilder, antal s@geresultater samt dato for sggningerne.

Tabel 5 — Overblik over eksisterende HTA-rapporter

Informationskilde Interface Resultat Dato

INATHA — International HTA

https://database.inahta.org/ 13 10.01.2023
database
NICE (UK) — National Institute
for Health and Care Excel- https://www.nice.org.uk/ 14 10.01.2023

lence

Centre for Reviews and Dis- https://www.crd.york.ac.uk/C
semination (UK) RDWeb/

11 10.01.2023

http://www.msac.gov.au/inter-
net/msac/publishing.nsf/Con- 2 10.01.2023
tent/application-page

MSAC — Medical Services
Advisory Committe

CADTH — Canadian Agency
for Drugs and Technologies https://www.cadth.ca/ & 10.01.2023
in Health

EUnetHTA — European Net-
work for Health Technol- https://www.eunethta.eu/ 1 10.01.2023
ogy Assessment

NIPH — Norwegian Institute of

Public Health https://www.fhi.no/en/gk/HTA/ 1 10.01.2023

SBU — Swedish Council on . .

https://www.sbu.se/en/publi-
Health Technology Assess- ) 1 10.01.2023
ment cations/
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https://www.sbu.se/en/publications/

Informationskilde Interface Resultat Dato

Medicinske Teknologivurde-

ringer og NKR (DK) https://bibliotek.dk/ 3 11.01.2023

| alt 51

5.1 Inkluderede HTA-rapporter

Der er identificeret 51 HTA-rapporter, hvoraf fagudvalget vurderer, at 2 er relevante for den stagrre
analyse. De gvrige HTA-rapporter er ekskluderet, da de ikke stemmer overens med analysespecifi-
kationen for indeveerende analyse. Fagudvalget vurderer, at HTA-rapporten fra CADTH (2016) [25]
kan benyttes i belysningen af undersagelsesspgrgsmal i relation til Klinisk effekt og sikkerhed, Pati-
entperspektivet samt Sundhedsgkonomi, mens HTA-rapporten fra NICE (2021) [24] kan benyttes i
belysningen af undersagelsesspgrgsmalet i relation til Klinisk effekt og sikkerhed og Sundhedsgko-
nomi. Fagudvalget vurderer, at de identificerede HTA-rapporter ikke er udtammende i forhold til at
afdeekke de opstillede undersggelsesspgrgsmal, hvorfor der er foretaget yderligere litteratursagnin-
ger under hvert perspektiv. Metoden samt resultaterne for disse litteratursggninger er preesenteret
under de enkelte perspektiver, se afsnit 6, 7, 8, og 9.
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6 Klinisk effekt og sikkerhed

| dette afsnit praesenteres resultaterne vedrerende klinisk effekt og sikkerhed for de forskellige be-
handlingsmuligheder til patienter med OSA set i forhold til hinanden. Fagudvalget har opstillet ne-
denstaende undersggelsesspargsmal til at belyse perspektivet.

Er der klinisk relevante forskelle i de kliniske effekt- og sikker-
Undersggelsesspgrgsmal 1 hedsmal mellem forskellige behandlingsmuligheder for obstruk-
tiv sgvnapnga?

Besvarelsen af undersggelsesspgrgsmalet tager udgangspunkt i den videnskabelige litteratur iden-
tificeret ud fra den systematiske litteratursggning, som er beskrevet i afsnit 5 og 6.1.1.

| de naeste afsnit fremgar datagrundlaget for analysen af Klinisk effekt og sikkerhed, metoden for
databehandling, resultaterne for hver subgruppe og hvert effektmal samt en vurdering af evidens-
kvaliteten. Til sidst praesenterer fagudvalget en samlet vurdering af den kliniske effekt og sikkerhed
forbundet med behandlingsmulighederne til patienter med OSA.

6.1 Datagrundlag og analyse

Datagrundlaget for perspektivet Klinisk effekt og sikkerhed baseres pa en litteraturs@gning, som vil
blive praesenteret i det fglgende afsnit. | afsnittet praesenteres de inkluderede studier, samt hvordan
data behandles og analyseres.

6.1.1 Litteratursagning

Litteratursggningen kombinerer sggeblokke for analysens inkluderede interventioner. Der er identi-
ficeret to HTA-rapporter fra henholdsvis CADTH (2016) og NICE (2021), der kan anvendes til at
belyse alle effektmalene. Da der i rapporten fra NICE (2021) er ekskluderet studier af MAD, anvendt
som ferstevalgsbehandling til patienter med sveer sgvnapneg, er ekskluderede studier gennemgaet
med henblik pa inklusion i indevaerende analyse.

Rapporten fra NICE (2021) deekker alle interventioner pa neer CPAP, og s@gningen i rapporten er
foretaget den 6. og 7. juli 2020. Rapporten fra CADTH (2016) daekker til gengeeld interventionen
CPAP, og s@gningen i denne rapport er foretaget den 26. feb. 2016. Behandlingsradets s@gespeci-
alist har derfor udarbejdet en litteraturs@ggning, hvor litteratur vedrgrende CPAP fremsgages fra 2016
og frem, mens litteratur vedrgrende de resterende interventioner fremsgges fra 2020 og frem.

Der er foretaget en litteratursagning efter farst systematiske reviews og efterfglgende primeerstudier.
Litteratursagningerne er udfgrt af Behandlingsradets interne sggespecialist ud fra anvisning af se-
kretariatet og fagudvalget, der har identificeret nggleordene, som danner grundlag for sggestrategi-
erne. For begge s@gninger er fglgende databaser afsggt: Pubmed (NLM), Embase (Elsevier),
Cochrane CENTRAL (Wiley), CINAHL (EBSCO). Litteratursggningerne er afgraenset til sprogene;
dansk, engelsk, norsk og svensk.
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Litteraturudveelgelsen af systematiske reviews og primeerstudier er udfgrt af to sekretariatsmedar-
bejdere vha. Covidence systematic review software (Veritas Health Innovation, Melbourne, Australia,
www.covidence.org). To sekretariatsmedarbejdere har gennemgaet studierne pa titel/abstract-ni-
veau og efterfelgende pa fuldtekstniveau. Ved uoverensstemmelse mellem sekretariatsmedarbejde-
res beslutning af inklusion eller eksklusion af et studie, er studiet dreftet indtil enighed.

6.1.1.1 Sagning efter sekundeerlitteratur

Sagningen er foretaget den 26. juni 2023. Se oversigt over sggeresultater for hver database samt
sggestrenge i bilag 1.1.1 og 1.2. Litteraturudveelgelsen baserer sig pa opstillede inklusions- og eks-

klusionskriterier, som fremgar af Tabel 6.

Tabel 6 — In- og eksklusionskriterier for den systematiske litteraturscreening efter sekundzerlitteratur for Klinisk

effekt og sikkerhed.

Inklusionskriterier

Eksklusionskriterier

Population Voksne patienter (> 18 ar) med vilkarlig
sveaerhedsgrad af obstruktiv sgvnapng
(OSA)
Interventioner « CPAP (CPAP, APAP, biPAP)
o MAD (fuldt tilpasset, bi-blok)
« Positionsbehandling
« Kirurgi (Mandel-/gane-, tunge/strube-
lags-, multi-level kirurgi, UAS, MMA)
« Ingen aktiv behandling (f.eks. ingen
behandling, placebo, sham-behand-
ling eller livsstilsvejledning)
Effektmal « Helbredsrelateret livskvalitet (SF36
fysisk component score, SF36 mental
component score, EQ-5D ultility
score)
« Mortalitet (af enhver arsag)
« Kardio-/cerebrovaskulaere events
o Blodtryk (systolisk og diastolisk)
o Sveerhedsgrad (AHI, alternativt ODI)
« Ugnskede haendelser (bivirkninger)
o Dagstraethed (ESS)
« Adherence (for CPAP, MAD og positi-
onsbehandling)
Studiedesign o Systematisk review og metaanalyse
Sprog Engelsk, dansk, norsk, svensk

Seerlige subgrupper (f.eks. komorbidite-
ter)

+« MAD (mono-blok design)
» Vaeegttabs/diaetistforlgb

« lkke-systematisk fremsggt litteratur

« CPAP studier: publiceret/sagning
FOR februar 2016

« MAD studier: publiceret/sggning FOR
juli 2020

« Positionsbehandlingsstudier: publice-
ret/sagning FGR juli 2020

« Kirurgistudier: publiceret/sggning
FOR juli 2020

Jvrige sprog

Side 26 af 252



Der er identificeret 16 systematiske reviews med relevans for analysen af Klinisk effekt og sikkerhed.
PRISMA-diagrammet for systematiske reviews fremgar af bilag 1.3.1. De inkluderede reviews daek-
ker forskellige sammenligninger mellem specifikke behandlingsmuligheder samt forskellige effekt-

mal, Tabel 7.

Tabel 7 — Oversigt over inkluderede systematiske reviews til analysen af Klinisk effekt og sikkerhed

Reference

Land

Sagningsdato

Sammenlig-
ning

Effektmal

Antal primeaer-
studier

Abuzaid 2017 [28]

Aslan 2017 [29]

Gao 2019 [30]

Kent 2021 [31]

Khan 2018 [32]

Kou 2022 [33]

Li 2022 [34]

Liu 2019 [35]

Liu 2017 [36]

Parsons 2017 [37]

Patil 2019 [7]

Pattipati 2022 [38]

USA

Tyrkiet

Taiwan

USA

USA

Kina

Kina

Kina

Kina

USA

USA

USA

December 2016

August 2016

August 2016

Februar 2021

December 2016

Juni 2021

Oktober 2021

April 2017

NA

December 2016

Februar 2018

Maj 2021

CPAP vs
ingen aktiv
behandling

CPAP vs
ingen aktiv
behandling

CPAP vs
ingen aktiv
behandling

UPPP vs
ingen aktiv
behandling

CPAP vs
ingen aktiv
behandling

CPAP vs
Kirurgi vs
MAD vs
ingen aktiv
behandling

CPAP vs
ingen aktiv
behandling

CPAP vs
ingen aktiv
behandling

CPAP vs
MAD vs
ingen aktiv
behandling

CPAP vs
ingen aktiv
behandling

CPAP vs
ingen aktiv
behandling

MAD vs
CPAP

CVE

Mortalitet, CVE

AE

HRQoL, BP,

AHI, ESS

Mortalitet, CVE

BP

ESS

Mortalitet

BP, AHI, ESS

Mortalitet, CVE

Mortalitet,
CVE, AHI

AHI, ESS

4

24

49

41

84

74

Side 27 af 252



Pengo 2020 [39] Italien December 2018  CPAP vs BP 64

MAD vs
ingen aktiv
behandling
Timkova 2019 [40] Slovakiet/ Marts 2019 CPAP vs HRQoL 13
Holland ingen aktiv
behandling
Trzepizur 2021 [41]  Frankring, NA MAD vs HRQoL, AHI, 4
Tyskland, CPAP ESS,
Holland, Adherence
Australien
Vimal 2022 [42] Indien Juli 2021 MAD vs BP, AHI, ESS, 21
CPAP Adherence
MAD vs
ingen aktiv
behandling

NA; not available, CPAP; Continuous Positive Airway Pressure, MAD; Mandibular Advancement Device, UPPP;
Uvulopalatopharyngoplastik, RFA; Radiofrekvensablation, BRP; Barbed repositions-pharyngoplastik, UAS; Up-
per Airway Stimulation, MMA; Maxillomandibular Advancement Surgery, OSA; Obstruktiv Sgvnapng, POSA;
Positionsafthaengig Obstruktiv Savnapng, HRQoL; Helbredsrelateret livskvalitet (Health Related Quality of Life),
CVE; Kardio-/cerebrovaskuleere events (Cardio-/cerebrovascular Events), BP; Blodtryk (Blood Pressure), AHI;
Apng-Hypopng Index, ODI; Oxygen Desaturationsindex, AE; Ugnskede haendelser (Adverse Events), ESS;
Dagstraethed (Epworth Sleepiness Scale).

De identificerede systematiske reviews samt HTA-rapporterne fra CADTH (2016) og NICE (2021) er
anvendt til at identificere primeerlitteratur til analysen af Klinisk effekt og sikkerhed. De inkluderede
reviews daekker alle preespecificerede effektmal for interventionen CPAP. Behandlingsradets sege-
specialist har pa baggrund af de inkluderede systematiske reviews bygget en sggestreng til frem-
sggning af nyere primeaerlitteratur. For analysens gvrige interventioner har Behandlingsradets sgge-
specialist bygget en s@gestreng til fremsagning af nyere primeerlitteratur pa baggrund af den inklu-
derede HTA-rapport fra NICE (2021).

6.1.1.2 Sagning efter primeerlitteratur

Sagningen efter primeerlitteratur er sammensat af to sggninger. Da der er identificeret systematiske
reviews for CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling, der daekker de valgte effektmal for
forskellige perioder, er den opdaterede sggning efter CPAP foretaget med tidsspecifik afgreensning
til de preespecificerede effektmal. Sagningen for de resterende interventioner er foretaget bredt uden
afgraensning til specifikke effektmal. Sagningerne er foretaget den 7. og 14. september 2023. Se
oversigt over sggeresultater for hver database samt sggestrenge i bilag 1.1.2 og 1.2.

Begge sagninger er kombineret i samme screening. Litteraturudveelgelsen baserer sig pa opstillede
inklusions- og eksklusionskriterier, som fremgar af Tabel 8.
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Tabel 8 — In- og eksklusionskriterier for den systematiske litteraturscreening efter primaerstudier for Klinisk effekt
og sikkerhed.

Inklusionskriterier Eksklusionskriterier

Population Voksne patienter (> 18 ar) med vilkarlig Patienter med specifikke neurologiske
sveerhedsgrad af obstruktiv sgvnapng sygdomme eller veekstsygdomme.
(OSA)

Interventioner « CPAP (CPAP, APAP, biPAP) +« MAD (mono-blok design)
« MAD (fuldt tilpasset, bi-blok) o Veegttabs/disetistforlgb

« Positionsbehandling

« Kirurgi (Mandel-/gane-, tunge/strube-
lags-, multi-level kirurgi, UAS, MMA)

« Ingen aktiv behandling (f.eks. ingen
behandling, placebo, sham-behand-
ling eller livsstilsvejledning)

Effektmal « Helbredsrelateret livskvalitet (SF36
fysisk component score, SF36 mental
component score, EQ-5D ultility
score)

« Mortalitet (af enhver arsag)

« Kardio-/cerebrovaskulaere events

o Blodtryk (systolisk og diastolisk)

o Sveerhedsgrad (AHI, alternativt ODI)

« Ugnskede haendelser (bivirkninger)

o Dagstreethed (ESS)

« Adherence (for CPAP, MAD og positi-
onsbehandling)

Studiedesign « Randomiserede kontrollerede studier « Crossover studier uden washout
« Crossover studier « Studier hvor behandlingsperioden < 4
uger
Publikationstype Fuldtekst artikler Fx konferenceabstracts
Sprog Engelsk, dansk, norsk, svensk @vrige sprog

Specifikt for litteratur af kirurgiske indgreb, har sekretariatet preesenteret en reekke indledende sgge-
hits, som fagudvalget har gennemgaet forud for endelig inklusion. Fagudvalget har vurderet artik-
lerne ud fra, om der var tale om en relevant sammenligning for analysen, samt om de undersggte
indgreb var relevante i en dansk kontekst.

Litteratursagningerne har resulteret i 3470 artikler fra de opdaterede sggninger samt 243 artikler fra
identificerede HTA-rapporter og systematiske reviews, hvoraf 124 er relevante til besvarelse af un-
dersggelsesspargsmal 1 under Klinisk effekt og sikkerhed. PRISMA-diagrammet for primaerstudier
fremgar af bilag 1.3.2.

6.1.1.3 Inkluderede studier

Der er i alt identificeret 123 artikler fordelt pa 104 unikke kliniske studier med relevans for analysen
af Klinisk effekt og sikkerhed. Fem studier rapporterer resultaterne per-protocol fremfor intention-to-
treat, hvorfor disse udelades af analysen af Klinisk effekt og sikkerhed. Det efterlader i alt 99 studier,
som til sammen danner evidensgrundlaget for analysen af Klinisk effekt og sikkerhed.
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Datagrundlaget bestar af 79 randomiserede kontrollerede studier (RCT) og 20 crossover studier. Af
Tabel 10 og Tabel 11 fremgar vaesentlige studie- og baselinekarakteristika for de inkluderede studier.
Studiernes in- og eksklusionskriterier fremgar af bilag 2.1. Studierne er publiceret i perioden 1996-
2023 og repreesenterer hele verden; Europa (Spanien: 13, Storbritannien: 10, Holland: 5, Frankrig:
4, Sverige: 4, Tyskland: 3, ltalien: 3, Danmark: 2, Finland: 2, Norge 1, Schweitz: 1), Nordamerika
(USA: 8, Canada: 9), Sydamerika (Brasilien: 10), Asien (Kina: 12, Japan: 3, Indien: 2, Singapore: 1),
Oceanien (Australien: 13, New Zealand: 2).

Studierne fordeler sig saledes i forhold til de inkluderede interventioner:

e 79 belyser CPAP

o 24 belyser MAD

e 8 belyser positionsbehandling

e 6 belyser mandel-/ganekirurgi

e 0 belyser tunge-/strubelagskirurgi
o 2 belyser multi-level kirurgi

e 1 belyser UAS

e 1 belyser MMA

Studiernes fordeling i forhold til sammenligninger mellem specifikke interventioner fremgar af Tabel
9. Studierne fordeler sig saledes i forhold til effektmalene:

e 17 belyser effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’

e 4 belyser effektmalet 'Mortalitet’

e 8 belyser effektmalet 'Kardio-/cerebrovaskuleere events’
o 52 belyser surrogateffektmalet 'Blodtryk’

e 56 belyser effektmalet 'Sveerhedsgrad’

¢ 10 belyser effektmalet 'Ugnskede haendelser’

e 60 belyser effektmalet 'Dagstraethed’

o 11 belyser effektmalet 'Adherence’

Afvigelse fra analysedesignet

Jeevnfer analysedesignet gnskede fagudvalget, at analysen af Klinisk effekt og sikkerhed skulle udarbejdes
separat for de tre subgrupper; mild, moderat og svaer OSA. Siden udarbejdelsen af analysedesignet er fag-
udvalget blevet opmeerksomme pa, at de statistiske metaanalyser bgr udarbejdes for subgrupper, som er
ligestillede ift. den forventede effekt af interventionerne i analysen. Da patienternes effekt af specifikke inter-
ventioner kan afheenge af aetiologien bag deres OSA, finder fagudvalget det derfor ngdvendigt at analysere
studierne i flere end de praespecificerede subgrupper. Dertil er fagudvalget opmaerksom pa, at differentiering
mellem moderat og svaer OSA er uhensigtsmaessig, da majoriteten af litteraturen inkluderer begge subgrup-
per. Dermed inddeles analysen af Klinisk effekt og sikkerhed i subgrupperne: 1) mild OSA, 2) moderat til
sveer OSA, 3) POSA, 4) kirurgisk indikation, herunder 4a) indikation for mandel-/ganekirurgi, 4b) indikation
for tunge-/strubelagskirurgi, 4c) indikation for multi-level kirurgi, 4d) indikation for UAS samt 4e) indikation for
MMA kirurgi.

Jeevnfar analysedesignet opstillede fagudvalget tre falsomhedsanalyserer, som skulle udarbejdes for effekt-
malet svaerhedsgraden (AHI). Efter praesentationen af de inkluderede studier og deres studiekarakteristika,
har fagudvalget valgt at eendre fglsomhedsanalyserne. Samtidig gnsker fagudvalget analyserne udarbejdet
for effektmalet dagstreethed i stedet, da dette effektmal er mere patientrelevant end svaerhedsgraden. De
nye felsomhedsanalyser er som fglger:
1. Primeerstudier, der vurderes at have hgj risiko for bias (Cochrane risk of bias tool, RoB 2.0) ude-
lukkes fra analysen af dagstraethed
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2. Primeerstudier af crossover design udelukkes af analysen af dagstraethed

Derudover gnsker fagudvalget en post-hoc subgruppeanalyse specifikt for 1) Patienter med kardio-/cerebro-
vaskuleer manifestation (f.eks. hypertension, stroke, hjertesvigt) og 2) patienter med type 2 diabetes. Analy-
serne udarbejdes for effektmalene svaerhedsgrad samt dagstraethed.

Studierne inkluderer patienter med OSA med varierende svaerhedsgrader samt varierende eetiologi.
Safremt studierne inkluderer patienter med mere end én svaerhedsgrad, bestemmes subgruppen pa
baggrund af patienternes gennemsnitlige baseline AHI/ODI. Oversigt over studiernes fordeling ift.
analytiske subgrupper fremgar af bilag 2.2, og praesenteres efterfglgende i resultatgennemgangen
for hver subgruppe. Ligeledes vil eventuelle mangler i evidensgrundlaget blive fremhaevet i resultat-
gennemgangen. Fglsomhedsanalyser preesenteres for hver subgruppe ved det relevante effektmal.
Fagudvalget har desuden gnsket post-hoc subgruppeanalyser for 1) patienter med kardio-/cerebro-
vaskulaer manifestation (f.eks. hypertension, stroke, hjertesvigt) og 2) patienter med type to diabetes
for effektmalene dagstraethed og svaerhedsgrad. For disse post-hoc subgrupper belyser evidens-
grundlaget kun sammenligningen mellem CPAP og ingen aktiv behandling for patienter med moderat
til sveer OSA. Resultaterne er derfor preesenteret under subgruppen "Patienter med moderat til svaer
OSA”.
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Tabel 9 — Fordeling af de 99 inkluderede kliniske studier pa specifikke sammenligninger mellem interventionerne inkluderet i analysen.

CPAP MAD Positionsbe- Mandel-/gane-  Tunge-/strube- Multi-level ki- UAS MMA
handling kirurgi lagskirurgi rurgi
Ingen aktiv be- 66 10 3 5 0 2 1 0
handling
MMA 1 0 0 0 0 0 0
UAS 0 0 0 0 0 0
Multi-level 0 0 0 0 0
kirurgi
Tungebasiski- 0 0 0 0
rurgi
Mandel-/gane- 0 1 0
kirurgi
Positionsbe- 2 3
handling
MAD 14

Antal sammenligninger summerer ikke til 99, da nogle studier indeholder flere sammenligninger. CPAP; Continuous Positive Airway Pressure, MAD; Mandibular Advancement
Device, UAS; Upper Airway Stimulation, MMA; Maxillomandibular Advancement Surgery.
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Tabel 10 — Studiekarakteristika.

Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid
Agarwal 2022 CTRI/2018/04/ Indien Crossover 2 maneder MAD CPAP OSA AHI, ESS
[43] 013345
Armas 2021 [44] NCTO03336515 Spanien RCT 3 maneder Positionsbe- Ingen aktiv POSA AHI, ESS
handling behandling
Barbe 2001 [45] Spanien RCT 6 uger CPAP Ingen aktiv OSA (sveer) HRQoL, BP,
behandling ESS
Barbe 2012 [46] NCTO00127348 Spanien RCT 3ar CPAP Ingen aktiv OSA (sveer) CVE
behandling
Barnes 2004 Australien Crossover 3 maneder MAD CPAP Ingen aktiv OSA (mild- BP, AHI, ESS,
[47] behandling moderat) Adherence
Becker 2002 Tyskland RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv OSA (moderat BP, AHI, ESS
[48] behandling til sveer)
Benoist 2017, NCT02045576 Holland RCT 3 maneder, Positionsbe- MAD POSA BP, AHI, ESS,
de Ruiter 2018 12maneder handling AE, Adher-
[49,50] ence
Berg 2020 [51] NCT02953028 Norge RCT 12 maneder MAD CPAP OSA (mild- HRQoL
moderat)
Bernasconi NCT01097967 Schweitz, RCT 18 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med CVE
2020 [52] Tyskland, behandling OSA og iskee-
Italien misk stroke
eller transito-
risk iskeemisk
anfald
Browaldh 2013, SKUP3 Sverige RCT 6 maneder Mandel-/ga- Ingen aktiv Patienter med HRQoL, BP,
Browaldh 2016, nekirurgi behandling OSA (moderat  AHI, AE, ESS
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Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid
Fehrm 2017 til sveer) som
[563-55] har afpravet
CPAP eller
MAD
Campos-Rodri- Spanien RCT 4 uger CPAP Ingen aktiv Patienter med BP
guez 2006 [56] behandling OSA og hy-
pertension
Campos-Rodri- NCT02047071 Spanien RCT 12 uger CPAP Ingen aktiv Kvinder med BP
guez 2017 [57] behandling OSA (moderat
til sveer)
Casitas 2017 NCT02398032 Spanien Crossover 12 uger CPAP Ingen aktiv Patienter med BP
[58] behandling OSA og hy-
pertension
Chasens 2014 NCT00801892 USA RCT 4 uger CPAP Ingen aktiv Patienter med  AHI, ESS
[59] behandling OSA og type
2 diabetes
Chen 2020 [60] Kina RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med BP
behandling OSA (moderat
til sveer) og
natlig hyper-
tension
Comondore Canada Crossover 4 uger CPAP Ingen aktiv OSA (moderat BP
2009 [61] behandling til sveer)
Craig 2012 [62] ISRCTN Storbritan- RCT 6 maneder CPAP Ingen aktiv OSA HRQoL, CVE,
34164388 nien, Ca- behandling BP, ODI, ESS
nada
Cross 2008 [63] Storbritan-  Crossover 6 uger CPAP Ingen aktiv OSA BP
nien behandling
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Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid
Dal-Fabbro 0820/05 Brasilien Crossover 1 maned MAD CPAP Ingen aktiv OSA (moderat BP, AHI, ESS
2014 [64] behandling til sveer)
Dalmases 2015 NCT01826032 Spanien RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med ESS
[65] behandling OSA 265 ar
de Britto Brasilien Crossover 10,5 mane- MAD Ingen aktiv OSA (mode- AHI
Teixeira 2013 der behandling rat)
(66]
de Vries 2019, NCT01588275 Holland RCT 3 maneder,6 MAD CPAP OSA (mode- BP, AHI, ESS,
de Vries 2019 méaneder, 12 rat) Adherence
(2), Uniken maneder
venema 2022
[67—69]
Diaferia 2013 NCT01289405 Brasilien RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Meend med AHI, ESS
[70] behandling OSA
Drager 2007 NCTO00400543 Brasilien RCT 4 maneder CPAP Ingen aktiv Maend med BP
[71] behandling OSA (sveer)
Drager 2011 Brasilien RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Meend med BP
[72] behandling OSA (sveer)
Duran-Cantolla NCT00202527 Spanien RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med BP, ESS
2010 [73] behandling OSA (moderat
til sveer) og
hypertension
Duran-Cantolla Spanien Crossover 16 uger MAD Ingen aktiv OSA (moderat BP, AHI, AE
2015 [74] behandling til sveer)
El-Solh 2017 NCT01569022 USA Crossover 12 uger MAD CPAP Patienter med AHI, Adhe-
[75] OSA og rence
PTSD
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Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid

Ferguson 1997 Canada Crossover 4 maneder MAD CPAP OSA (mild- AHI, AE, ESS
[76] moderat)
Ferguson 2003 Canada RCT 3-6 maneder  Mandel-/ga- Ingen aktiv Patienter med  AHI, ESS
[77] nekirurgi behandling OSA (mild-

moderat) som

har afprovet

CPAP
Gagnadoux Frankrig Crossover 2 maneder MAD CPAP OSA AHI, ESS,
2009 [78] Adherence
Gagnadoux NCT01426607 Frankrig RCT 2 maneder MAD Ingen aktiv OSA (sveer) BP, AHI, ESS
2017 [79] behandling
Gotsopolous Australien Crossover 4 uger MAD Ingen aktiv OSA BP, AHI, ESS
2002, Gotsopo- behandling
lous 2004
[80,81]
Guimaraes NCT01461486 Brasilien RCT 6 maneder, MAD CPAP Ingen aktiv OSA (mild) BP, AHI, ESS,
2021, Luz 2023 12 maneder behandling Adherence
[82,83]
Hall 2014 [84] NCT00756366 Canada RCT 6-8 uger CPAP Ingen aktiv Patienter med BP

behandling OSA og hjer-

tesvigt
Hoekema 2007 Holland RCT 2-3 maneder MAD CPAP Maend med AHI, ESS,
[85] OSA Adherence
Hoekema 2008, Holland RCT 2 maneder,2 MAD CPAP OSA AHI, ESS,
Doff 2013, Doff ar Adherence

2013 (2), Uniken

2020 [86-89]
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Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid
Hoyos 2012 [90] ACTRN12608  Australien RCT 12 uger CPAP Ingen aktiv Maend med BP, AHI
000301369 behandling OSA (moderat
til sveer)
Hoyos 2015 [91] ANZCTRN Australien Crossover 8 uger CPAP Ingen aktiv OSA (moderat BP
12605000066 behandling til sveer)
684
Huang 2023 [92] Chi- Kina RCT 6 maneder MAD Positionsbe- POSA AHI, ESS,
CTR19000255 handling Adherence
84
Hui 2006 [93] Kina RCT 12 uger CPAP Ingen aktiv OSA BP, ESS
behandling
Ip 2004 [94] Kina RCT 4 uger CPAP Ingen aktiv Maend med AHI
behandling OSA (moderat
til sveer)
Jackson 2015 Australien RCT 4 uger Positionsbe- Ingen aktiv POSA (mode- BP, AHI, ESS
[95] handling behandling rat til sveer)
Jackson 2020 ACTRN12614  Australien RCT 4 maneder CPAP Ingen aktiv OSA ESS,
[96] 000013662 behandling
Jenkinson 1999 Storbritan- RCT 1 maned CPAP Ingen aktiv Méaend med HRQoL, ESS
[97] nien behandling OSA
Joyeux-Faure NCT00464659 Frankrig RCT 6 uger CPAP Ingen aktiv OSA (moderat AHI, ESS
2016 [98] behandling til sveer)
Joyeux-Faure NCTO00746902 Frankrig RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med BP
2018 [99] behandling OSA og be-

handlingsresi-
stent hyper-
tension
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Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid
Kaneko 2003 Canada RCT 1 maned CPAP Ingen aktiv Patienter med BP, AHI
[100] behandling OSA og ned-
sat venstre
ventrikel ejek-
tionsfraktion
Krogager 2020 NCT02482584 Danmark RCT 12 uger CPAP Ingen aktiv Patienter med BP, ESS
[101] behandling OSA og type
2 diabetes
Kushida 2012, APPLES USA RCT 6 maneder CPAP Ingen aktiv OSA Mortalitet, BP,
Quan 2018, Ja- NCT00051363 behandling AHI, ESS
vaheri 2019
[102—104]
Lam 2017 [105] NCT Kina RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med BP, ESS
00876980 behandling OSA og type
2 diabetes
Laub 2017 [106] NCT02114424 Danmark RCT 2 maneder Positionsbe- Ingen aktiv POSA AHI, ESS
handling behandling
Liu 2014 [107] Kina RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med CVE, BP, AHI
behandling OSA (moderat
til sveer) og
koronar hjer-
tesygdom
Lojander 1996 Finland RCT 3 maneder, UPPP Ingen aktiv Patienter med  ODI
[108] 12 maneder behandling OSA (moderat
til svaer) med
obstruktion

ved palatal ni-
veau.
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Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid
Lojander 1996 Finland RCT 3 maneder, CPAP Ingen aktiv OSA (moderat ODI
[108] 12 maneder behandling til sveer). Ikke
kandidater til
UPPP
Lui 2020 [109] NCT01173432 Kina RCT 4 uger CPAP Ingen aktiv OSA (sveer) BP, ESS
behandling
Lui 2021 [110] NCT00881985 Kina RCT 8 uger CPAP Ingen aktiv Patienter med BP
behandling OSA (moderat
til sveer) og
hypertension
MacKay 2020 ACTRN12614  Australien RCT 6 maneder Multi-level Ingen aktiv Patienter med HRQoL, BP,
[111] 000338662 kirurgi behandling OSA (mod- AHI, AE, ESS
svaer) som
har afprovet
CPAP ogl/eller
MAD
Mansfield 2004 Australien RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med  AHI, ESS
[112] behandling OSA og kro-
nisk hjerte-
svigt
Marklund 2015, NCTO00477009 Sverige RCT 4 maneder MAD Ingen aktiv OSA (mild- HRQoL, BP,
Rietz 2018 behandling moderat) AHI, ESS
[113,114]
Martinez-Garcia NCT00616265 Spanien RCT 12 uger CPAP Ingen aktiv Patienter med BP, ESS
2013 [115] behandling OSA og be-

handlingsresi-
stent hyper-
tension

Side 39 af 252



Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid
Martinez-Garcia NCT02069600 Spanien RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv OSA (sveer) ESS
2015 [116] behandling >70 ar
McEvoy 2016, NCTO00738179 Kina, Aust- RCT 3,7 ar CPAP Ingen aktiv Patienter med HRQoL, Mor-
Cheng 2023 SAVE ralien, Bra- behandling OSA (moderat talitet, CVE,
[117,118] silien, In- til sveer) og BP, AHI, AE,
dien, New koronar hjer- ESS
Zealand, tesygdom el-
Spanien, ler cerebrova-
USA skuleer syg-
dom
McMillan 2014 PREDICT Storbritan- RCT 3 maneder, CPAP Ingen aktiv OSA 265 ar HRQoL, CVE,
[119] ISRCTNO0464 nien 12 maneder behandling BP, ESS
927
Mok 2020 [120] NCT03125512 Singapore  Crossover 8 uger Positionsbe- CPAP POSA AHI, AE, ESS
handling
Muxfeldt 2015 NCT01508754 Brasilien RCT 6 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med BP
[121] behandling OSA (moderat
til sveer) og
behandlings-
resistent hy-
pertension
Naismith 2005 Australien Crossover 4 uger MAD Ingen aktiv OSA AHI, ESS
[122] behandling
Nalliah 2022 ACTRN12616  Australien RCT 6 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med BP
[123] 000088448 behandling OSA (moderat
til sveer) og at-
rieflimren
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Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid
Nguyen 2010 USA RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv OSA (moderat BP, AHI
[124] behandling til sveer)
Noda 2007 [125] Japan RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Maend med BP
behandling OSA (moderat
til sveer)
Pedrosa 2013 NCTO00812695 Brasilien RCT 6 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med BP, ESS
[126] behandling OSA (moderat
til sveer) og
behandlings-
resistent hy-
pertension
Peker 2016, NCT00519597 Sverige RCT 12 maneder, CPAP Ingen aktiv Patienter med HRQoL, Mor-
Wallstrém 2019 57 maneder behandling OSA (moderat talitet, CVE
[127,128] til sveer) og
revaskularise-
ret koronarar-
teriesygdom
Pepperell 2002 Storbritan- RCT 1 maned CPAP Ingen aktiv Maend med BP
[129] nien behandling OSA
Phillips 2013 ACTRN12607  Australien Crossover 1 maned MAD CPAP OSA (moderat HRQoL, BP,
[130] 000289415 til sveer) AHI, ESS, Ad-
herence
Robinson 2006 Storbritan-  Crossover 1 maned CPAP Ingen aktiv Patienter med BP
[131] nien behandling OSA og hy-
pertension
Rut- Canada RCT 1 maned CPAP Ingen aktiv Patienter med BP, AHI
tanaumpawan behandling OSA (moderat
2008 [132]

Side 41 af 252



Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid

til sveer) og

hjertesvigt
Ryan 2011 [133] NCT00221065 Canada RCT 1 maned CPAP Ingen aktiv Patienter med  AHI, ESS

behandling OSA og

stroke
Sanchez de la NCT01335087 Spanien RCT 4 ar CPAP Ingen aktiv Patienter med  Mortalitet,
Torre 2020 [134] behandling OSA og akut CVE

koronar-

syndrom
Schutz 2013 NCT01289392 Brasilien RCT 2 maneder MAD CPAP OSA AHI, ESS
[135]
Schwartz 2023 THN3 USA RCT 3 maneder UAS Ingen aktiv OSA (moderat  AHI, ESS
[136] NCT02263859 behandling til sveer)
Shaw 2016 NCT00509223 Australien RCT 6 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med HRQoL, BP,
[137] behandling OSA (moderat AE, ESS

til sveer) og

type 2 diabe-

tes
Siccoli 2008 COREC No Storbritan- RCT 4 uger CPAP Ingen aktiv OSA (moderat HRQoL, ESS
[138] 96.127 nien behandling til sveer)
Skinner 2008 New Zea- Crossover 1 maned Positionsbe- CPAP POSA (mode- HRQoL, AHI,
[139] land handling rat til sveer) ESS, Adhe-

rence

Smith 2007 Storbritan-  Crossover 6 uger CPAP Ingen aktiv Patienter med HRQoL, ESS
[140] nien behandling OSA og stabil

kronisk hjerte-
svigt
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Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal
ningstid
Sommer 2016 DRKS000005  Tyskland RCT 3 maneder Mandel-/ga- Ingen aktiv OSA (moderat  AHI, AE, ESS
[141] 49 nekirurgi behandling til sveer)
Suzuki 2021 Japan RCT 8 uger Positionsbe- MAD POSA AHI
[142] handling
Takaesu 2012 Japan Crossover 4 uger CPAP Ingen aktiv Patienter med  BP, AHI
[143] behandling OSA (moderat
til sveer) og
panikangst
Tegelberg 1999, Sverige RCT 6 maneder, Mandel-/ga- MAD OSA (mild- AHI
Wilhelmsson 4 ar nekirurgi moderat)
1999, Walker-
Engstrom 2002
[144-146]
Usui 2005 [147] Canada RCT 1 maned CPAP Ingen aktiv Patienter med BP
behandling OSA (moderat
til sveer) og
hjertesvigt
Vicini 2010 [148] Italien RCT 13 maneder MMA CPAP OSA (sveer) AHI, ESS
Vicini 2020 [149] Italien RCT 6 maneder Mandel-/ga- Ingen aktiv Patienter med  AHI, ESS
nekirurgi behandling OSA (moderat
til sveer) og
hypertrophe
mandler, som
ikke kan med-
virke til CPAP
Wang 2019 Kina RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med  AHI, ESS
[150] behandling OSA og
arytmi
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Reference StudielD Land Design Opfalg- Studiearm 1 Studiearm 2 Studiearm 3 Population Effektmal

ningstid

Wang 2020 Kina RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med  AHI, ESS
[151] behandling OSA og

arytmi
Weaver 2012 NCT00089752 USA RCT 8 uger CPAP Ingen aktiv OSA (mild- ESS
[152] behandling moderat)
West 2007 [153] Storbritan- RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Meend med ESS

nien behandling OSA og type

2 diabetes
Wimms 2019 NCT02699463 Storbritan- RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv OSA (mild) HRQoL, ESS
[154] nien behandling
Woodson 2003 USA RCT 8 uger Multi-level CPAP Ingen aktiv OSA (mild- HRQoL, AHI,
[155] kirurgi behandling moderat) ESS
Zou 2018 [156] 2013/A093 Kina RCT 3 maneder CPAP Ingen aktiv Patienter med BP

behandling OSA (moderat

til sveer) og

behandlings-

resistent hy-

pertension
Aarab 2011, Aa- U/1731/0326, Holland RCT 6 maneder, MAD CPAP Ingen aktiv OSA AHI
rab 2011 (2) U/2679/0326 12 maneder, behandling
[157,158] 18 maneder

RCT; Randomiseret kontrolleret studie (Randomised Controlled Trial), CPAP; Continuous Positive Airway Pressure, MAD; Mandibular Advancement Device, UAS; Upper
Airway Stimulation, MMA; Maxillomandibular Advancement Surgery, OSA; Obstruktiv Sevnapng, POSA; Positionsafhaengig Obstruktiv Sgvnapng, HRQoL; Helbredsrelateret
livskvalitet (Health Related Quality of Life), CVE; Kardio-/cerebrovaskulaere events (Cardio-/cerebrovascular Events), BP; Blodtryk (Blood Pressure), AHI; Apng-Hypopng
Index, ODI; Oxygen Desaturationsindex, AE; Ugnskede heendelser (Adverse Events), ESS; Dagstraethed (Epworth Sleepiness Scale).
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Tabel 11 — Baselinekarakteristika. Af den systematiske litteratursggning fremkom 100 studier med relevans for perspektiver Klinisk effekt og sikkerhed.

Data er praesenteret som mean (SD), mean +SE, mean [SEM], mean [95% KI] eller median (IQR).

. i 0,
Reference S.tUdlede Behandlingsarme Antal patienter Alder Kan, n (% ESS AHI
sign maend)
Mild: 10 15,00 (1,25) 13,84 (0,97)
MAD Moderat: 10 NA NA 18,50 (1,84) 26,41 (2,63)
Sveer: 10 21,10 (1,19) 36,80 (2,13)
Agarwal 2022 [43] RCT
Mild: 10 15,00 (1,25) 13,84 (0,97)
CPAP Moderat: 10 NA NA 18,50 (1,84) 26,41 (2,63)
Sveer: 10 21,10 (1,19) 36,80 (2,13)
Positionsbehandling 43 53,4 (12,7) 34 (79,1) 5,0 (4,0-8,0) ODI: 19,5 (10,8-29,5)
Armas 2021 [44] RCT
Ingen aktiv behandling 44 51,8 (11,5) 35 (79,5) 7,5 (3,0-10,0) ODI: 16,9 (11,6-33,2)
CPAP 29 54 12 26 (90) 70,4 54 +3
Barbe 2001 [45] RCT
Ingen aktiv behandling 25 52 +2 23 (92) 70,4 57 +4
CPAP 357 52,0 (10,90) 313 (87,7) 6,5(2,27) 42 (29-59)
Barbe 2012 [46] RCT
Ingen aktiv behandling 366 51,8 (11,01) 306 (83,6) 6,5(2,24) 35 (26-49)
MAD 99 47,0 [0,9] 83 (79,8) 10,7 [0,4] 21,3[1,3]
Barnes 2004 [47] RCT CPAP 97 47,0 [0,9] 83 (79,8) 10,7 [0,4] 21,3[1,3]
Ingen aktiv behandling 98 47,0 [0,9] 83 (79,8) 10,7 [0,4] 21,3[1,3]
CPAP 16 54,4 (8,9) 15 (94) 14,4 (2,5) 62,5 (17,8)
Becker 2002 [48] RCT
Ingen aktiv behandling 16 52,3 (8,4) 14 (88) 14,1 (3,2) 65,0 (26,7)
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)
Benoist 2017, de Positionsbehandling 48 47,3 (10,1) 34(70,8)  85(53) 13,0 (9,7-18,5)
Ruiter 2018 [4950] C"
urter [49,50] MAD 51 49,2 (10,2) 36 (70,6)  8,1(54) 11,7 (9,0-16,2)

MAD 49 53,3 (10,2) 29(59,2)  NA 16,3 (12,4-23,0)
Berg 2020 [51] RCT

CPAP 55 49,6 (9,0) 38(69,1)  NA 18,1 (15,3-24,6)
Bemasconi 2020 CPAP 19 64,1 (6,7) 15(78,9)  NA 36,7 (14,8)
[52] Ingen aktiv behandling 22 64,7 (6.,6) 17(77.3)  NA 32,0 (11,3)
Browaldh 2013, Mandel-/ganekirurgi 32 415 (11,5) 12,5 (3,2) 53,3 (19,7)
o017 155 RCT 9 (1)
5:} m [53- Ingen aktiv behandling 33 42,9 (11,7) 12,9 (3,1) 52,6 (21,7)
Campos-Rodri- CPAP 34 55,3 (9,6) 19 (55,8) 15,0 (3,9) 58,3 (24,6)

2006 [56 RCT

guez [56] Ingen aktiv behandling 34 58,0 (7,0) 22 (64,7) 13,6 (3,6) 59,5 (21,7)
Campos-Rodri o CPAP 151 58,8 (9,6) 0 (0) 10,2 (4,2) 35,1 (24,3-50,0)
guez 2017 [57] Ingen aktiv behandling 156 55,5 (10,3) 0(0) 9,4 (4.6) 31,0 (20,3-46,8)

CPAP
Casitas 2017 [58] Crossover 32 NA 26 (81) NA NA

Ingen aktiv behandling

CPAP 12 7 (58) 11,42 (4,62) 50,2 (30,9)
Chasens 2014 [59] RCT 55,6 (10,6)

Ingen aktiv behandling 11 5 (42) 10,55 (3,72) 26,5 (11,2)

CPAP 30 45,9 (9,8) 27 (90) 8 (26.7) 44,7 (17,2)
Chen 2020 [60] RCT

Ingen aktiv behandling 30 50,4 (10,0) 24 (80) 4 (13,3) 37,1 (14,6)
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)
CPAP
%‘;mondore 2009 o ossover 13 55,5 (7,07) 9 (69) 6.8 27,9
[61] Ingen aktiv behandling
CPAP 195 57,9 (7,2) 153 (78,5) 7.9 (4,4) ODI: 10,2 (4,7-17,5)
Craig 2012 [62] RCT
Ingen aktiv behandling 196 57,6 (7,5) 152 (77,6)  8,0(4,2) ODI: 9,4 (5,2-15,0)
CPAP
Cross 2008 [63] Crossover 27 48 [2] 26 (96) NA 63 [5]
Ingen aktiv behandling
MAD
I[?;il]_ Fabbro 2014 (ssover CPAP 29 47,0 8,9 24 (83) 11,4 53 4234243
Ingen aktiv behandling
Dalmases 2015 o CPAP 17 70,76 (5,51) 11(64,7)  NA 61,16 (17,86)
[65] Ingen aktiv behandling 16 71,88 (6,00) 12 (75) NA 49,46 (15,75)
o MAD
gg g'té% Teixeira ¢ ssover 19 NA NA NA 16,3 (7,2)
[66] Ingen aktiv behandling
de Vries 2019, de MAD 43 10,3 (5,3) 19,3 (17,8-23,8)
Vries 2019 (2), RCT 50,7 (9,7) 70 (82)
Uniken venema
2022 [67-69] CPAP 42 9,8 (4,1) 20,6 (17,2-25,3)
CPAP 27 46,4 (9,1) 27 (100) 12,0 (2,1) 34,4 (22,)
Diaferia 2013 [70] ~ RCT
Ingen aktiv behandling 24 42,9 (10,5) 24 (100) 12,8 (3,1) 27,8 (20,3)
Drager 2007 [71]  RCT CPAP 12 44.(7) 12 (100) 14 (4) 56 (22)
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)
Ingen aktiv behandling 12 47 (6) 12(100) 13 (5) 62 (22)
CPAP 18 43 (7) 18(100) 12 (5) 55 (20)
Drager 2011 [72] RCT
Ingen aktiv behandling 18 44 (7) 18(100) 11 (5) 58 (23)
Duran-Cantolla . CPAP 169 53,2 (10,2) 133(79) 10,3 (4,2) 44,5 (24.6)
2010 Ingen aktiv behandling 171 51,7 (10,8) 144 (84) 9.8 (4) 42,5 (24,5)
MAD
Eg::”}iamo"a Crossover 42 46,5 (9,3) 33(78,6) 12,2 (4,3) 15,3 (10,2)
[74] Ingen aktiv behandling
MAD
El-Solh 2017 [75]  Crossover 35 52,7 (11,6) NA 11,8 (5,6) 34,7 (29,7)
CPAP
MAD
Ferguson 1997 Crossover 24 44,0 (10,6) 19 (79) NA 26,8 (11,9)
[76] CPAP
Mandel-/ganekirurgi 21 10,7 (3,7) 18,6 (4,3)
F797rg”S°” 2003 RCT 44,6 (8,1) 35 (76)
[77] Ingen aktiv behandling 25 10.0 (5,2) 16,1 (4,0)
MAD
Gagnadoux 2009 < over 59 50,3 (9,1) 46 (78) 10,6 (4,5) 34,2 (13,0)
[78] CPAP
Gagnadowx 2017 ___ MAD 75 4.8 (9,9) 59 (78,6) 9,4 (4,1) 40,0 (34,0-50,5)
[79] Ingen aktiv behandling 75 52,9 (10,5) 70(92,8) 9,2 (4,3) 47,0 (36,0-58,0)
Crossover MAD 73 48 (11) 59 (81) 11 (5) 27 [15]
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)

Gotsopolous 2002,
Gotsopolous 2004 Ingen aktiv behandling
[80,81]

MAD 25 45 (15) 15 (60,0) 11 (9) 9,3 (5,2)
Guimaraes 2021,
Luz 2023 [82,83] RCT CPAP 31 49 (14) 17 (54,8) 10 (8) 10,0 (4,6)

Ingen aktiv behandling 23 46 (16) 11 (47,8) 12 (9) 9,3 (5,3)

CPAP 22 57,8 (11,2) 17 (77) 10,7 (6,2) 27,0 (18,6)
Hall 2014 [84] RCT

Ingen aktiv behandling 23 64,9 (13,4) 17 (74) 9,6 (4,7) 24,4 (15,4)
Hoekema 2007 . MAD 20 48 (8) 20 (100) 11,0 (4,5-15,5) 20,6 (9,5-31,1)
[85] CPAP 27 51 (9) 27 (100) 14,0 (11,5-20,0) 46,7 (10,0-64,6)
Hoekema 2008, MAD 51 48,8 (9,5) 43 (84) 12,9 (5,6) 39,4 (30,8)
2013 (o) Unken €T

(2), Uniken CPAP 52 49,4 (9,5) 49 (94) 14,2 (5,6) 40,3 (27,6)

2020 [86-89]

CPAP 34 51,0 (12,3) 34 (100) 10,0 (4,0) 38,5 (14,7)
Hoyos 2012 [90] RCT

Ingen aktiv behandling 31 46,4 (10,4) 31 (100) 10,2 (4,8) 41,5 (20,7)

CPAP
Hoyos 2015 [91] Crossover 30 49,1 (13,6) 24 (80) 10,5 (5,0) 40,0 (23,4)

Ingen aktiv behandling

Positionsbehandling 20 39,20 (10,92) 17 (85) 11 (7-12) 19,21 (11,77-23,90)
Huang 2023 [92] RCT

MAD 19 41,55 (11,79) 18 (90) 10 (8-12) 18,58 (16,10-24,55)
Hui 2006 [93] RCT CPAP 28 50,3 £1,6 22 (79) 10,7 1,0 32,9 3,2
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)

Ingen aktiv behandling 28 51,2418 21 (75) 11,6 £1,0 29,5 43,1

CPAP 14 44,4 (6,9) 14 (100)  NA 47,7 (15,3)
Ip 2004 [94] RCT

Ingen aktiv behandling 13 40,9 (11,1) 13(100)  NA 451 (14,3)

Positionsbehandling 47 48,0 (11,2) 37(787)  9.9(47) 20,1 (8,8)
Jackson 2015 [95] RCT

Ingen aktiv behandling 39 51,2 (11,4) 30 (76,9) 10,0 (5,9) 21,8 (10,1)

CPAP 82 52,3 (11,6) 46 (56,1) 8,0 (4,0)
Jackson 2020 [96]  RCT ODI: 17,7 (17,8)

Ingen aktiv behandling 39 51,2 (13,3) 24 (61,5) 8,2 (4,1)
Jerkinson 1999 CPAP 52 50 (33-71) NA 16,0 (10,7-21,7) ODI: 32,9 (15,5-63,4)
[97] Ingen aktiv behandling 49 48 (30-68) NA 17,0 (10,0-23,0) ODI: 28,5 (10,7-68,7)
Joyeux-Faure o CPAP 18 54,9 (12,0) 13(72,2) 10,4 (3,3) 41,5 (19,8)
2016 [98] Ingen aktiv behandling 18 55,8 (9,3) 13(722) 10,2 (3,6) 32,6 (10,5)
Joyeux-Faure CPAP 20
2018 [99 RCT 60 (9) 32(86,5)  82(42) 37,6 (25,4-51,8)

[99] Ingen aktiv behandling 20

CPAP 12 55,9 42,5 11 (92) 6,8 £0,7 37,1 16,4
Kaneko 2003 [100] RCT

Ingen aktiv behandling 12 55,2 +3,6 10 (83) 5,7 +0,9 452 453
Krogager 2020 o CPAP 36 64,0 (6,9) 26(722)  7,0(3.1) 32,0 (21,5-42,5)
[101] Ingen aktiv behandling 36 62,0 (8.0) 30(833) 81 (4.9) 33,0 (33-47,5)
Kushida 2012 . CPAP 556 52,2 (12,2) 363(653) NA 39,7 (24.,9)
Quan 2018, Ingen aktiv behandling 542 50,8 (12,2) 356 (65,7) NA 40,6 (25,6)
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)
Javaheri 2019
[102-104]
CPAP 32 55,0 (9,6) 26 (81) 7.7 (5.6) 434 (23,1)
Lam 2017 [105] RCT
Ingen aktiv behandling 32 54 (8,9) 26 (81) 7.3 (4.2) 472 (23,5)
Positionsbehandling 52 50,3 (12,9) 39 (75) 10,9 (4,0) 16,9 (8,5)
Laub 2017 [106]  RCT
Ingen aktiv behandling 49 51,2 (13,3) 38 (78) 10,8 (4,2) 19,9 (9,7)
CPAP 40 62,86 (9,0) 30(750)  NA 30,2 (10,2)
Liu 2014 [107] RCT
Ingen aktiv behandling 40 63,14 (9,1) 28(700)  NA 31,0 (9.5)
Lojander 1996 . Mandel-/ganekirurgi 18 47 (27-62) 17 (94) NA ODI: 45 (21-72)
[108] Ingen aktiv behandling 14 48 (36-61) 14 (100)  NA ODI: 34 (20-68)
Lojander 1996 o CPAP 21 51 (38-63) 19 (90) NA ODI: 25 (10-92)
[108] Ingen aktiv behandling 23 51 (30-65) 22 (96) NA ODI: 29 (10-96)
CPAP 45 46,5 (85) 35(77.8) 10,7 (5.3) 61,6 (16,8)
Lui 2020 [109] RCT
Ingen aktiv behandling 45 453 (9.8) 39(867) 10,6 (5.9) 56,1 (20,5)
CPAP 46 52,5 (9,0) 36(783) 8,4 (55) 454 (31,8-71,3)
Lui 2021 [110] RCT
Ingen aktiv behandling 46 53,9 (8.4) 35(751) 6,0 (3.9) 41,6 (34,2-61,2)
MacKay 2020 o Multi-level kirurgi 51 427 (12.8) 41 (80) 12,4 (3,6) 47,9 (23,1)
[111] Ingen aktiv behandling 51 46,4 (12,6) 43 (84) 111 (4,7) 453 (23,9)
RCT CPAP 28 57,2 1,7 28 (100) 10,7 £0,7 28,304
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)
m;lsf'e'd 2004 Ingen aktiv behandling 27 57,5 +1,6 24 (89) 9.2 +0,9 28,1439
Marklund 2015, Ri- MAD 45 49,8 (10,6) 33 (73) 11 (8-15) 15,6 (9,8)
tz 2018 [113,114 RCT

etz [113,114] Ingen aktiv behandling 46 54,1 (9,4) 29 (63) 11 (8-13) 15,3 (10,5)
Martinez-Garcia CPAP 98 57,8 (9,5) 71(724) 8,9 (4,0) 41,3 (18,7)
2013 [115 RCT

[115] Ingen aktiv behandling 26 58,2 (9,6) 62 (64,6) 9,3 (4,0) 39,5 (19,2)
Martinez-Garcia CPAP 115 75,4 (3,8) 73(635) 9,6 (4,0) 53,5 (15,6)
2015 [116 RCT

[116] Ingen aktiv behandling 109 75,6 (4,0) 80 (73,4)  9,3(3,6) 47,2 (13,4)
McEvoy 2016, CPAP 1346 61,3 (7,7) 1092 (81,1) 7,3 (3,6) 29,0 (15,9)
Cheng 2023 RCT
[117,118] Ingen aktiv behandling 1341 61,2 (7,91) 1082 (80,7) 7.5 (3,6) 29,6 (16,4)
McMillan 2014 . CPAP 140 70,9 (4,7) 120 (86) 11,6 (3,4) ODI: 29,4 (19,7)
[119] Ingen aktiv behandling 138 71,3 (4,6) 109 (79) 11,6 (3,9) ODI: 27,9 (18,5)

Positionsbehandling
Mok 2020 [120] Crossover 40 44,0 (11,2) 29 (72,5) 12,1 (2,6) 23,4 (15,5)
CPAP
Muxfeldt 2015 ot CPAP 60 60,8 (8,0) 22 (37,9) 10 (6) 44 (24)
[121] Ingen aktiv behandling 57 60,2 (41,7) 25417)  12(6) 39 (18)
o MAD

l\:a2|;mlth 2005 Crossover 73 48,4 (11,0) 59 (80,8) 10,9 (4,8) 26,9 (15,4)
[122] Ingen aktiv behandling
Nalliah 2022 [123] RCT CPAP 12 59 (9) 10 (91) NA 45 (27)

Side 52 af 252



Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)
Ingen aktiv behandling 12 59 (9) 11 (92) NA 40 (20)
CPAP 10 52,9 (11,6) 8 (80) NA 38,8 (21,38)
Nguyen 2010 [124] RCT
Ingen aktiv behandling 10 53,9 (10,8) 10 (10) NA 31,6 (11,4)
CPAP 21 21(100)  NA
Noda 2007 [125] ~ RCT 53,2 (10,2) 47,0 (16,1)
Ingen aktiv behandling 19 19 (100) NA
Pedrosa 2013 o CPAP 19 57 2] 14 (74) 12 1] 36 (24-51)
[126] Ingen aktiv behandling 16 55 [2] 13 (81) 9[1] 28 (22-38)
Peker 2016, Wall- CPAP 122 65,5 (8,5) 100 (82)  5,5(2,4) 28,3 (12,7)
strom 2019 RCT
[127,128] Ingen aktiv behandling 122 66,5 (8,2) 104 (85)  5,5(2.2) 29,3 (14,0)
Pepperell 2002 o CPAP 59 50,1 (10,4) 59 (100) 16,3 (3,3) ODI: 38,0 (19,8)
[129] Ingen aktiv behandling 59 51,0 (9.8) 59 (100) 16,0 (3.1) ODI: 35,9 (19,6)
MAD
Phillips 2013 [130]  Crossover 126 49,5 (11,2) 102 (81) 9,1 (4,2) 25,6 (12,3)
CPAP
. CPAP
'j‘;t;'”son 2006 Crossover 35 54 (8) 31 (89) 5.3 (3,0-7,0) ODI: 28,1 (10)
[131] Ingen aktiv behandling
Ruttanaumpawan CPAP 19 59,0 (7,8) 18 (95) NA 36,2 (18,1)
2008 [132 RCT
[132] Ingen aktiv behandling 14 60,5 (10,3) 12 (86) NA 51,3 (15,6)
Ryan2011[133]  RCT CPAP 22 62,8 (12,8) 16 (73) 4,4 (1,8) 38,5 (18,1)
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)
Ingen aktiv behandling 22 60,7 (10,3) 19 (86) 4,5(2,1) 33,3 (16,4)
Sanchez de la CPAP 629 59,9 (10) 528 (84) 5,36 (2,50) 36,4 (18,6)
Torre 2020 [134 RCT
orre [134] Ingen aktiv behandling 626 60,7 (10) 530 (85) 5,28 (2,50) 35,5 (18,3)
MAD 15 42,33 (6,20) 15 (100) 6,00 (4,31) 30,8 (19,0)
Schutz 2013 [135]  RCT
CPAP 15 38,62 (8,15) 15 (100) 9,88 (5,17) 25,1 (10,5)
Schwartz 2023 ot UAS 92 55,8 (8,3) 75(81,5)  NA 39,2 (10,1)
[136] Ingen aktiv behandling 46 55.1 (10,51) 44(957)  NA 35,4 (8.8)
CPAP 151 62,4 (9,1) 99 (65,6) 10,0 (4,6) 28,0 (14,1)
Shaw 2016 [137]  RCT
Ingen aktiv behandling 147 62,1 (9,0) 93(63,3)  8,9(4,7) 26,2 (12,9)
CPAP 51 48,4 (9,5) 51 (100) 15,8 (4,0) ODI: 41,9 (25,4)
Siccoli 2008 [138]  RCT
Ingen aktiv behandling 51 48,7 (10,6) 51 (100) 15,2 (4,0) ODI: 42,7 (21,6)
Positionsbehandling
Skinner 2008 [139] Crossover 20 55,9 (9,8) NA 13,6 (50,5) 22,7 (12,0)
CPAP
CPAP
Smith 2007 [140]  Crossover 26 61 (8) 23 (88) 10 (5) 36 (23)
Ingen aktiv behandling
Sommer 2016 . Mandel-/ganekirurgi 23 36,6 (12,5) 23 (100) 10,6 (4,4) 33,7 (14,6)
[141] Ingen aktiv behandling 19 38,4 (8,5) 8 (42) 10,2 (4,9) 35,7 (19.4)
Positionsbehandling 80 45,6 (11,4) 54 (67,5)  NA 24,2 (17,1)
Suzuki 2021 [142] RCT
MAD 80 47,5 (11,4) 62 (77,5  NA 20,8 (11,2)
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)

CPAP
Tﬂfesu 2012 Crossover 12 41,3 (7,0) 11(92) NA 40,7 (10,9)
[143] Ingen aktiv behandling
Tegelberg 1999, Mandel-/ganekirurgi 43 51,0 [49,1;52,9] 43 (100) NA 20,4 [17,4; 23,3]
wn?kelm;son; 999, RCT

alker-tngstrom MAD 41 49,3 [46,8:51,9] 41 (100) NA 18,2 [15,7; 20,8]

2002 [144-146]

CPAP 8 55,0 [2,0] 8 (100) NA
Usui 2005 [147] RCT 40,4 [7.,9]

Ingen aktiv behandling 9 52,2 [4,1] 7 (78) NA

MMA 25 49,1 (9,1) 23 (92) 11,6 (2,8) 56,8 (16,5)
Vicini 2010 [148] RCT

CPAP 25 48,7 (10,7) 20 (80) 11,2 (2,6) 50,3 (12,4)

Mandel-/ganekirurgi 25 44,64 (12,8) 22 (88) 9,28 (3,10) 25,58 (14,60)
Vicini 2020 [149] RCT

Ingen aktiv behandling 25 50,10 (11,5) 20 (95) 10,4 (23,68) 36,83 (23,82)

CPAP 32 51,59 (9,51) 38 (60) 17,05 (5,66) 42,05 (22,70)
Wang 2019 [150] RCT

Ingen aktiv behandling 32 51,57 (10,05) 17,06 (5,66) 41,92 (22,94)

CPAP 54 55,29 (11,55) 41 (64,1) 18,74 (5,07) 42,86 (15,08)
Wang 2020 [151] RCT

Ingen aktiv behandling 54 53,70 (10,33) 40 (62,5) 18,19 (4,94) 43,14 (15,05)

CPAP 121 49,5 (10,9) 66 (54,5) 15,21 (3,37) 12,8 (6,4)
Weaver 2012 [152] RCT

Ingen aktiv behandling 118 51,7 (11,9) 74 (62,7) 14,66 (3,05) 12,5 (6,5)

CPAP 21 58 (range: 29-74) 21 (100) 14,7 (3,5) ODI: 33,1 (21,6)
West 2007 [153] RCT

Ingen aktiv behandling 21 55 (range: 24-66) 21 (100) 13,6 (3,5) ODI: 39,1 (24,8)
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Studiede-

Ken, n (%

Reference . Behandlingsarme Antal patienter Alder ESS AHI
sign mand)
CPAP 115 50,6 (11,3) 81 (70) 9,9 (4,5) 10,60 (7,1-12,6)
Wimms 2019 [154] RCT
Ingen aktiv behandling 118 50,2 (12,1) 81 (69) 10,0 (4,2) 9,85 (6,8-13,2)
Multi-level kirurgi 29 49,4 (9,2) 26 (89,7) 11,9 (4,6) 21,3 (11,1)
n’gg]dson 2003 RCT CPAP 28 51,7 (8,6) 21(750) 12,6 (5,0) 19,8 (9,9)
Ingen aktiv behandling 30 46,0 (8,1) 21 (70.0) 11,6 (3,5) 15,4 (7,8)
CPAP 43 61,2 (9,3) 26 (60) 10,0 (3,0) 46,53 (15,83)
Zou 2018 [156] RCT
Ingen aktiv behandling 47 58,7 (10,2) 31 (66) 9,8 (2,7) 40,10 (16,60)
MAD 20 50,3 (9,1) 16 (80) NA 22,1 (10,8)
Aarab 2011, Aarab
2011 (2) [157,158] RCT CPAP 18 55,4 (9,8) 12 (67) NA 20,9 (9,8)
Ingen aktiv behandling 19 51,3 (10,1) 14 (74) NA 20,1 (8,7)

SD; Standard Deviation, SE; Standard Error, SEM; Standard Error of the Mean, |QR; Inter-quartile Range, RCT; Randomiseret kontrolleret studie (Randomised Controlled
Trial), NA; not available, CPAP; Continuous Positive Airway Pressure, MAD; Mandibular Advancement Device, UAS; Upper Airway Stimulation, MMA; Maxillomandibular
Advancement Surgery, ESS; Dagstraethed (Epworth Sleepiness Scale), AHI; Apng-Hypopng Index, ODI; Oxygen Desaturationsindex, NA; Not Available.
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6.1.1.4 Databehandling og analyse

Netvaerksmetaanalyser (NMA) er udfert for effektmal, hvor der er tilgeengelige data pa mere end to
af de inkluderede alternativer. For nogle effektmal, subgrupper samt opfglgningstider, er der kun
data tilgeengeligt for en enkelt parvis sammenligning. | sadanne tilfeelde er der udfert parvise meta-
analyser. Bade netveerks- og parvise metaanalyser er udfgrt med random effects, for at imade-
komme heterogenitet mellem de inkluderede studier.

Netvaerksmetaanalyser er en udvidelse af parvise metaanalyser, og kan inddrage bade direkte og
indirekte evidens i ét estimat, safremt begge dele er tilgeengelig i evidensnetveerket. Yderligere kan
der med NMA’er beregnes parvise effektforskelle mellem alle par af behandlinger, der er forbundet i
et evidensnetveerk [159]. NMA bygger pa tre antagelser om de inkluderede studier: homogenitet,
transitivitet, og overensstemmelse (eng. coherence) [160,161].

Homogenitet antyder, at for hver direkte sammenligning i et evidensnetveerk, er de inkluderede stu-
dier tilpas sammenlignelige til, at disse kan siges at undersgge det samme underliggende faenomen,
altsa at disse forsgger at estimere den samme, eller relaterede, 'sande effekt(er)’. En vurdering af
dette er foretaget i forbindelse med GRADE-vurderingen [162,163].

En indirekte sammenligning bygger pa to eller flere direkte sammenligninger mellem interessante
interventioner og feelles komparatorer. Antagelsen om transitivitet omhandler sammenligneligheden
pa tveers af disse direkte sammenligninger. For en indirekte sammenligning mellem behandlinger A
og B, som foretages gennem en feelles komparator C, bgr studier der sammenligner A med C og B
med C, veere sammenlignelig. Transitivitet i forbindelse med NMA beskrives ofte som, at den faelles
komparator er ens i studier, der sammenligner A med C, og studier der sammenligner B med C.
Transitivitet kan ogsa fortolkes som om det er muligt at udfere et hypotetisk stort forsgg med alle
inkluderede behandlinger som behandlingsarme [161]. Transitivitet er i denne rapport vurderet ud
fra karakteristika ved de inkluderede studier, og hvis der er fundet alvorlig intransitivitet, er der ned-
graderet for dette i GRADE-vurderingen [162,163]. Hvis det vurderes, at transitivitet indfarer alvorlig
bias i netveerksestimatet, er det overvejet om der i stedet skal tages udgangspunkt i det direkte eller
indirekte estimat, hvis sadanne estimater er tilgaengelige.

Ved brug af NMA kan der inkluderes bade direkte og indirekte evidens i et samlet netvaerksestimat.
Dette kraever dog, at disse to estimater er sammenlignelige, og denne antagelse kaldes overens-
stemmelse (coherence) [161]. Overensstemmelse kan kun vurderes, nar en sammenligning er belyst
med bade direkte og indirekte evidens. Denne vurdering er foretaget i GRADE-vurderingen
[162,163].

6.2 Resultater for undersggelsesspargsmal 1
— Klinisk effekt og sikkerhed

| dette afsnit preesenteres resultaterne per effektmal for undersggelsesspagsmal 1.

Er der klinisk relevante forskelle i de kliniske effekt- og sikker-
Undersggelsesspgrgsmal 1 hedsmal mellem forskellige behandlingsmuligheder for obstruk-
tiv savnapng?
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For mere viden om de enkelte effektmal, henviser fagudvalget til analysedesignet, som er tilgeenge-
ligt pa Behandlingsradets hjemmeside. Resultatgennemgangen er opbygget efter strukturen i Figur
1. Patienter med POSA og kirurgisk indikation kan bade have mild, moderat og sveer OSA. Disse
grupper analyseres saerskilt, da patienter uden POSA ikke er kandidater til positionsbehandling pa
samme made som, at patienter uden kirurgisk indikation ikke er kandidater til kirurgisk behandling.

Figur 1 — Opbygning af resultatgennemgangen for Klinisk effekt og sikkerhed.

. . . s Differentieret
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HRQoL
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CVE
BP Kort
Lang
Mild OSA Svasrhedsgrad (AHI) o7
Lang
Ugnskede haendelser
Kort 1. Udelukkelse pba RoB2
Dagstrasthed (ESS) Lang 2. Udelukkelse af crossover
............................................. Adherence |
HRQoL
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CVE
BP Kort
Lang
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Moderat-svaer OSA Ugnskede haendelser
Kort 1. Udelukkelse pba RoB2
Dagstrasthed (ESS) Lang 2. Udelukkelse af crossover
............................................. Adherence
Sveerhedsgrad (AHI) o
1. Kardio-/cerebrovaskulzer manifestation Lang
2. Type 2 diabetes Kort 1. Udelukkelse pba RoB2
.............................................. Dagstiesthed (5SS) Lang. . .......2.. Udelukkelse af crossover
HRQoL
Mortalitet
CVE
BP Kort
Lang
Kort
Svaerhedsgrad (AHI) Lang
Ugnskede handelser
Kort 1. Udelukkelse pba RoB2
Dagstresthed (ESS) Lang 2. Udelukkelse af crossover
............................................. ANBIBNCE |
HRQoL
Mortalitet
1. Ganekirurgi CVE K
. 2. Tunge/strubelagskirurgi BP ort
OSA patienter med ' : P Lang
D P . /ult-level kirurgi Kort
9 4. UAS Svaerhedsgrad (AHI)
5 MMA Lang
' Ugnskede haendelser
Kort 1. Udelukkelse pba RoB2
Dagstrasthed (ESS) Lang 2. Udelukkelse af crossover

OSA: obstruktiv sgvnapng, POSA: positionsafheengig OSA, UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation),
MMA: Maxillomandibular advancement surgery, HRQoL: helbredsrelateret livskvalitet, CVE: kardio-/cerebrova-
skuleere events, BP: Blodtryk (blood pressure), AHI: apng-hypopneg index, ESS: Epworth Sleepiness Scale,
RoB2: Cochranes Risk of Bias tool version 2.0.

6.2.1 Patienter med mild OSA

| alt 6 studier (7 artikler) informerer analysen af patienter med mild OSA [43,62,82,83,102,152,154].
For denne subgruppe er CPAP, MAD og ingen aktiv behandling relevante interventioner. Resulta-
terne for hvert effektmal preesenteres i nedenstaende.

6.2.1.1 Helbredsrelateret livskvalitet (kritisk)

Jeevnfgr analysedesignet er effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’ opgjort som fysisk/mental
summary component score malt med SF36 eller utility score malt med EQ-5D ved leengst mulig
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opfelgningstid. Fagudvalget har fastsat MKRF til en forskel i score pa henholdsvis 2, 3 og 0,08.
MKREF er fastsat ud fra en faglig klinisk dreftelse i fagudvalget med inddragelse af relevant litteratur
[7,24].

EQ-5D

Studierne af Craig et al. og Wimms et al. rapporterer effekten pa helbredsrelateret livskvalitet opgjort
som utility score malt med EQ-5D [62,154]. Der er kun fundet randomiserede kontrollerede studier
pa sammenligningen mellem CPAP og ingen aktiv behandling. Baseret pa studiernes karakteristika
samt de inkluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at studierne er tilstraekkeligt
sammenlignelige til at kunne foretage en metaanalyse, Tabel 10 og Tabel 11.

Figur 2 — Forest plot for effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’ malt med EQ5D for patienter med mild OSA.

CPAPIngen behandling

Study Total Mean SD Total Mean SD ; Mean Difference : MD 95%-Cl Weight

Craig 2012 110 0.83 0.19 107 080 022 — 1 #— 0.03 [[0.02;0.08] 33.7%

Wimms 2019 115 003 016 118 000 0.14 | ——M—— | 003 [0.01;007] 66.3%

Random effects model 225 225 i -'l_-* i 0.03 [-0.00; 0.06] 100.0%
T 1

Heterogeneity: #= 0%, = 0, p=1.00
-0.05 0 0.05
Til fordel for Ingen behandling  Til fordel for CPAP

Metaanalysen viser, at der ikke kan pavises effektforskel pa helbredsrelateret livskvalitet malt med
EQ-5D af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling for patienter med mild OSA, Figur 2.
Bade punktestimat og konfidensinterval ligger under MKRF, og konfidensintervallet overskrider nul-
effekten. Fagudvalget ger opmaerksom pa, at effektmalet i begge studier er malt ved kort opfalgning
(henholdsvis 6 og 3 maneder).

SF-36 fysisk summary component score

Studierne Craig et al. og Wimms et al. rapporterer ogsa effekten pa helbredsrelateret livskvalitet malt
med SF-36 fysisk summary component score [62,154]. Der er kun fundet randomiserede kontrolle-
rede studier pa sammenligningen mellem CPAP og ingen aktiv behandling. Baseret pa studiernes
karakteristika, samt de inkluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at studierne er
tilstreekkeligt sammenlignelige til at kunne foretage en metaanalyse, Tabel 10 og Tabel 11.

Figur 3 — Forest plot for effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’ malt med SF-36 fysisk summary component
score for patienter med mild OSA.

CPAPIngen behandling

Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-Cl Weight
Craig 2012 165 200 917 158 0.00 9.17 : ———— 200 [000;400] 398%
Wimms 2019 115 100 629 118 -060 637 ; —i— 160 [[003;323] 602%
Random effects model 280 276 i : 1.76 [0.50; 3.02] 100.0%

: > g [0.50; 3.02] o

Heterogeneity: /[~ = 0%, 1~ =0, p = 0.76
2 0 2
Tilfordel for Ingen behandling  Til fordel for CPAP

Metaanalysen viser, at der kan pavises en positiv effektforskel pa fysisk helbredsrelateret livskvalitet
malt med SF-36 veerktejet af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling for patienter med mild
OSA, Figur 3. Forbedringen er dog ikke klinisk relevant, da MKRF er fastsat til en forskel pa 2. Kon-
fidensintervallet for effektestimatet indeholder dog klinisk relevante forbedringer i fysisk helbredsre-
lateret livskvalitet.
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SF-36 Mental summary component score

Studierne Craig et al. og Wimms et al. rapporterer ogsa effekten pa helbredsrelateret livskvalitet malt
med SF-36 mental summary component score [62,154]. Der er kun fundet randomiserede kontrolle-
rede studier pd sammenligningen mellem CPAP og ingen aktiv behandling. Baseret pa studiernes
karakteristika samt de inkluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at studierne er
tilstreekkeligt sammenlignelige til at kunne foretage en metaanalyse, Tabel 10 og Tabel 11.

Figur 4 — Forest plot for effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’ malt med SF-36 mental summary component
score for patienter med mild OSA.

CPAP Ingen behandling

Study Total Mean SD Total Mean SD Mpan Difference MD 95%-Cl Weight
Craig 2012 165 52.00 9.80 158 48.50 11.00 ! —B— 350 [1.22,578] 42.8%
Wimms 2019 115 420 766 118 -0.70 7.66 : —l— 490 [293;687] 572%
Random effects model 280 276 1 | ""' 4.30 [2.81; 5.79] 100.0%

T T
B 4 2 B 2 A6
Til fordel for Ingen behandling  Til fordel for CPAP

Heterogeneity: I~ = 0%, 1~ =0, p = 0.36

Metaanalysen viser, at der kan pavises en positiv og klinisk relevant effektforskel p4 mental hel-
bredsrelateret livskvalitet malt med SF-36 veerktgjet af CPAP sammenlignet med ingen aktiv be-
handling for patienter med mild OSA, Figur 4. Konfidensintervallet indeholder desuden ikke-klinisk
relevant effektforskel.

Fagudvalget vurderer, at der pa tveers af de tre opgarelsesmetoder for helbredsrelateret livskvalitet
umiddelbart ikke kan pavises effekt af CPAP pa helbredsrelateret livskvalitet hos patienter med mild
OSA. Fagudvalget bemaerker desuden, at alle veerktgjer er generiske veerktgjer, der kan have svaert
ved at indfange de nuancer, som seaerligt ger en forskel for patienter med OSA. Fagudvalget pointe-
rer, at de netop klinisk oplever markant bedring af patienternes livskvalitet og symptomer.

6.2.1.2 Mortalitet (kritisk)

Jeevnfer analysedesignet er effektmalet 'Mortalitet’ opgjort som andel patienter, der er dade af en-
hver arsag ved laengst mulig opfglgningstid. Fagudvalget har valgt at enhver forskel i mortalitet er
klinisk relevant. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk drgftelse i fagudvalget.

Der er ikke identificeret randomiserede kontrollerede studier, der beskriver effekten af at behandle
patienter med mild OSA pa effektmalet 'Mortalitet’.

6.2.1.3 Kardio-/cerebrovaskuleere events (kritisk)

Jaevnfgr analysedesignet er effektmalet 'Kardio-/cerebrovaskuleere events’ opgjort som andel pati-
enter, der oplever minimum én haendelse ved laengst mulig opfalgningstid. Fagudvalget har valgt, at
enhver forskel i forekomst af kardio-/cerebrovaskulaere events er klinisk relevant. MKRF er fastsat
ud fra en faglig klinisk draftelse i fagudvalget.

Et studie af Craig et al. rapporterer effekten af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling pa
forekomsten af kardio-/cerebrovaskulaere events hos patienter med mild OSA [62]. Der er ikke fundet
randomiserede kontrollerede studier, der beskriver effekten for MAD.
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Figur 5 — Forest plot for effektmalet ’Kardio-/cerebrovaskulaere events’ for patienter med mild OSA.

CPAP Ingen behandling
Study Events Total Events Total Risk Ratio RR 95%-Cl
Craig 2012 9 172 il 173 : | | 0.82 [0.35; 1.94]
05 1 2

Til fordel for CPAP  Til fordel for Ingen behandling

Studiet paviser ingen effektforskel pa forekomsten af kardio-/cerebrovaskuleere events i patienter
med mild OSA, Figur 5. Der er stor usikkerhed for effektestimatet, hvilket kan skyldes det lave antal
events observeret i studiet. Fagudvalget bemaerker, at studiet har opgjort effektmalet ved 6 maneder.
Senkomplikationer som kardio-/cerebrovaskuleere events udvikles over en lang arraekke, og en pa-
virkning af forekomsten efter bare 6 maneders behandling forekommer usandsynlig.

Surrogateffektmalet blodtryk

Da det patientrelevante effektmal ’kardio-/cerebrovaskulzere events’ kraever lang opfalgningstid, rap-
porterer de kliniske studier ofte blodtryk som surrogateffektmal. Jeevnfgr analysedesignet er effekt-
malet 'blodtryk’ opgjort som gennemsnitlig systolisk og/eller diastolisk blodtryk (mmHg) ved hen-
holdsvis kort (€6 maneder) og lang (>6 maneder) opfelgningstid. Fagudvalget har fastsat MKRF til
en forskel pa4 5 mmHg. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk dreftelse i fagudvalget med inddra-
gelse af relevant litteratur [24].

Systolisk blodtryk

To studier af henholdsvis Craig et al. og Guimaraes et al. har undersggt effekten af at behandle
patienter med mild OSA pa systolisk blodtryk ved kort opfalgningstid (<6 maneder), og Guimaraes
har desuden ogsé opgjort effektmalet ved lang opfalgningstid (>6 maneder) [62,82]. Baseret pa stu-
diernes karakteristika samt de inkluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at studi-
erne er tilstreekkeligt sammenlignelige til at kunne foretage NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfart
en NMA, der sammenligner effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling ved kort opfalgning.
Netvaerksgrafen for NMA’en ses i Figur 6, og resultatet i Figur 7.

Figur 6 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa systolisk blodtryk ved
kort opfelgningstid (<6 maneder).
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Figur 7 — Forest plot for effektmalet *Systolisk blodtryk’ ved kort opfglgning (<6 maneder) for patienter med mild
OSA.

Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-Cl
CPAP 1 185 0.48 j J[r 1.30 [-1.53; 4.13]
MAD 0 25 0.19 = 4.90 [-4.88; 14.68]

-10 -5 0 5 10

Der kan ikke pavises effektforskel af hverken CPAP eller MAD sammenlignet med ingen aktiv be-
handling pa systolisk blodtryk ved kort opfelgning, Figur 7. Der ses derudover ingen forskel af CPAP
sammenlignet med MAD (-3.60 mmHg, 95% KI: -12.97; 5.77). Fagudvalget bemaerker, at antallet af
patienter, der har modtaget MAD, er meget lavt (25) sammenlignet med CPAP (185). Samtidig er
der ikke identificeret direkte evidens for sammenligningen mellem MAD og ingen aktiv behandling.
Dette kan forklare den store usikkerhed omkring effektestimatet for MAD, hvor usikkerheden inde-
holder bade positive og markant negative effektforskelle.

Ved lang opfelgning er der kun identificeret randomiserede kontrollerede studier for CPAP sammen-
lignet med MAD, og studiet rapporterer ingen effektforskel mellem de to interventioner, Figur 8.

Figur 8 — Forest plot for effektmalet *Systolisk blodtryk’ ved lang opfelgning (>6 maneder) for patienter med mild
OSA.
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Diastolisk blodtryk

Studierne af Craig et al. Guimaraes et al. har ligeledes undersggt effekten af at behandle patienter
med mild OSA pa diastolisk blodtryk ved kort opfalgningstid (<6 méneder), mens Guimaraes ogsa
har opgjort effekten ved lang opfglgningstid (>6 maneder) [62,82]. Analyserne af disse studier viser
(tilsvarende systolisk blodtryk) ingen effektforskel pa diastolisk blodtryk af hverken CPAP eller MAD
sammenlignet med ingen aktiv behandling. Netvaerksgraf og resultater ses i bilag 2.3.

6.2.1.4 Sveaerhedsgrad (vigtig)

Jeevnfer analysedesignet er effektmalet 'svaerhedsgraden’ opgjort som gennemsnitlig AHI, alternativt
ODI, ved henholdsvis kort (€6 maneder) og lang (>6 maneder) opfalgningstid. Fagudvalget har fast-
sat MKRF til en forskel pa 5 tilfeelde/time. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk drgftelse i fagud-
valget med inddragelse af relevant litteratur [25].

To studier af Luz et al. og Agarwal et al. har undersggt effekten af at behandle patienter med mild
OSA pa sveerhedsgraden af OSA (opgjort som AHI). Begge studier har opgjort effekten ved kort
opfelgningstid (€6 maneder), mens Luz et al. ogsa har opgjort effekten ved lang opfelgningstid (>6
maneder) [43,83]. De inkluderede patienters baselinekarakteristika i de to studier varierer , idet pati-
enterne i studiet af Agarwal et al. har lidt hgjere ESS samt AHI ved baseline, Tabel 10 og Tabel 11.
Det vurderes dog, at studierne er tilstreekkeligt ens til at foretage en NMA. Der er udfert en NMA, der
sammenligner effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling ved kort og lang opfalgning.
Netvaerksgrafen for de to NMA’er ses i Figur 9, og resultaterne ses i Figur 10.
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Figur 9 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa svaerhedsgraden af OSA
(opgjort som AHI) ved (a) kort opfaelgningstid (<6 maneder) og (b) lang opfelgningstid (>6 maneder).
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Figur 10 — Forest plot for effektmalet 'Svaerhedsgraden af OSA’ (opgjort som AHI) ved (a) kort opfgigning (<6 mane-
der) og (b) lang opfelgning (>6 maneder) for patienter med mild OSA.
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Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-Cl
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Der ses en pavist klinisk relevant effektforskel af bade CPAP og MAD sammenlignet med ingen aktiv
behandling pa AHI ved bade kort og lang opfalgning, Figur 10. Den observerede forskel i effekt
mellem CPAP og MAD er ikke klinisk relevant ved kort opfglgning, mens der ikke er pavist forskel i
effekt ved lang opfelgning (henholdsvis -2.52 tilfeelde/time, 95% KI: -3.10; -1.94, og -2.10 til-
feelde/time, 95% KI: -11.31; 7.11). Fagudvalget vurderer derfor, at de to interventioner ma antages
at veere lige gode valg ift. at reducere sveerhedsgraden (AHI) hos patienter med mild OSA.

Studiet af Cheng et al. har rapporteret effekten pa AHI som median og er derfor ekskluderet fra
metaanalysen. Studiet viser ingen effektforskel af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling
ved 3 ars opfelgning.

Studiet af Craig et al. har opgjort effekten pa svaerhedsgraden af OSA opgjort som ODI [62]. Studiet
finder en adjusted treatment effect pa -7,9 tilfeelde/time (95% KI: -10,0; -5,9) af CPAP sammenlignet
med ingen aktiv behandling ved 6 maneders opfelgning, og bekraefter saledes fundet af en klinisk
relevant effektforskel af CPAP fra ovenstaende NMA.
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6.2.1.5 Ugnskede haendelser (vigtig)

Jaevnfgr analysedesignet er effekimalet 'ugnskede haendelser’ opgjort som andel patienter, der op-
lever minimum én ugnsket heendelse i relation til deres behandling ved leengst mulig opfalgningstid.
Fagudvalget har valgt, at enhver forskel er klinisk relevant. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk
drgftelse i fagudvalget.

Der er ikke identificeret litteratur, som kan anvendes til at belyse effektmalet 'ugnskede haendelser’
ved de forskellige behandlingsmuligheder for patienter med mild OSA. Fagudvalget bemeerker, at
effektmalet er defineret, som en samlebetegnelse for andelen af patienter, der oplever enhver ugn-
sket heendelse. Dette effektmal er sjeeldent rapporteret, da studier ofte i stedet opger andelen af
patienter, der oplever specifikke ugnskede haendelser. Det har ikke vaeret muligt at '’konvertere’ sa-
danne opggrelser til forekomsten af ugnskede haendelser generelt. Der er i stedet blevet udarbejdet
en kvalitativ liste over hvilke bivirkninger, studierne rapporterer, se bilag 2.4.

6.2.1.6 Dagstraethed (vigtig)

Jaevnfgr analysedesignet er effektmalet 'dagstreethed’ opgjort som score pa Epworth Sleepiness
Scale (ESS) ved henholdsvis kort (<6 maneder) og lang (>6 maneder) opfalgningstid. Fagudvalget
har fastsat MKREF til en forskel pa 2 point. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk dreftelse i fagud-
valget med inddragelse af relevant litteratur [7,24,26].

Seks studier af Agarwal et al., Craig et al., Kushida et al., Luz et al., Weaver et al., og Wimms et al.
har undersggt effekten af at behandle patienter med mild OSA pa deres fglelse af dagstreethed (malt
med ESS) ved kort opfalgningstid (<6 maneder). Luz et al. har derudover ogsa opgjort effekten ved
lang opfelgningstid (>6 maneder) [43,62,83,102,152,154]. Studierne varierer lidt i forhold til seerligt
patienternes baseline ESS, men de vurderes at veere tilstreekkeligt sammenlignelige til at kunne fo-
retage en NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfert en NMA, der sammenligner effekten af CPAP,
MAD samt ingen aktiv behandling ved kort og lang opfalgning. Netveerksgrafen for de to NMA’er ses
i Figur 11, og resultaterne ses i Figur 12.

Figur 11 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa dagstraethed (malt med
ESS) ved (a) kort opfelgningstid (<6 maneder) og (b) lang opfelgningstid (>6 maneder).
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Figur 12 — Forest plot for effektmalet 'Dagstraethed’ (malt med ESS) ved (a) kort opfelgning (€6 maneder) og (b)
lang opfelgning (>6 maneder) for patienter med mild OSA.

a)
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Direct Number of Sammenlignet med

Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-ClI
CPAP 5 518 0.84 —l— | -1.71 [-2.79; -0.63]
MAD 1 35 060 —W@——1— -1.26 [-3.48; 0.96]

| I | | | |

b)
Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-CI
CPAP 1 31 0.70 ——— -2.70 [-7.40; 2.00]
MAD 1 25 0.65 !1 -2.50 [-7.63; 2.63)
I | I | |

Ved kort opfelgningstid ses en ikke-klinisk relevant effektforskel af CPAP sammenlignet med ingen
behandling, mens der ikke pavises en effektforskel af MAD sammenlignet med ingen behandling,
Figur 12a. Der ses dog ingen effektforskel mellem CPAP og MAD (-0,46, 95% KI: -2,44; 1,53). Der
er ikke pavist klinisk relevant effektforskel af hverken CPAP eller MAD sammenlignet med ingen aktiv
behandling pa ESS ved lang opfalgning, Figur 12b. Selvom punktestimatet for bade CPAP og MAD
er klinisk relevant, kan en klinisk relevant forveerring ikke udelukkes pga. stor usikkerhed omkring
effektforskellen. Heller ikke her ses en effektforskel mellem CPAP og MAD (-0,20, 95% KI: -4,68;
4,28)

Folsomhedsanalyser

For at undersgge robustheden af effektestimatet for interventionernes pavirkning af dagstraethed, er
der udfgrt felsomhedsanalyser.

Udelukkelse af studier med hgj risiko for bias

Studiernes risiko for bias er praesenteret i afsnit 6.2.5.1 og bilag 2.13. Ved at udelukke studier med
hgj risiko for bias foretages analysen i stedet pa to studier, der udelukkende sammenligner CPAP
med ingen aktiv behandling (Craig et al., Kushida et al.) [62,102]. Fglsomhedsanalysen pavirker ikke
primeeranalysens konklusion vedrgrende effekten af CPAP. Forest plot kan ses i bilag 2.5.

Udelukkelse af studier med crossover design
Ved at udelukke studier med crossover design foretages analysen i stedet pa fem studier (Craig et

al., Kushida et al., Luz et al., Weaver et al. og Wimms et al.) [62,83,102,152,154]. Fglsomhedsana-
lysen pavirker ikke primaeranalysens konklusion. Netvaerksgrafer og forest plots kan ses i bilag 2.6.

6.2.1.7 Adherence (vigtig)

Jeevnfgr analysedesignet er effektmalet ‘adherence’ opgjort som enten gennemsnitlig antal timers
brug af behandling per nat eller andel patienter, der anvender teknologien 24 timer/nat ved henholds-
vis kort (€6 maneder) og lang (>6 maneder) opfelgningstid. Fagudvalget har fastsat MKRF til en
forskel pa henholdsvis 1 time/nat og 5%point. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk drgftelse i
fagudvalget med inddragelse af relevant litteratur [24].
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Figur 13 — Forest plot for effektmalet ’Adherence’ (timer/nat) ved kort (<6 maneder) og lang (>6 maneder) opfolg-
ningstid.
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Et studie af Luz et al. har undersggt patienternes adherence af CPAP sammenlignet med MAD. Ved
kort opfelgning ses en pavist klinisk relevant effektforskel af MAD sammenlignet med CPAP. Patien-
ter med mild OSA bruger i gennemsnit MAD to timer mere pr. nat end CPAP. Denne forskel er dog
ikke statistisk pavist ved lang opfalgningstid.

Ingen studier har undersggt adherence opgjort som andel patienter, der anvender teknologien 24
timer/nat ved hverken kort eller lang opfelgningstid.

6.2.2 Patienter med moderat til sveer OSA

| alt 77 studier (89 artikler) informerer analysen af patienter med moderat til sveer OSA [43,45—
48,51,52,56-61,63-76,78-81,84-91,93,94,96-105,107-110,113-119,121—
135,137,138,140,143,147,150,151,153,156—-158]. For denne subgruppe er CPAP, MAD og ingen
aktiv behandling relevante interventioner. Resultaterne for hvert effektmal preesenteres i nedensta-
ende.

6.2.2.1 Helbredsrelateret livskvalitet (kritisk)

Jeevnfer analysedesignet er effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’ opgjort som fysisk/mental
summary component score malt med SF36 eller utility score malt med EQ-5D ved lzengst mulig
opfalgningstid. Fagudvalget har fastsat MKRF til en forskel i score pa henholdsvis 2, 3 og 0,08.
MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk drgftelse i fagudvalget med inddragelse af relevant litteratur
[7,24].

EQ-5D

Studierne af McEvoy et al. og McMillan et al. rapporterer effekten pa helbredsrelateret livskvalitet
opgjort som utility score malt med EQ-5D [117,119]. Der er kun fundet randomiserede kontrollerede
studier pa sammenligningen mellem CPAP og ingen aktiv behandling. Studiernes opfelgningstid va-
rierer fra 1 til 3,7 ar, men baseret pa deres generelle studie- og baselinekarakteristika, vurderes det,
at studierne er tilstraekkeligt sammenlignelige til at kunne foretage en metaanalyse, Tabel 10 og
Tabel 11.

Figur 14 — Forest plot for effektmalet ’'Helbredsrelateret livskvalitet’ malt med EQ-5D for patienter med moderat til
svar OSA.
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Metaanalysen viser, at der ikke kan pavises en effektforskel pa helbredsrelateret livskvalitet malt
med EQ-5D af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling for patienter med moderat til svaer
OSA, Figur 14. Punktestimatet ligger pa nul-effekt, mens konfidensintervallet ligger under MKRF
bade i positiv og negativ retning.

SF-36 fysisk summary component score

Studierne af Barbe et al., Berg et al., Jenkinson et al., Marklund et al., McEvoy et al., Phillips et al.,
Siccoli et al., Smith et al., og Wallstrém et al. rapporterer effekten pa helbredsrelateret livskvalitet
malt med SF-36 fysisk summary component score [45,51,97,113,117,127,130,138,140]. Studierne
rapporterer varierende opfelgningstider fra 4 uger til 3,7 ar. Derudover har enkelte studier (McEvoy
et al., Smith et al., Wallstrom et al.) undersagt seerlige grupper af patienter med OSA, der samtidig
har kardio-/cerebrovaskulaer manifestation, som f.eks. stabil kronisk hjertesvigt. Generelt vurderer
fagudvalget, baseret pa studie- og baselinekarakteristika, at studierne er tilstraekkeligt sammenlig-
nelige til at foretage NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfgrt en NMA, der sammenligner effekten
af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa helbredsrelateret livskvalitet malt med SF-36 fysisk
summary component score. Netvaerksgrafen for NMA’en ses i Figur 15, og resultatet i Figur 16.

Figur 15 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa helbredsrelateret livs-
kvalitet malt med SF-36 fysisk summary component score for patienter med moderat til sveer OSA.
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Figur 16 — Forest plot for effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’ malt med SF-36 fysisk summary component
score for patienter med moderat til svaer OSA.
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Der kan ikke pavises effektforskel af hverken CPAP eller MAD sammenlignet med ingen aktiv be-
handling pa helbredsrelateret livskvalitet malt med SF-36 fysisk summary component score, Figur
16. Punktestimatet for begge interventioner ligger under MKRF. Der ses ingen forskel af CPAP sam-
menlignet med MAD (0,24, 95% KI: -2,21; 2,69). Fagudvalget bemeerker, at der ses stor usikkerhed
omkring effektforskellen for af MAD sammenlignet med ingen aktiv behandling, hvilket sandsynligvis
kan tilskrives det lave antal patienter sammenlignet med vurderingen af CPAP (202 versus 1641).
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SF-36 mental summary component score

Studierne af Barbe et al., Berg et al., Jenkinson et al., Marklund et al., McEvoy et al., Phillips et al.,
Shaw et al., Siccoli et al., Smith et al., og Wallstrém et al. rapporterer effekten pa helbredsrelateret
livskvalitet malt med SF-36 mental summary component score
[45,51,97,113,117,127,130,137,138,140]. Studierne rapporterer varierende opfglgningstider helt fra
4 uger til 3,7 ar. Derudover har enkelte studier (McEvoy et al., Smith et al., Wallstrom et al.) unders@gt
saerlige grupper af patienter med OSA, der samtidig har kardio-/cerebrovaskuleer manifestation, som
f.eks. stabil kronisk hjertesvigt eller med samtidig type 2 diabetes (Shaw et al.). Generelt vurderer
fagudvalget, baseret pa studie- og baselinekarakteristika, at studierne er tilstraekkeligt sammenlig-
nelige til at foretage NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfert en NMA, der sammenligner effekten
af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa helbredsrelateret livskvalitet malt med SF-36 mental
summary component score. Netvaerksgrafen for NMA’en ses i Figur 17, og resultatet i Figur 18.

Figur 17 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa helbredsrelateret livs-
kvalitet malt med SF-36 mental summary component score for patienter med moderat til svaer OSA.
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Figur 18 — Forest plot for effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’ malt med SF-36 mental summary component
score for patienter med moderat til svaer OSA.

Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-Cl

CPAP 7 1792 0.38 ; —=— 1.98 [0.26; 3.71]
MAD 1 202 0.14 | +———— 3.15 [-0.31; 6.60]
| I 1

6 4 -2 0 2 4 6

Der kan ikke pavises klinisk relevant effektforskel af hverken CPAP eller MAD sammenlignet med
ingen aktiv behandling pa helbredsrelateret livskvalitet malt med SF-36 fysisk summary component
score, Figur 18. Selvom punktestimatet for effekten af MAD er klinisk relevant, kan nul-effekt ikke
udelukkes pa grund af stor usikkerhed omkring estimatet. Usikkerheden for effektforskellen af CPAP
krydser MKRF. Der ses ingen forskel af CPAP sammenlignet med MAD (-1,16, 95% KI: -4,48; 2,15).
Fagudvalget bemaerker, at der ses stor usikkerhed omkring effektforskellen for af MAD, hvilket sand-
synligvis kan tilskrives det lave antal patienter sammenlignet med CPAP (202 versus 1792).

Fagudvalget vurderer, at der pa tveers af de tre opgarelsesmetoder for helbredsrelateret livskvalitet
ikke kan pavises at veere effekt af behandling med CPAP eller MAD pa helbredsrelateret livskvalitet
hos patienter med moderat til svaer OSA. Fagudvalget bemaerker desuden, at alle veerktgjer er ge-
neriske veerktgjer, der kan have sveert ved at indfange de nuancer, som seerligt ggr en forskel for
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patienter med OSA. Fagudvalget pointerer, at de netop klinisk oplever markant bedring af patienter-
nes livskvalitet og symptomer.

6.2.2.2 Mortalitet (kritisk)

Jaevnfgr analysedesignet er effektmalet 'Mortalitet’ opgjort som andel patienter, der er dede af en-
hver arsag ved leengst mulig opfglgningstid. Fagudvalget har valgt, at enhver forskel i mortalitet er
klinisk relevant. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk dreftelse i fagudvalget.

Studierne af Kushida et al., McEvoy et al., Peker et al. og Sanchez de la Torre et al. rapporterer
effekten af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling pa mortalitet [102,117,128,134]. Der er
kun fundet randomiserede kontrollerede studier pa& sammenligningen mellem CPAP og ingen aktiv
behandling. Studiet af Kushida et al. har den korteste opfaglgningstid (6 méneder), mens de reste-
rende har en opfglgningstid pa ca. 4 ar. Studierne af McEvoy et al., Peker et al. og Sanchez de la
Torre et al. har udelukkende undersggt patienter med OSA med samtidig kardiovaskuleer manifesta-
tion, som f.eks. akut koronarsyndrom. Generelt vurderer fagudvalget, baseret pa studie- og base-
linekarakteristika, at studierne er tilstreekkeligt sammenlignelige til at foretage en metaanalyse, Tabel
10 og Tabel 11.

Figur 19 — Forest plot for effektmalet 'Mortalitet’ for patienter med moderat til svaer OSA.
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Metaanalysen viser, at der ikke kan pavises en effekiforskel pa mortalitet af CPAP sammenlignet
med ingen aktiv behandling for patienter med moderat til svaer OSA, Figur 19. Usikkerheden omkring
punktestimatet krydser nul-effekt. Fagudvalget bemaerker, at sammenhaengen mellem OSA og @get
mortalitet opstar over en lang arraekke. Derfor forventer fagudvalget ogsa, at en evt. forhindring af
dedsfald ved behandling af CPAP ligeledes farst vil kunne ses efter mange ars behandling. En rele-
vant opfaglgningstid ville saledes veere f.eks. 10 ar, hvilket kan forklare, hvorfor der i studierne ikke
kan pavises effektforskel pa mortaliteten efter bare 4 ars behandling.

6.2.2.3 Kardio-/cerebrovaskuleere events (kritisk)

Jeevnfgr analysedesignet er effektmalet 'Kardio-/cerebrovaskuleere events’ opgjort som andel pati-
enter, der oplever minimum én haendelse ved laengst mulig opfalgningstid. Fagudvalget har valgt, at
enhver forskel i forekomst af kardio-/cerebrovaskulaere events er klinisk relevant. MKRF er fastsat
ud fra en faglig klinisk draftelse i fagudvalget.

Studierne af Barbe et al., Bernasconi et al., Liu et al., McEvoy et al., McMillan et al., Peker et al. og
Sanchez de la Torre et al. rapporterer effekten af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling
pa forekomsten af kardio-/cerebrovaskulaere events [46,52,107,117,119,128,134]. Der er kun fundet
randomiserede kontrollerede studier pa sammenligningen mellem CPAP og ingen aktiv behandling.
Studiernes opfglgningstid varierer fra 3 maneder til 4 ar, og samtidig har alle studierne kun undersggt
seerlige grupper af patienter med OSA (f.eks. = 65 ar, koronar hjertesygdom). Generelt vurderer
fagudvalget, baseret pa studie- og baselinekarakteristika, at studierne er tilstraekkeligt sammenlig-
nelige til at foretage en metaanalyse, Tabel 10 og Tabel 11.
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Figur 20 — Forest plot for effektmalet ’Kardio-/cerebrovaskulzare’ events for patienter med moderat til sveer OSA.
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Metaanalysen viser, at der ikke kan pavises en effektforskel af CPAP sammenlignet med ingen aktiv
behandling pa forekomsten af kardio-/cerebrovaskulaere events for patienter med moderat til svaer
OSA, Figur 20. Fagudvalget bemaerker, at sammenhaengen mellem OSA og @get forekomst af kar-
dio-/cerebrovaskuleere events opstar over en lang arraekke. Derfor forventer fagudvalget ogsa, at en
evt. forhindring af kardio-/cerebrovaskuleere events ligeledes farst vil kunne ses efter mange ars
behandling. En relevant opfalgningstid ville saledes veaere f.eks. 10 ar, hvilket kan forklare, hvorfor
der i studierne ikke kan pavises effektforskel pa forekomsten efter op til 4 ars behandling.

Surrogateffektmalet blodtryk

Da det patientrelevante effektmal 'kardio-/cerebrovaskulzere events’ kraever lang opfalgningstid, rap-
porterer de kliniske studier ofte blodtryk som surrogateffektmal. Jeevnfar analysedesignet er effekt-
malet ’blodtryk’ opgjort som gennemsnitlig systolisk og/eller diastolisk blodtryk (mmHg) ved hen-
holdsvis kort (<6 maneder) og lang (>6 maneder) opfelgningstid. Fagudvalget har fastsat MKRF til
en forskel pa 5 mmHg. MKREF er fastsat ud fra en faglig klinisk dreftelse i fagudvalget med inddra-
gelse af relevant litteratur [24].

Systolisk blodtryk

| alt 43 studier har undersggt effekten af at behandle patienter med moderat til sveer OSA pa systolisk
blodtryk  ved  kort  opfglgningstid (<6  maneder) [45,47,48,56-58,60,61,63,64,71—
74,78,79,84,90,91,93,100,101,104,105,107,109,110,114,115,119,121,123-126,129—
132,137,143,147,156]. Kun tre studier (McEvoy et al., McMillan et al., Uniken Venema et al.) har
opgjort effekten ved lang opfelgningstid (>6 maneder) [68,117,119]. Den specifikke patientpopulation
varierer mellem studierne, hvor nogle studier har undersgagt szerlige grupper af patienter med OSA.
Umiddelbart er det seerligt studier af effekten af CPAP, der undersager forskellige grupper af patien-
ter med OSA (f.eks. patienter med OSA og samtidig hypertension). Baseret pa studiernes karakteri-
stika samt de inkluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at studierne er tilstrackke-
ligt sammenlignelige til at kunne foretage NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfert en NMA, der
sammenligner effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling ved kort og lang opfalgning.
Netvaerksgraferne for NMA’erne ses i Figur 21, og resultaterne i Figur 22.
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Figur 21 — Netvarksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa systolisk blodtryk ved
(a) kort opfelgningstid (<6 maneder) og (b) lang opfelgningstid (>6 maneder).

a) b)

(CPAP
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Figur 22 — Forest plot for effektmalet 'Systolisk blodtryk’ ved (a) kort opfelgning (<6 maneder) og (b) lang opfolg-
ning (>6 maneder) for patienter med moderat til svaer OSA.

a)
Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-ClI
CPAP 36 2256 0.86 —i- 1217 [-3.10;-1.24]
MAD 4 459 0.60 ' -1.54 [-3.67; 0.59]
I T T I T T 1
6 4 -2 0 2 4 6
b)
Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-Cl
MAD 0 24 0.89 —I.—f— : -4.23 [-11.28; 2.82]
CPAP 2 1309 0.25 ' —!— ! 0.17 [-1.07;1.41]
I 1 I 1
-10 -5 0 5 10

Ved kort opfalgningstid ses en ikke-klinisk relevant effektforskel af CPAP sammenlignet med ingen
aktiv behandling, mens der ikke kan pavises effektforskel af MAD sammenlignet med ingen aktiv
behandling, Figur 22a. Der ses ingen effektforskel mellem CPAP og MAD (-0,63, 95% KI: -2,79;
1,53). Studiet af Joyeux-Faure et al. har opgjort effekten pa systolisk blodtryk som median og er
derfor ekskluderet fra metaanalysen [99]. Studiet finder ingen statistisk forskel mellem CPAP og in-
gen aktiv behandling.

Ved lang opfglgningstid ses heller ikke klinisk relevant effektforskel af hverken CPAP eller MAD
sammenlignet med ingen aktiv behandling, Figur 22b. Der ses heller ingen forskel mellem CPAP og
MAD (4,40, 95% KI: -2,54; 11,34). Der ses stor usikkerhed omkring effektforskellen for MAD sam-
menlignet med ingen aktiv behandling. Fagudvalget bemaerker, at NMA’en ikke indeholder direkte
evidens for denne sammenligning, mens antallet af patienter, der har modtaget MAD er meget lavt
(24), hvilket kan forklare den store usikkerhed.
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Diastolisk blodtryk

| alt 41 studier har undersagt effekten af at behandle patienter med moderat til sveer OSA pa diasto-
lisk blodtryk ved kort opfelgningstid (<6 maneder) [45,47,48,56-58,60,63,64,71—
74,79,80,90,91,93,100,101,104,105,107,109,110,114,115,119,121,123-126,129—
132,137,143,147,156]. Tre studier (McEvoy et al., McMillan et al., Uniken Venema et al.) har opgjort
effekten ved lang opfalgningstid (>6 maneder) [68,117,119]. Analyserne af disse studier viser (tilsva-
rende systolisk blodtryk) ingen effektforskel pa diastolisk blodtryk af hverken CPAP eller MAD sam-
menlignet med ingen aktiv behandling. Netvaerksgraf og resultater ses i bilag 2.7.

6.2.2.4 Sveerhedsgrad (vigtig)

Jaevnfgr analysedesignet er effektmalet ‘'svaerhedsgraden’ opgjort som gennemsnitlig AHI, alternativt
ODI, ved henholdsvis kort (<6 maneder) og lang (>6 maneder) opfalgningstid. Fagudvalget har fast-
sat MKRF til en forskel pa 5 tilfeelde/time. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk dreftelse i fagud-
valget med inddragelse af relevant litteratur [25].

| alt 24 studier har undersggt effekten af at behandle patienter med moderat til sveer OSA pa sveer-
hedsgraden af OSA (malt med AHI) ved kort opfglgningstid (<6 maneder)
[43,47,48,59,64,70,74,80,90,94,98,100,103,107,112,113,122,124,132,133,143,150,151,157]. Kun
to studier har opgjort effekten ved lang opfelgningstid (>6 maneder) [66,157]. Den specifikke pati-
entpopulation varierer mellem studierne, hvor nogle studier har undersggt saerlige grupper af patien-
ter med OSA. Umiddelbart er det seerligt studier af effekten af CPAP, der undersgger forskellige
grupper af patienter med OSA (f.eks. patienter med OSA med samtidig type 2 diabetes). Baseret pa
studiernes karakteristika samt de inkluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at stu-
dierne er tilstraekkeligt sammenlignelige til at kunne foretage NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er
udfert en NMA, der sammenligner effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling ved kort og
lang opfglgning. Netveerksgraferne for NMA’erne ses i Figur 23, og resultaterne i Figur 24.

Figur 23 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa sveerhedsgraden af
OSA (malt med AHI) ved (a) kort opfelgningstid (<6 maneder) og (b) lang opfelgningstid (>6 maneder).

a) b)
(CPAP
(cPaP
1 studie(r)
10 studie(r) 19 studie(r) 28 patienter
770 patienter 17984 patienter
EETGI [ oen aktiv behandiing L 5‘“d_ie["-‘ Ingen aktiv behandling
MAD 730 patienter 38 patienter

Side 72 af 252



Figur 24 — Forest plot for effektmalet 'Svaerhedsgraden af OSA’ (malt med AHI) ved (a) kort opfelgning (<6 maneder)
og (b) lang opfelgning (>6 maneder) for patienter med moderat til svaer OSA.

a)
Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-Cl
CPAP 19 1158 1.00 . 3 -26.51 [-29.73; -23.29]
MAD 7 605 0.50 - . ' -15.66 [-19.83; -11.49]
-20 10 0 10 20
b)
Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-CI
MAD 1 34 0.95 ——— -7.90 [-15.78; -0.02]
CPAP 0 13 0.38 B -2.70 [-13.29; 7.89]
I I I | | 1

-5 110 -5 0 S5 10 15

Ved kort opfelgningstid ses en klinisk relevant effektforskel af bade CPAP og MAD sammenlignet
med ingen aktiv behandling, Figur 24a. Der ses yderligere en klinisk relevant effektforskel af CPAP
sammenlignet med MAD (-10,85, 95% KIl: -14,70; -7,00). Usikkerheden omkring alle effektestima-
terne overskrider ikke MKRF. NMA’en viser desuden, at CPAP med god sandsynlighed (P-score
1.00) er den bedste behandling. Seerligt for denne NMA observeres der stor intransitivitet mellem
sammenligningerne og samtidig uoverensstemmelse mellem de direkte og indirekte effektestimater
(se GRADE vurdering bilag 2.13, Tabel 28). Uanset om man leegger vaegt pa det direkte, indirekte
eller netveerksestimatet ses en klinisk relevant forskel mellem alle interventioner. Fagudvalget be-
maerker, at NMA’en viser, at bade CPAP og MAD er meget effektfulde behandlingsmuligheder ift. at
reducere sveerhedsgraden af OSA (malt med AHI) for patienter med moderat til sveer OSA, om end
CPAP er bedst.

Ved lang opfelgningstid ses der stor usikkerhed omkring effektestimaterne, mens der ikke forefindes
studier af den direkte sammenligning mellem CPAP og ingen aktiv behandling. For MAD er effekt-
estimatet klinisk relevant, men usikkerheden er meget stor. Der ses ingen forskel mellem CPAP og
MAD (5,20, 95% KI: -1,88; 12,28). Fagudvalget bemeerker, at meget fa studier har undersggt effekt-
forskellen ved lang opfglgningstid, hvorfor analysen er meget usikker i forhold til at kunne estimere
effektforskellen for bade MAD og CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling.

Derudover rapporterer seks artikler effekten pa AHI opgjort som median, hvorfor de er ekskluderet
fra metaanalysen [67,69,78,79,85,118]. Fundene i de enkelte studier bakker op om fundene i
NMA’en for kort opfalgningstid, se evt. bilag 2.8.

Studiet af Lojander et al. har opgjort effekten af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling pa
svaerhedsgraden af OSA opgjort som ODI [108]. Studiet bakker op om, at CPAP er en effektiv be-
handlingsmulighed til at reducere svaerhedsgraden af OSA hos patienter med moderat til sveer OSA.

6.2.2.5 Ugnskede haendelser (vigtig)

Jaevnfgr analysedesignet er effektmalet 'ugnskede haendelser’ opgjort som andel patienter, der op-
lever minimum én ugnsket heendelse i relation til deres behandling ved lzengst mulig opfalgningstid.
Fagudvalget har valgt, at enhver forskel er klinisk relevant. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk
drgftelse i fagudvalget.

Studierne af McEvoy et al., Shaw et al., Ferguson et al. og Duran-Cantolla et al. har undersggt ef-
fekten af at behandle patienter med moderat til svaer OSA pa forekomsten af ugnskede haendelser
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[74,76,117,137]. Baseret pa studiernes karakteristika, samt de inkluderede patienters baselineka-
rakteristika, vurderes det, at studierne er tilstraekkeligt sammenlignelige til at kunne foretage NMA,
Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfgrt en NMA, der sammenligner effekten af CPAP, MAD samt ingen
aktiv behandling. Netvaerksgraferne for NMA’erne ses i Figur 25, og resultaterne i Figur 26.

Figur 25 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa forekomsten af ugn-
skede handelser.
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Figur 26 — Forest plot for effektmalet 'Usnskede handelser’ hos patienter med moderat til svaer OSA.
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Der er ikke pavist en klinisk relevant effektforskel for hverken CPAP eller MAD sammenlignet med
ingen aktiv behandling pa forekomsten af ugnskede haendelser hos patienter med moderat til svaer
OSA, Figur 26. Absolut forskel i risiko for CPAP og MAD er henholdsvis 2,40 (95% KI: -1,12;6,32)
og -1,41 (95% KI: -6,85; 5,10). Der ses endvidere ingen forskel mellem CPAP og MAD (RR=1,11,
95% 0,91; 1,36).

Fagudvalget bemeerker, at effektmalet er defineret som en samlebetegnelse for andelen af patienter,
der oplever enhver ugnsket haendelse. Dette effektmal er sjeeldent rapporteret, da studier ofte opger
andelen af patienter, der oplever specifikke ugnskede haendelser. Det har ikke vaeret muligt at 'kon-
vertere’ sddanne opgerelser til forekomsten af ugnskede haendelser generelt. Der er i stedet blevet
udarbejdet en kvalitativ liste over hvilke bivirkninger, studierne rapporterer, se bilag 2.4.

6.2.2.6 Dagstraethed (vigtig)

Jaevnfgr analysedesignet er effektmalet 'dagstreethed’ opgjort som score pa Epworth Sleepiness
Scale (ESS) ved henholdsvis kort (<6 maneder) og lang (>6 maneder) opfglgningstid. Fagudvalget
har fastsat MKREF til en forskel pa 2 point. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk dreftelse i fagud-
valget med inddragelse af relevant litteratur [7,24,26].
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| alt 37 studier har undersggt effekten af at behandle patienter med moderat til svaer OSA pa dags-
treethed (malt med ESS) ved kort opfalgningstid (<6 maneder)
[43,45,47,48,59,64,65,67,70,74,76,78,79,81,87,93,96,98,101,102,105,109,112,115,116,119,122,12
6,130,133,135,137,138,140,150,151,153]. Kun tre studier (McEvoy et al., McMillan et al., de Vries et
al.) har opgjort effekten ved lang opfalgningstid (>6 maneder) [69,117,119]. Den specifikke patient-
population varierer mellem studierne, hvor nogle studier har undersagt saerlige grupper af patienter
med OSA. Umiddelbart er det seerligt studier vedrgrende CPAP, der undersgger forskellige grupper
af patienter med OSA (f.eks. patienter med OSA og samtidig type 2 diabetes). Baseret pa studiernes
karakteristika samt de inkluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at studierne er
tilstreekkeligt sammenlignelige til at kunne foretage NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfgrt en
NMA, der sammenligner effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling ved kort og lang op-
folgning. Netvaerksgraferne for NMA’erne ses i Figur 27, og resultaterne i Figur 28.

Figur 27 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa patienternes dagstraet-
hed (malt med ESS) ved (a) kort opfelgningstid (<6 maneder) og (b) lang opfelgningstid (>6 maneder).
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Figur 28 — Forest plot for effektmalet 'Dagstraethed’ (malt med ESS) ved (a) kort opfelgning (<6 maneder) og (b)
lang opfelgning (>6 maneder) for patienter med moderat til svaer OSA.

a)
Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-CI
CPAP 28 2120 0.87 —— -2.65 [-3.44; -1.86]
MAD 5 628 063 —— -2.27 [-3.55; -0.98)
— 1 | | | ] 1
3 -2 1 0 1 2 3
b)
Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-CI
CPAP 2 1382 0.97 B | -2.42 [-2.96, -1.88]
MAD 0 29 0.38 B - -0.62 [-3.02; 1.79]
| | | | | 1

Ved kort opfglgningstid ses en klinisk relevant effektforskel for bAde CPAP og MAD sammenlignet
med ingen aktivbehandling, Figur 28a. Konfidensintervallet for begge estimater, og seerligt for MAD,
krydser dog MKRF. Der ses ingen klinisk relevant forskel mellem de to interventioner (-0,38, 95% Ki:
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-1,58; 0,81). Seerligt for denne NMA observeres der intransitivitet for sammenligningen af MAD vs.
ingen aktiv behandling og uoverensstemmelse mellem det direkte og indirekte effektestimat (se
GRADE vurdering bilag 2.13, Tabel 31). Det direkte effektestimat for MAD vs. ingen aktiv behandling
er ikke klinisk relevant (-1,49, 95% KiI: -3,43; 0,45). Fagudvalget vurderer dog fortsat, at netvaerks-
estimatet er steerkere end de individuelle direkte og indirekte estimater, hvorfor CPAP og MAD vur-
deres at veere lige gode valg i forhold til at reducere dagstreethed hos patienter med moderat til svaer
OSA.

Ved lang opfglgningstid ses ingen direkte studier for sammenligningen mellem MAD og ingen aktiv
behandling, Figur 28b. Samtidig indeholder analysen kun 29 patienter med MAD behandling. Effekt-
estimatet for MAD er derfor beheeftet med vaesentlig usikkerhed. | forhold til sammenligningen mel-
lem CPAP og ingen aktiv behandling viser NMA’en en klinisk relevant reduktion af patienternes dags-
traethed. Effektforskellen er tilnsermelsesvis lig den forskel, der ses ved kort opfelgning. Der ses
ingen klinisk relevant effektforskel mellem CPAP og MAD (-1,80, 95% KI: -4,14; 0,54).

Derudover rapporterer tre studier effekten pa dagstreethed opgjort som median, hvorfor de er eks-
kluderet fra metaanalysen [85,97,113]. Fundene i de enkelte studier bakker op om fundene i NMA’en
for kort opfelgningstid, se evt. bilag 2.9.

Folsomhedsanalyser

For at undersgge robustheden af effektestimatet for interventionernes pavirkning af dagstraethed, er
der udfgrt felsomhedsanalyser.

Udelukkelse af studier med hgj risiko for bias

Studiernes risiko for bias er praesenteret i afsnit 6.2.5.1 og bilag 2.13. Ved at udelukke studier med
hgij risiko for bias foretages analysen i stedet pa 15 studier ved kort opfglgning og ét enkelt studie
ved lang opfelgning [45,59,65,73,79,87,93,98,102,105,119,138,140,151,153]. Netveerksgraf og fo-
rest plots er preesenteret i Figur 29 og Figur 30.

Figur 29 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa dagstraethed (malt med
ESS) ved kort opfolgningstid (<6 maneder).

CPAP|

1 studie(r) 14 studie(r)
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Figur 30 — Forest plot for felsomhedsanalyse af effektmalet ‘Dagstraethed’ (malt med ESS) ved (a) kort opfelgning
(<6 maneder) og (b) lang opfelgning (>6 maneder) for patienter med moderat til svaer OSA.

a)
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Direct Number of Sammenlignet med

Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-CI
CPAP 14 1101 0.85 —I— i -2.45 [-3.79; -1.11]
MAD 1 124 0.54 — T -1.48 [-5.10; 2.14]
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b)
CPAPIngen behandling
Study Total Mean SD Total Mean SD _ Mean Difference MD 95%-ClI
McMillan 2014b 124 0.00 321 124 2.00 3.21 _.I—_I ! : ; -2.00 [-2.80;-1.20]

2 A 0 1 2
Til fordel for CPAP  Til fordel for Ingen behandling

Felsomhedsanalysen endrer ikke pa konklusionen vedrgrende effekten af CPAP ved kort opfalg-
ning. Til gengaeld er der i falsomhedsanalysen stor usikkerhed omkring effektforskellen af MAD, og
en klinisk relevant effektforskel kan ikke pavises, Figur 30a.

Ved lang opfelgningstid er der kun ét studie, der sammenligner CPAP med ingen aktiv behandling,
Figur 30b. Studiet pavirker ikke primaeranalysen konklusion.

Udelukkelse af studier med crossover design

Ved at udelukke studier med crossover design foretages analysen i stedet pa 29 studier ved kort
opfalgningstid
[45,47,48,59,65,67,70,73,79,87,93,96,98,101,102,105,109,112,115,116,119,126,133,135,137,138,
150,151,153]. Det er primeert studier af MAD, der udelukkes, da de er med crossover design. Ana-
lysen ved lang opfalgningstid indeholder ingen crossoverstudier. Falsomhedsanalysen pavirker ikke
primeeranalysen konklusion. Netvaerksgrafer og forest plots kan ses i bilag 2.10.

6.2.2.7 Adherence (vigtig)

Jeevnfgr analysedesignet er effektmalet ‘adherence’ opgjort som enten gennemsnitlig antal timers
brug af behandling per nat eller andel patienter, der anvender behandlingen 24 timer/nat ved hen-
holdsvis kort (<6 maneder) og lang (>6 maneder) opfelgningstid. Fagudvalget har fastsat MKRF til
en forskel pa henholdsvis 1 time/nat og 5%point. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk drgftelse i
fagudvalget med inddragelse af relevant litteratur.

Fem studier (Barnes et al., EI-Sohl et al., Hoekema et al., Hoekema et al. og Phillips et al.) har
undersggt patienternes adherence (gennemsnitlig antal timers brug per nat) af MAD sammenlignet
med CPAP ved kort opfalgning, mens kun ét studie (Doff et al.) har undersagt adherence ved lang
opfelgning [47,75,85-87,130]. Baseret pa studiernes karakteristika samt de inkluderede patienters
baselinekarakteristika, vurderes det, at studierne er tilstreekkeligt sammenlignelige til at kunne fore-
tage en metaanalyse, Tabel 10 og Tabel 11.
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Figur 31 — Forest plot for effektmalet ’Adherence’ (timer/nat) ved kort opfelgningstid (<6 maneder) og lang opfolig-
ningstid (>6 maneder) for patienter med moderat til svaer OSA.

MAD CPAP
Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-CI
Opfalgning = Kort i i
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Hoekema 2008 49 690 1.00 20 650 160 i —l—i 040 [0.12;0.92]
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Random effects model 261 308 i e 1.24 [0.61; 1.86]
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Doff 2013b 29 7.10 080 34 670130 I i ‘.—i : ‘ 040 [-0.13;093]
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Figur 32 — Forest plot for effektmalet ’Adherence’ (24 timer/nat) ved henholdsvis kort (<6 maneder) og lang (>6 ma-
neder) opfelgningstid for patienter med moderat til sveer OSA.
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de Vries 2019a 13 16 29 32 —— 091 [070;117]
Random effects model 65 120 ——=anmllen=— 1 26 [0.66; 2.39]

Heterogeneity: /* = 91%, t° = 0.1954, p < 0.01

Opfelgning =Lang

de Vries 2019b 11 21 21 30 l—k— | 0.78 [0.50;1.23]
05 1 2

Til fordel for MAD Til fordel for CPAP

Metaanalysen viser, at der er en klinisk relevant forskel i patienternes gennemsnitlige adherence
mellem CPAP og MAD til fordel for MAD ved kort opfelgning, Figur 31. Patienterne anvender i gen-
nemsnit deres MAD 1,24 (95% KI: 0,65; 1,86) timer mere per nat end CPAP. Der ses stor heteroge-
nitet i studiernes fund, og usikkerheden omkring effektforskellen krydser MKRF. Ved lang opfelgning
er der kun ét studie, der ikke viser en forskel mellem de to behandlingsmuligheder.

To studier (Barnes et al. og de Vries et al.) har undersggt andelen af patienter med god adherence
(=4 timer/nat) til MAD sammenlignet med CPAP ved kort opfaglgning [47,67]. Kun ét studie (de Vries
et al.) har opgjort andelen ved lang opfelgning. | denne metaanalyse ses ingen klinisk relevant forskel
i andelen af patienter med god adherence mellem de to behandlinger ved kort opfelgning, Figur 32.
Der ses heller ingen forskel ved lang opfalgning. Der er stor heterogenitet i studiernes fund og stor
usikkerhed omkring effektestimatet.

Studierne af de Vries et al. og Gagnadoux et al. har rapporteret effekten pa adherence med median
(timer/nat), hvorfor de er udelukket af metaanalysen i Figur 31 [67,78]. De Vries et al. finder ingen
forskel i adherence mellem CPAP og MAD, mens Gagnadoux et al. finder en gennemsnitlig forskel
pa ca. én time (til fordel for MAD), som ligger i trad med fundene fra metaanalysen.

6.2.2.8 Post-hoc subgruppeanalyser

Da mange af de inkluderede studier fokuserer pa saerlige grupper af patienter med OSA, har fagud-
valget gnsket at undersagge, om effektforskellen er sammenlignelig med de effektforskelle, der ses
for den brede subgruppe af patienter med moderat til sveer OSA. Fagudvalget har valgt at se pa to
seerlige subgrupper: 1) patienter med OSA og samtidig kardio-/cerebrovaskulaer manifestation og 2)
patienter med OSA og samtidig type 2 diabetes. Post-hoc subgruppeanalyserne er kun udfgrt for
effektmalene ’svaerhedsgraden af OSA’ (AHI) og ’'dagstreethed” (ESS). For begge post-hoc
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subgrupper er der kun identificeret randomiserede kontrollerede studier for CPAP sammenlignet med
ingen aktiv behandling.

Patienter med OSA og samtidig kardio-/cerebrovaskulzer manifestation

Fagudvalget har defineret subgruppen ’kardio-/cerebrovaskulaer manifestation’, som alle studier, der
udelukkende undersgger patienter med OSA og samtidig sygdom relateret til hjertet (f.eks. hjerte-
svigt), kredslgbet (f.eks. hypertension) eller hjernen (f.eks. stroke).

Figur 33 — Forest plot for effektmalene a) ‘Svaerhedsgraden af OSA’ (AHI) ved kort opfelgning (<6 maneder), b)
’Dagstraethed’ (ESS) ved kort opfalgning, og c) ‘Dagstraethed’ (ESS) ved lang opfelgning (>6 maneder) for patienter
med moderat til sveer OSA og samtidig kardio-/cerebrovaskulaer manifestation.

a)
CPAP Ingen behandling

Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-Cl Weight
Kaneko 2003 12 830970 12 4470 2356 —— E E 3640 [-5081,-2199] 101%
Mansfield 2004 19 290 349 21 1820 1283 ol -15.30 [-21.01; -9.59] 156%
Ruttanaumpawan 2008 19 930870 14 4740 19.10 —— i i -38.10 [-48.84;-27.36] 12.4%
Ryan 2011 22 760850 22 3030 1750 = E 2270 [-3083;-1457] 141%
Wang 2019 32 319173 32 4199 2304 M- . -38.80 [-46.81;-30.79] 142%
Wang 2020 54 396076 54 41231332 Ea&i i i -37.27 [4083;-33.71] 166%
Liu2014 40 -27.00 760 40 -0.05 060 i i -26.95 [-29.31,-2459] 17.0%
Random effects model 198 195 & o -30.26 [-37.31; -23.21] 100.0%
Heterogeneity: I° = 90%, 1° = 74.5398, p < 0.01 : ' ' '

40 20 0 20 40

Til fordel for CPAP  Til fordel for Ingen behandling

b)
CPAPIngen behandling

Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-Cl Weight
Duran-Cantolla 2010 169 7.20 3.70 171 8.80 4.20 i -1.60 [-244; -076] 12.9%
Mansfield 2004 19 690 436 21 990 458 —.— i -3.00 [-577, -023] 122%
Martinez-Garcia 2013 98 550 410 96 900 450 = || -3.50 [-471; -229] 12.8%
Pedrosa 2013 19 290 697 16 1.00 4.80 —il— -390 [-7.82; 002] 11.5%
Ryan 2011 22 180 100 22 450220 i 270 [-371; -169] 129%
Smith 2007 26 7.00 400 26 800 500 - -1.00 [-346; 146] 124%
Wang 2019 32 250 234 32 1691 5590 i i -14.41 [-16.51;-12.31] 125%
Wang 2020 54 306 134 54 17.81 352 Ea i 3 -14.75 [-15.83;-13.67] 129%
Random effects model 439 438 "'* 1 -5.64 [-9.58; -1.70] 100.0%
Heterogeneity: 1° = 99%, t° = 31.1618, p < 0.04 Pt e

-15-10 5 0 5 10 15

Til fordel for CPAP  Til fordel for Ingen behandling

c)
CPAPIngen behandling
Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-Cl Weight
McEvoy 2016 1221 420 3.50 1188 6.80 4.40 8 i -2.60 [-2.92;-2.28] 100.0%
Random effects model 1221 1188 ‘ :

| | 260 [:2.92; -2.28] 100.0%

i
4 2 0 2 4
Til fordel for CPAP  Til fordel for Ingen behandling

Heterogeneity: e NA%, P= NA, p = NA

Syv studier har undersggt effekten af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling pa sveer-
hedsgraden af OSA (AHI) [107,112,132,133,150,151]. Metanalysen viser, at CPAP er en effektfuld
behandling til reduktion af AHI — ogsé i patienter med kardio-/cerebrovaskulaer manifestation, Figur
33a. Effektforskellen er af sammenlignelig starrelse, som den effektforskel, der blev fundet i NMA’en
for hele patientgruppen med moderat til sveer OSA (-30,26, 95% KI: -37,31; -23,21 vs. -25,10, 95%
Kl: -28,48; -21,71). Fagudvalget bemaerker, at der saledes ikke er mistanke om, at studierne specifikt
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af denne undergruppe af patienter med OSA har pavirket analysens overordnede resultat pa AHI for
subgruppen moderat til svaer OSA.

Otte studier har undersagt effekten af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling pa patien-
ternes dagstraethed (ESS) [73,112,115,126,133,140,150,151]. Metaanalysen viser en klinisk rele-
vant effektforskel af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling i patienter med kardio-/cereb-
rovaskuleer manifestation, Figur 33b. Der ses stor heterogenitet i studiernes resultater, hvor saerligt
de to studier af Wang et al. skiller sig ud. | disse to studier har patienterne generelt en meget hgj
baseline ESS (ca. 17-19 vs. 4-12 i de resterende). Sammenlignet med NMA’en for hele patientgrup-
pen med moderat til svaer OSA er effektestimatet for denne subgruppe hgjere (-5,64, 95% KiI: -9,58;
-1,70 vs. -2,65, 95% KI: -3,44; -1,86). Der er dog ogsa vaesentligt starre usikkerhed omkring estima-
tet. Fagudvalget misteenker derfor ikke, at studierne specifikt af denne undergruppe af patienter med
OSA har pavirket analysens overordnede resultat pa ESS for subgruppen moderat til svaer OSA.
Ved lang opfalgning er der kun data fra studiet af McEvoy et al., hvis resultat er sammenligneligt
med fundene i NMA’en for hele patientgruppen med moderat til sveer OSA.

Patienter med OSA og samtidig type 2 diabetes

Fagudvalget har defineret subgruppen 'type 2 diabetes’, som alle studier, der udelukkende undersg-
ger patienter med OSA og samtidig type 2 diabetes. For denne post-hoc subgruppe er data kun
tilgaengeligt ved kort opfglgning (<6 maneder) for bade svaerhedsgraden af OSA (AHI) og dagstreet-
hed (ESS).

Figur 34 — Forest plot for effektmalene a) ‘Svaerhedsgraden af OSA’ (AHI) ved kort opfelgning (<6 maneder) og b)
’Dagstraethed’ (ESS) ved kort opfelgning for patienter med OSA og samtidig type 2 diabetes.

a)
CPAP Ingen behandling
Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-CI
Chasens 2014 12 698 620 11 2120 1460 —-l—' ! : | | -14.22 [-23.53;-4.91]
20 10 0 10 20
Til fordel for CPAP  Til fordel for Ingen behandling
b)
CPAPIngen behandling
Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-Cl Weight
Chasens 2014 12 908 570 11 1050 3.62 5 —f— -1.42 [529; 245] 08%
Krogager 2020 31 510080 34 660 080 ; -1.50 [-1.89;-1.11] 83.6%
Lam 2017 32 870580 32 880520 —.—*—‘ -0.10 [-2.80; 260] 1.7%
Shaw 2016 151 640 410 147 8.00 4.80 —— ! -1.60 [-261;-059] 12.3%
West 2007 19 660 450 21 -260 4.90 3 | 400 [691,-1.09] 1.5%
Random effects model 245 245 — iﬁ ; : | -1.52 [1.88; -1.17] 100.0%

Heterogeneity: /~ = 0%, T~ < 0.0001, p = 0.42
5 4 2 0 2 4 6
Til fordel for CPAP  Til fordel for Ingen behandling

Kun et enkelt studie har undersggt effekten af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling pa
svaerhedsgraden af OSA (AHI) [59]. Studiet rapporterer i trdad med NMA’en for hele subgruppen
'moderat til svaer OSA’, at CPAP er en effektiv behandling sammenlignet med ingen aktiv behandling.
Fagudvalget har saledes ingen mistanke om, at studiet specifikt af denne undergruppe af patienter
med OSA har pavirket analysens overordnede resultat pa AHI for subgruppen moderat til sveer OSA.

Fem studier har undersggt effekten af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling pa patien-
ternes dagstreethed (ESS) [59,101,105,137,153]. Metaanalysen viser en ikke-klinisk relevant effekt-
forskel af CPAP sammenlignet med ingen aktiv behandling i patienter med OSA og samtidig type 2
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diabetes, Figur 34. Sammenlignet med NMA’en for hele patientgruppen med moderat til sveer OSA
er effektestimatet for denne subgruppe lavere (-1,52, 95% Kil: -1,88; -1,17 vs. 2,65, 95% KI: -3,44; -
1,86). Gruppen af type 2 diabetikere udgar dog kun 590 ud af 3605 patienter med OSA i den samlede
analyse. Fagudvalget forventer derfor ikke, at subgruppen har pavirket det samlede estimat naevne-
veerdigt. Analysen kan desuden ikke udtale sig om, hvorvidt den observerede forskel i effekt skyldes
tilstedeveerelsen af type 2 diabetes eller andre forskelle mellem studierne og/eller de inkluderede
patienter.

6.2.3 Patienter med POSA

| alt otte studier (ni artikler) informerer analysen af patienter med POSA. Studierne inkluderer pati-
enter med forskellige sveerhedsgrader [44,49,50,92,95,106,120,139,142]. Baseret pa patienternes
gennemsnitlige sygdomskarakteristika pa tvaers af studierne (AHI: 19,20, ESS: 9,19) ma studierne
antage primeert at vurdere effekten af interventioner i en population med overvejende moderat OSA.
For denne subgruppe er positionsbehandling, CPAP, MAD, og ingen aktiv behandling relevante in-
terventioner. Resultaterne for hvert effektmal preesenteres i nedenstaende.

6.2.3.1 Helbredsrelateret livskvalitet (kritisk)

Jeevnfgr analysedesignet er effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’ opgjort som fysisk/mental
summary component score malt med SF36 eller utility score malt med EQ-5D ved leengst mulig
opfglgningstid. Fagudvalget har fastsat MKRF til en forskel i score pa henholdsvis 2, 3 og 0,08.
MKREF er fastsat ud fra en faglig klinisk drgftelse i fagudvalget med inddragelse af relevant litteratur
[7,24].

Kun ét studie (Skinner et al.) rapporterer effekten af positionsbehandling sammenlignet med CPAP
pa helbredsrelateret livskvalitet opgjort som fysisk og mental summary component score malt med
SF-36 [139].

Figur 35 — Forest plot for effektmalet 'Helbredsrelateret livskvalitet’ malt med SF 36 (a) fysisk summary component
score eller (b) mental summary component score for patienter med POSA.

a)
Postionsbehandling CPAP
Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-ClI
Skinner 2008 20 4450 11.00 20 4460 1060 — : —.r . — -0.10 [-6.79;6.59]
5 4 2 0 2 4 6
Til fordel for CPAP  Til fordel for Postionsbehandling
b)
Positionsbehandling CPAP
Study Total Mean SD Total Mean SD MeanDifferencg MD 95%-ClI
Skinner 2008 20 5030 950 20 4970 850 | : I. : : 060 [499;619]

6 4 2 0 2 4 6
Til fordel for CPAP  Til fordel for Positionsbehandling

Studiet rapporterer ingen klinisk relevant effektforskel af positionsbehandling sammenlignet med
CPAP, Figur 35. Da CPAP i de tidligere analyser for mild og moderat til sveer OSA ikke har vist en
effektforskel sammenlignet med ingen aktiv behandling, antager fagudvalget, at positionsbehandling
sandsynligvis heller ikke pavirker helbredsrelateret livskvalitet, afsnit 6.2.1.1 0og 6.2.2.1 . Fagudvalget
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vurderer (ligesom for patienter med mild og moderat til sveer OSA), at disse generiske vaerktgjer kan
have sveert ved at indfange de nuancer, som seerligt gar en forskel for patienter med OSA.

6.2.3.2 Mortalitet (kritisk)

Jeevnfer analysedesignet er effektmalet 'Mortalitet’ opgjort som andel patienter, der er dade af en-
hver arsag ved leengst mulig opfglgningstid. Fagudvalget har valgt, at enhver forskel i mortalitet er
klinisk relevant. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk drgftelse i fagudvalget.

Der er ikke identificeret randomiserede kontrollerede studier, der beskriver effekten af at behandle
patienter med POSA pa effektmalet 'Mortalitet’.

6.2.3.3 Kardio-/cerebrovaskuleere events (kritisk)

Jeevnfgr analysedesignet er effektmalet 'Kardio-/cerebrovaskuleere events’ opgjort som andel pati-
enter, der oplever minimum én haendelse ved leengst mulig opfalgningstid. Fagudvalget har valgt at
enhver forskel i forekomst af kardio-/cerebrovaskulaere events er klinisk relevant. MKRF er fastsat
ud fra en faglig klinisk draftelse i fagudvalget.

Der er ikke identificeret randomiserede kontrollerede studier, der beskriver effekten af at behandle
patienter med POSA péa effektmalet 'kardio-/cerebrovaskuleere events’.

Surrogateffektmalet blodtryk

Da det patientrelevante effektmal ’kardio-/cerebrovaskulzere events’ kraever lang opfalgningstid, rap-
porterer de kliniske studier ofte blodtryk som surrogateffektmal. Jeevnfgr analysedesignet er effekt-
malet 'blodtryk’ opgjort som gennemsnitlig systolisk og/eller diastolisk blodtryk (mmHg) ved hen-
holdsvis kort (<6 maneder) og lang (>6 maneder) opfelgningstid. Fagudvalget har fastsat MKREF til
en forskel pa 5 mmHg. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk dreftelse i fagudvalget med inddra-
gelse af relevant litteratur [24].

Figur 36 — Forest plot for effektmalene (a) 'Systolisk blodtryk’ og (b) 'Diastolisk blodtryk’ ved kort opfelgningstid
(<6 maneder) for patienter med POSA.

a)

Positionsbehandling Ingen behandling
Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-ClI
Jackson2015 47 12570 960 39 133.40 1520 —ll— ! -71.70 [-13.20;-2.20]

10 -5 0 5 10
Til fordel for Positionsbehandling  Til fordel for Ingen behandling

b)

Positions behandlinglngen behandling
Study Total Mean SD Total Mean SD _Mean Difference MD 95%-ClI
Jackson 2015 47 7510 920 39 7940 980 —Hl—— ] -4.30 [-8.35;-0.25]

-5 0 5
Til fordel for Pasitions behandling  Til fordel for Ingen behandling

Kun ét studie rapporterer effekten af at behandle patienter med POSA pa systolisk og diastolisk
blodtryk ved kort opfglgningstid [95]. Studiet rapporterer en klinisk relevant effektforskel af positions-
behandling sammenlignet med ingen aktiv behandling pa det systoliske blodtryk, men ikke det dia-
stoliske blodtryk. Der er dog stor usikkerhed omkring effektforskellen for bade systolisk og diastolisk
blodtryk. Derudover har studiet af de Ruiter et al. rapporteret effekten af positionsbehandling sam-
menlignet med MAD opgjort som median, hvorfor studiet ikke kunne inkluderes i en mulig NMA [50].

Side 82 af 252



Studiet rapporterer ingen forskel mellem de to behandlingsmuligheder for hverken systolisk eller di-
astolisk blodtryk ved 3 og 12 maneder opfelgning.

6.2.3.4 Sveaerhedsgrad (vigtig)

Jeevnfer analysedesignet er effektmalet 'svaerhedsgraden’ opgjort som gennemsnitlig AHI, alternativt
ODI, ved henholdsvis kort (€6 maneder) og lang (>6 maneder) opfalgningstid. Fagudvalget har fast-
sat MKRF til en forskel pa 5 tilfeelde/time. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk dreftelse i fagud-
valget med inddragelse af relevant litteratur [25].

Syv studier har undersggt effekten af at behandle patienter med POSA pa svaerhedsgraden af OSA
(opgjort som AHI) ved kort opfalgningstid (<6 maneder) [44,49,95,106,120,139,142]. Ingen studier
har opgjort effekten ved lang opfelgningstid (>6 maneder). Baseret pa studiernes karakteristika samt
de inkluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at studierne er tilstraekkeligt sammen-
lignelige til at kunne foretage NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfgrt en NMA, der sammenligner
effekten af positionsbehandling, CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling ved kort opfelgning. Net-
veaerksgrafen for NMA’en ses i Figur 37, og resultaterne ses i Figur 38.

Figur 37 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af positionsbehandling, CPAP, MAD samt ingen aktiv behandling pa
svaerhedsgraden af OSA (opgjort som AHI) ved kort opfelgning (<6 maneder).

CPAP)

2 studie(r)

121 patienter

@sitiansbehandling EELEUN (ngen aktiv behandling]
274 patienter

2 studie(r)
259 patienter

MAD

Figur 38 — Forest plot for effektmalet 'Svaerhedsgraden af OSA’ (opgjort som AHI) ved kort opfelgning (<6 maneder)
for patienter med POSA.

Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-ClI
CPAP 0 60 0.98 —— ' -15.58 [-23.10; -8.05]
MAD 0 131 0.62 —— i -9.47 [-16.36, -2.58)
Positionsbehandling 3 N 0.40 = -7.36 [-12.10; -2.62)
f T 1

T |
20 -10 0 10 20

Der er pavist klinisk relevant effektforskel af bade positionsbehandling, CPAP og MAD sammenlignet
med ingen aktiv behandling pa sveerhedsgraden af OSA (AHI) ved patienter med POSA. Usikkerhe-
den omkring effektforskellen for MAD og positionsbehandling krydser dog MKRF. NMA'’en viser yder-
ligere, at CPAP har en klinisk relevant mereffekt sammenlignet med bade MAD og positionsbehand-
ling (hhv. -6,11, 95% KI: -13,80; 1,59 og -8,21, 95% KI: -14,07; -2,36). Der ses ingen forskel i effekt
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mellem MAD og positionsbehandling (-2,11, 95% Kil: -7,11; 2,89). NMA’en viser, at CPAP med god
sandsynlighed (P-score 0.98) er den bedste behandling til at reducere sveerhedsgraden af OSA hos
patienter med POSA. Fagudvalget vurderer herudover, at bade MAD og positionsbehandling er lige
gode og effektive valg.

Studiet af Huang et al. har ogsa undersggt effekten af positionsbehandling sammenlignet med MAD,
men har rapporteret medianen, hvorfor studiet er ekskluderet fra metaanalysen [92]. Studiet finder
ingen forskel i effekt pa AHI mellem MAD og positionsbehandling, hvilket understgtter fundene fra
NMA’en.

6.2.3.5 Ugnskede haendelser (vigtig)

Jaevnfgr analysedesignet er effektmalet 'ugnskede haendelser’ opgjort som andel patienter, der op-
lever minimum én ugnsket heendelse i relation til deres behandling ved lzengst mulig opfalgningstid.
Fagudvalget har valgt at enhver forskel er klinisk relevant. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk
drgftelse i fagudvalget.

To studier af Mok et al. og Benoist et al. har undersagt effekten af at behandle patienter med POSA
pa forekomsten af ugnskede haendelser [49,120]. Baseret pa studiernes karakteristika samt de in-
kluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at studierne er tilstreekkeligt sammenlig-
nelige til at kunne foretage NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfgrt en NMA, der sammenligner
effekten af positionsbehandling, CPAP og MAD. Netvaerksgrafen for NMA’en ses i Figur 39, og re-
sultaterne i Figur 40.

Figur 39 — Netvarksgraf for NMA af effekten af CPAP, MAD samt positionsbehandling pa forekomsten af ugnskede
haendelser.

1 studie(r)

81 patienter

, = MAD |
 Positionsbehandling 1 studie(r)
99 patienter

Figur 40 — Forest plot for effektmalet 'Ugnskede handelser’ hos patienter med POSA.

Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score MAD RR 95%-CI
CPAP 0 40 0.86 —— 0.27 [0.05; 1.53]
Positionsbehandling 1 89 0.60 —!— 0.53 [0.31;0.91]
| | 1
0.1 051 2 10
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Der er pavist en klinisk relevant effektforskel af positionsbehandling, men ikke af CPAP, sammenlig-
net med MAD pa forekomsten af ugnskede haendelser, Figur 40. For positionsbehandling er der
saledes omtrent en halvering i risikoen for ugnskede haendelser sammenlignet med MAD. Der ses
stor usikkerhed omkring estimatet for CPAP, hvor der ikke er direkte evidens, der understgtter sam-
menligningen med MAD. Absolut forskel i risiko for CPAP og positionsbehandling er henholdsvis -
37,10 (95% KI: -48,51;27,00) og -23,90 (95% KI: -35,14;-4,67). Der ses ingen forskel i forekomsten
af ugnskede haendelser mellem CPAP og positionsbehandling (RR=0,51, 95% KI: 0,10;2,64).

Fagudvalget bemeerker, at effektmalet er defineret som en samlebetegnelse for andelen af patienter,
der oplever enhver ugnsket haendelse. Dette effektmal er sjaeldent rapporteret, da studier ofte i ste-
det opger andelen af patienter, der oplever specifikke ugnskede haendelser. Det har ikke vaeret mu-
ligt at 'konvertere’ sadanne opggrelser til forekomsten af ugnskede heendelser generelt. Der er i
stedet blevet udarbejdet en kvalitativ liste over hvilke bivirkninger, studierne rapporterer, se bilag 2.4.

6.2.3.6 Dagstraethed (vigtig)

Jaevnfgr analysedesignet er effektmalet 'dagstreethed’ opgjort som score pa Epworth Sleepiness
Scale (ESS) ved henholdsvis kort (<6 maneder) og lang (>6 maneder) opfalgningstid. Fagudvalget
har fastsat MKREF til en forskel pa 2 point. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk draftelse i fagud-
valget med inddragelse af relevant litteratur [7,24,26].

Studierne af Armas et al., Jackson et al., Laup et al., Mok et al. samt Skinner et al. har undersagt
effekten af at behandle patienter med POSA pa dagstraethed (malt med ESS) ved kort opfalgningstid
(<6 maneder) [44,95,106,120,139]. Ingen af de identificerede studier har opgjort effekten ved lang
opfalgningstid (>6 maneder). Studiet af Huang et al. er det eneste, der har opgjort effekten for MAD,
men da der i studiet rapporteres en median er dette ekskluderet fra NMA’en. Baseret pa studiernes
karakteristika samt de inkluderede patienters baselinekarakteristika, vurderes det, at studierne er
tilstreekkeligt sammenlignelige til at kunne foretage NMA, Tabel 10 og Tabel 11. Der er udfgrt en
NMA, der sammenligner effekten af positionsbehandling, CPAP samt ingen aktiv behandling ved
kort opfalgning. Netvaerksgrafen for NMA’en ses i Figur 41, og resultaterne i Figur 42.

Figur 41 — Netvaerksgraf for NMA af effekten af positionsbehandling, CPAP samt ingen aktiv behandling pa patien-
ternes dagstraethed (malt med ESS) ved kort opfolgningstid (<6 maneder).

CPAP’

2 studie(r)

121 patienter

 Positionsbehandling SR UM ingen aktiv behandlina
274 patienter
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Figur 42 — Forest plot for effektmalet 'Dagstraethed’ (malt med ESS) ved kort opfelgning (<6 maneder) for patienter
med POSA.

Direct Number of Sammenlignet med
Behandling Comparisons Participants P-score Ingen aktiv behandling MD 95%-CI
CPAP 0 60 0.99 —— -3.25 [-5.10; -1.40]

Positionsbehandling 3 203 0.51 —-l- -1.46 [-2.40; -0.51]
|

Ved kort opfglgningstid ses en klinisk relevant effektforskel af CPAP, men ikke for positionsbehand-
ling sammenlignet med ingen aktiv behandling, Figur 42. Usikkerheden omkring CPAP krydser dog
MKRF. Det samme ger desuden usikkerheden for positionsbehandling, hvorfor en klinisk relevant
effektforskel ikke kan udelukkes. NMA’en viser desuden en ikke-klinisk relevant forskel mellem de to
interventioner (-1,79, 95% KiI: -3,38; -0,20). Baseret pa resultaterne fra NMA’en vurderer fagudvalget,
at det ikke kan konkluderes, hvorvidt de to interventioner er ligeveerdige eller ej. Studiet af Huang et
al. er ikke inkluderet i NMA’en, men rapporterer ingen forskel i effekt mellem positionsbehandling og
MAD ved 6 maneders opfalgning (median (interkvartiler) henholdsvis 8 (5-10) og 6 (4-10)).

Folsomhedsanalyser

For at undersgge robustheden af effektestimatet for interventionernes pavirkning af dagstreethed, er
der udfgrt felsomhedsanalyser.

Udelukkelse af studier med hgj risiko for bias

Studiernes risiko for bias er praesenteret i afsnit 6.2.5.1 og bilag 2.13. Ved at udelukke studier med
hgj risiko for bias foretages analysen i stedet pa to studier [44,120]. Fglsomhedsanalysen sendrer
ikke pa primaeranalysen konklusion. Netvaerksgraf og forest plot kan ses i bilag 2.11.

Udelukkelse af studier med crossover design

Ved at udelukke studier med crossover design foretages analysen i stedet pa tre studier, der ude-
lukkende sammenligner positionsbehandling med ingen aktiv behandling [44,95,106], Figur 43.

Figur 43 — Forest plot for felsomhedsanalysen af effektmalet ‘Dagstraethed’ (malt ved ESS) ved kort opfalgning (<6
maneder) for patienter med POSA.

Positionsbehandling Ingen behandling

Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-Cl Weight
Armas 2021 43 510 347 44 643 293 1 1 i -1.33 [-2.68; 0.02] 48.7%
Jackson 2015 47 810 41039 940 660 : = : -1.30 [-3.68; 1.08] 15.7%
Laup 2019 52 910 40049 1080 410 ‘—‘I— : -170 [-328;-012] 356%
Random effects model 142 132 ; ; : : : ! -1.46 [-2.40; -0.51] 100.0%

Heterogeneity: 1= 0%, == 0,p =093 '
3 2 44 0 1 2 43
Til fordel for Positionsbehandling  Til fordel for Ingen behandling

Ved at udelukke studier af crossoverdesign viser metaanalysen fortsat ikke en klinisk relevant effekt-
forskel af positionsbehandling sammenlignet med ingen aktiv behandling pa patienternes dagstraet-
hed. Fagudvalget vurderer derfor, at resultatet fra primaeranalysen er robust.

6.2.3.7 Adherence (vigtig)

Jeevnfgr analysedesignet er effektmalet ‘adherence’ opgjort som enten gennemsnitlig antal timers
brug af behandling per nat eller andel patienter, der anvender teknologien 24 timer/nat ved henholds-
vis kort (€6 maneder) og lang (>6 maneder) opfelgningstid. Fagudvalget har fastsat MKRF til en
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forskel pa henholdsvis 1 time/nat og 5%point. MKRF er fastsat ud fra en faglig klinisk draftelse i
fagudvalget med inddragelse af relevant litteratur [24].

Figur 44 — Forest plot for effektmalet ’Adherence’ (timer/nat) ved kort opfelgningstid (<6 maneder) for patienter med
POSA.

Positionsbehandling CPAP
Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-CI
Skinner 2008 20 7.4000 1.6000 20 4.9000 1.9000 — ; l ; —|!|— 250 [1.41,3.59]

32 140 1 2 3
Til fordel for CPAP Til fordel for Positionsbehandling

Figur 45 — Forest plot for effektmalet ’Adherence’ (24 timer/nat) ved kort (<6 maneder) opfelgningstid for patienter
med POSA.

Positionsbehandling MAD
Study Events Total Events Total Risk Ratio RR 95%-Cl Weight
de Ruiter 2018 29 29 27 28 - 1.03 [0.97;1.10] 97.1%

Huang 2023 14 19 15 20 ' : 098 [068;142] 29%
Random effects model 48 48 ¥ 1.03 [0.97; 1.10] 100.0%
Heterogeneity: /° = 0%, t°=0, p = 0.80

08 1 125

Til fordel for Positionsbehandling  Til fordel for MAD

Kun ét studie af Skinner et al. har undersggt patienternes adherence (gennemsnitlig antal timers
brug per nat) af positionsbehandling sammenlignet med CPAP ved kort opfalgning, Figur 44. Studiet
finder en klinisk relevant forskel i adherence pa 2,5 timer (95% KiI: 1,41; 3,59) mellem de to interven-
tioner til fordel for positionsbehandling.

To studier af de Ruiter et al. og Huang et al. har undersggt andelen af patienter med god adherence
(=4 timer/nat) til positionsbehandling sammenlignet med MAD ved kort opfelgning [50,92]. Metana-
lysen viser ingen klinisk relevant effektforskel mellem de to behandlinger, Figur 45.

6.2.4 Patienter med kirurgisk indikation

| alt 10 studier (14 artikler) informerer analysen af patienter med OSA med kirurgisk indikation [53—
55,77,108,111,136,141,144-146,148,149,155]. Studierne inkluderer patienter med bade mild, mo-
derat og svaer OSA, men de har alle en eetiologi, der ggr dem kandidater til de respektive kirurgiske
indgreb. De forskellige indgreb tilbydes pa baggrund af den individuelle patients indikation, og ana-
lysen er derfor ogsa delt op i forskellige indikationer, som fremgar af nedenstdende. Fagudvalget
bemaerker, at der pa tveers af studierne er stor variation i de specifikke indgrebs fremgangsmetode
samt variationer i patienternes selektion. Studierne praesenteres derfor opdelt efter den kirurgiske
indikation/placering af indgrebet, herunder 1) mandel-/ganekirurgi, 2) tunge-/strubelagskirurgi, 3)
multi-level kirurgi (samtidig mandel-/gane- og tunge-/strubelagskirurgi), 4) nervestimulation (UAS)
samt 5) MMA. Som beskrevet i afsnit 6.1.1.2 har fagudvalget gennemgaet identificeret litteratur af
kirurgiske indgreb og afgjort, hvilke indgreb, der er relevante i en dansk kontekst, samt hvilke sam-
menligninger, der er relevante for naervaerende analyse.

Naesekirurgi er ikke inkluderet i neervaerende analyse, idet fagudvalget papeger, at der ikke er evi-
dens for effekten af dette pa hverken snorken eller sveerhedsgraden af OSA. Fagudvalget anerken-
der dog, at pladsskabende naesekirurgi kan forbedre adherence til non-invasive behandlinger, der
kraever sgvn med lukket mund, f.eks. CPAP og MAD.
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6.2.4.1

Patienter med indikation for at fa foretaget mandel-/ganekirurgi oplever kollaps af de gvre luftveje
ved ganen og/eller mandlerne (tonsillerne). For denne gruppe af patienter er UPPP, tonsillektomi,
BRP samt RFA(gane) relevante kirurgiske indgreb. Seks studier er inkluderet i vurderingen af man-
del-/ganekirurgi. Tabel 12 viser de inkluderede studiers karakteristika.

Mandel-/ganekirurgi

Tabel 12 — Oversigt over inkluderede studier til vurdering af effekten af mandel-/ganekirurgi.

Reference Patientgruppe Specifik Komparator Relevante
intervention effektmal
Browaldh 2013, AHI=15, ESS=>8, Friedman stage I-Il, UPPP inkl. Ingen aktiv HRQoL, BP,
Browaldh 2016, tidligere afpravet CPAP og MAD tonsillektomi behandling AHI, AE,
Fehrm 2017 (undtagen Friedman stage |) ESS
[63-55]
Lojander 1996 ODl4%>20, 18-65 ar, tidligere ube- UPPP Ingen aktiv ODI
[108] handlet OSA, >50% obstruktion ved behandling
ganeniveau
Sommer 2016 AHI>15, hypertrophe tonsiller med UPPP inkl. Ingen aktiv AHI, AE,
[141] velopharyngal obstruktion (bekraeftet  Tonsillektomi behandling ESS
ved klinisk unders@gelse), tidligere af-
pravet CPAP
Ferguson 2003 AHI 10,1-25, hgj snorken UPPP ekskI. Ingen aktiv AHI, ESS
[77] Tonsillektomi behandling
(laser assiste-
ret)
Vicini 2020 AHI>15, grad af nasal obstruktion, hy- BRP inkl. Ingen aktiv AHI, ESS
[149] pertrophe tonisller (grad 1-2), tidligere  Tonsillektomi behandling
afpravet CPAP, primeer palatal/pha- 0g septo-
ryngal kollaps pavist ved DISE turbinoplastik
Tegelberg 1999, >5 AHI <25 UPPP inkl. MAD (one- AHI
Wilhelmsson Tonsillektomi piece)
1999, Walker-
Engstrom 2002
[144—146]

Friedman staging system: | (store tonsiller og lav tungeposition), Il (store tonsiller og hgj tungeposition eller sma
tonsiller og lav tungeposition), Il (sméa tonsiller og hgj tungeposition). DISE: Drug-induced sedation endoscopy,
UPPP: uvulopalatopharyngoplastik, BRP: barbed repositionspharyngoplastik, AHI: apng-hypopng index, ESS:
Dagstraethed (Epworth Sleepiness Scale), HRQoL: Helbredsrelateret livskvalitet (Health Related Quality of Life),
BP: Blodtryk (blood pressure), AE: Ugnskede haendelser (adverse events).

De seks studier, der vurderer effekten af mandel-/ganekirurgi er fordelt pa de specifikke indgreb
UPPP (m/u tonsillektomi) samt BRP. Der er ingen randomiserede studier, der belyser de langsigtede
patientrelevante effektmal ’Mortalitet’ samt 'Kardio-/cerebrovaskulaere events’.

Studiet af Browaldh et al. viser, at mandel-/ganekirurgi pavirker patienternes helbredsrelaterede livs-
kvalitet positivt malt med SF-36 mental component score, nar man sammenligner med ingen aktiv
behandling ved 6 maneders opfglgning, Tabel 13 [53]. Selvom forskellen er klinisk relevant, er der
meget stor usikkerhed omkring effektforskellen. Effektforskellen for SF-36 fysisk component score
kan ikke pavises statistisk. Resultater fra samme studie, udgivet af Fehrm et al., viser desuden en
positiv effekt pa patienternes blodtryk (systolisk BP: -9,4, 95% KI: -17,9; -0,8, diastolisk BP: -6,4,
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95% KiI: -12,8; -0,04). Der er dog stor usikkerhed omkring effektforskellen mellem grupperne, og
konfidensintervallet overlapper MKRF (5 mmHg).

Tabel 13 — Resultater fra studiet af Browaldh et al. [53] Mandel-/ganekirurgi forbedrer patienternes helbredsrelate-
rede livskvalitet sammenlignet med ingen aktiv behandling ved 6 maneders opfelgning.

Helbredsrelateret Antal UPPP inkl. Antal Ingen aktiv Forskel mellem grup-
livskvalitet patienter tonsillektomi patienter  behandling perne

SF-36 fysisk 31 51,2 (8,8) 31 48,3 (9,1) 2,9 (-1,56; 7,36)
component score

SF-36 mental 31 48,1 (9,7) 31 42,7 (11,5) 5,4 (0,1;10,7)
component score

Data preesenteret som gennemsnit (SD) eller (95% KI).

For effektmalene svaerhedsgraden af OSA (AHI) samt patienternes dagstraethed (ESS) er der udfert
metaanalyser pa tveers af de fire studier, der belyser sammenligningen mellem mandel-/ganekirurgi
og ingen aktiv behandling ved <6 maneders opfelgning, se Figur 46 og Figur 47.

Figur 46 — Forest plot for effektmalet 'Svaerhedsgraden af OSA’ (opgjort som AHI) ved kort opfelgning (S6maneder)
for patienter med kirurgisk indikation.

Mandel-/ganekirurgi Ingen behandling
Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-Cl Weight
Browaldh 2013 32 2110 1970 33 46.80 2280 —l— | -25.70 [-36.05,-15.35] 23.6%

Sommer 2016 18 1540 1410 16 2860 19.30 —— i -1320 [-2468; -1.72] 218%
Ferguson 2003 21 1470 750 24 2270 15.20 —.— E -8.00 [-14.88; -1.12] 29.5%
Vicini 2020 25 982 988 25 3193 21.89 + i i 2211 [131.52;-12.70] 251%
Random effects model 96 98 I : : -16.85 [-25.20; -8.50] 100.0%

Heterogeneity: I° = 7T1%, ©° = 49.1930, p = 0.02
-30 -20 10 0 10 20 30
Til fordel for Mandel-/ganekirurgi  Til fordel for Ingen behandling

Figur 47 — Forest plot for effektmalet 'Dagstraethed’ (malt med ESS) ved kort opfelgning (S6maneder) for patienter
med kirurgisk indikation.

Mandel-/ganekirurgilngen behandling

Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-Cl Weight
Browaldh 2016 32 680390 331250390 M . 570 [-760;-3.80] 31.4%
Sommer 2016 20 620290 15 960 520 ——Il— i -340 [6.32;-048] 236%
Ferguson 2003 21 930 380 24 1080 930 ——II——i— -1.50 [-5.56; 2.56] 16.9%
Vicini 2020 25 376 442 251085 391 —M— : : -7.09 [940;-478] 281%
Random effects model 98 97 it | | -4.84 [-7.01; -2.66] 100.0%
Heterogeneity: I° = 60%, <° = 2.9810, p = 0.06
-5 0 5

Til fordel for Mandel-/ganekirurgi  Til fordel for Ingen behandling

Metaanalyserne viser en pavist klinisk relevant effektforskel af mandel-/ganekirurgi sammenlignet
med ingen aktiv behandling pa bade svaerhedsgraden (AHI) og patienternes dagstreethed (ESS)
opgjort ved kort opfaglgningstid. Effektestimaterne overlapper ikke MKRF, og ser man pa felsomheds-
analysen for ESS, hvor studier med hgj risiko for bias udelukkes, er der fortsat klinisk relevant effekt-
forskel af mandel-/ganekirurgi, se bilag 2.12. Fagudvalget konkluderer derfor, at mandel-/ganekirurgi
er en effektiv behandling af OSA, hvis patienterne har indikation for indgrebet.

Studiet af Lojander et al. rapporterer effekten af UPPP pa svaerhedsgraden opgjort som ODl49% [108].
Studiet viser, at mandel-/ganekirurgi reducerer ODI med en median pa -11 og -9 sammenlignet med
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ingen aktiv behandling ved henholdsvis 3 og 12 maneders opfglgning. Studiet bakker saledes op
om, at mandel-/ganekirurgi effektivt reducerer patienternes svaerhedsgrad af OSA.

Andelen af patienter, der oplever ugnskede haendelser, rapporteres af Browaldh et al. samt Sommer
et al. [65,141]. Ud af 32 opererede patienter oplevede 6 patienter ikke-serigse komplikationer efter
UPPP inkl. tonsillektomi [55]. Sommer et al. specificerer, at 2 ud af 39 patienter oplever postoperativ
bladning [141]. Se bilag 2.4 for en kvalitativ liste over rapporterede ugnskede haendelser. Ingen af
de to studier rapporterer dadsfald som konsekvens af UPPP inkl. tonsillektomi.

Kun et enkelt studie har sammenlignet effekten mellem mandel-/ganekirurgi og én anden non-invasiv
intervention, nemlig MAD. Studiet har dog anvendt MAD fremstillet som mono-blok, som fagudvalget
vurderer ikke yder samme behandlingskvalitet som de bi-blok bgjler, der er specificeret i neervee-
rende analyse. Studiet viser, at der ved 6 maneders opfalgning ikke er forskel i patienternes sveer-
hedsgrad (AHI). Dog ses der ved 12 maneder lavere AHI for de patienter, der anvendte MAD sam-
menlignet med de patienter, der fik foretaget mandel-/ganekirurgi (-4,44, 95% KI: -8,45; -0,43). For-
skellen er dog ikke klinisk relevant. Efter 4 ar blev der observeret en klinisk relevant forskel mellem
grupperne til fordel for MAD (-7, 95% KIl: -11,13;-2,87). Fagudvalget pointerer, at studiet ikke oplyser,
hvorvidt patienters aetiologi er undersagt ift. at vurdere, hvorvidt de er egnede kandidater til interven-
tionerne, og effektforskellen kan derfor vaere anderledes ved korrekt selekterede patienter.

6.2.4.2 Tunge-/strubelagskirurgi

Patienter med indikation for at f& foretaget tunge-/strubelagskirurgi oplever kollaps af de gvre luftveje
ved tungen og/eller strubelaget. For denne gruppe af patienter er tungerodskirurgi som f.eks. TORS
eller RFA(tunge) relevante kirurgiske indgreb. | den systematiske litteratursggning er der ikke iden-
tificeret randomiserede kontrollerede studier, der undersgger effekten af disse indgreb. Fagudvalget
bemaerker, at evidensen pa omradet er genereret ved for/efter studier, som ikke opfylder kriterierne
for inklusion i naervaerende analyse.

6.2.4.3 Multi-level kirurgi

Patienter med luftvejskollaps ved bade mandel-/gane- og tunge-/strubelagsniveau har indikation for
at fa foretaget multi-level kirurgi. For denne gruppe af patienter er enhver kombination af indgreb
under mandel-/ganekirurgi og tunge-/strubelagskirurgi, relevante kirurgiske interventioner. To studier
er inkluderet i vurderingen af multi-level kirurgi. Tabel 14 viser de inkluderede studiers karakteristika.

Tabel 14 — Oversigt over inkluderede studier til vurdering af effekten af multi-level kirurgi.

Reference Patientgruppe Specifik Komparator Relevante
intervention effektmal
MacKay 2020 AHI 215, ESS >8, tidligere afpro- UPPP og Ingen aktiv HRQoL, BP,
[111] vet/tilbudt CPAP og/eller MAD RFA(tunge) behandling AHI, AE,
ESS,
Woodson 2003 AHI 10-30, ingen tidligere kirurgi eller ~ RFA(gane)og CPAP HRQoL, AHI,
[155] CPAP, ingen hypertrophe tonsiller, in-  RFA(tunge) ESS
gen nasal eller supraglottisk obstruk- Eller
tion
Sham RFA

UPPP: uvulopalatopharyngoplastik, RFA: Radiofrekvensablation, AHI: apng-hypopng index, ESS: dagstreethed
(Epworth Sleepiness Scale), HRQoL: Helbredsrelateret livskvalitet (Health Related Quality of Life), BP: Blodtryk
(blood pressure), AE: Ugnskede haendelser (adverse events).
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De to studier varierer i valgte patientpopulationer, samt de specifikke kombinerede kirurgiske ind-
greb. Fagudvalget har derfor vurderet, at det ikke er meningsfuldt at samle de to studier i en meta-
analyse. Studierne belyser ikke de langsigtede patientrelevante effektmal 'Mortalitet’ samt 'Kardio-
/cerebrovaskuleere events’. Studiernes resultater for effekimalene 'helbredsrelateret livskvalitet’, sur-
rogatmalet 'Blodtryk’, 'Sveerhedsgrad’, 'Ugnskede heendelser samt 'Dagstraethed’ er praesenteret i

Tabel 15 og Tabel 16.

Tabel 15 — Resultater fra studiet af MacKay et al. [111] vedrerende effektmalene helbredsrelateret livskvalitet, blod-
tryk, sveerhedsgraden (AHI), ugnskede handelser samt dagstraethed (ESS).

Effektmal Antal Multi-level Antal Ingen aktiv Baselinejusteret for-

patienter  kirurgi patienter  behandling skel mellem
grupperne

Helbredsrelateret 50 0,93 (0,12) 49 0,86 (0,10) 0,06 (-0,00; 0,12)

livskvalitet (EQ5D)

Systolisk blodtryk, 50 120,0 (12,0) 49 124,7 (13,6) -0,2 (-4,9; 4,6)

mmHg

Diastolisk blodtryk, 50 74,1 (8,0) 49 77,7 (10,9) 0,9 (-4,0; 2,3)

mmHg

Svarhedsgrad (AHI) 50 20,8 (18,4) 49 34,5 (23,0) -17,6 (-26,8; -8,4)

Dagstreaethed (ESS) 50 5,3 (3,0) 49 10,5 (4,7) -6,7 (-8,2; -5,2)

Ugnskede haendel- 50 4 - - -

ser (alvorlige)

Data preaesenteret som gennemsnit (SD) eller (95% KI).

Tabel 16 — Resultater fra studiet af Woodson et al. [155] vedrerende effektmalene helbredsrelateret livskvalitet,
svaerhedsgraden (AHI) samt dagstraethed (ESS).

Effektmal Antal  Multi-level  Antal CPAP Antal Ingen Forskel Forskel
pati- Kirurgi pati- (eendring pati- aktiv mellem mellem ki-
enter  (aendring enter fra base- enter behand- Kirurgiog  rurgi og

fra base- line) ling CPAP ingen ak-

line) (eendring tiv be-
fra base- handling
line)

SF-36 fy- 24 0,5 (6,8) 24 0,1(7,7) 27 1,5 (7,8) 0,4 -1 (-5;3)

sisk (-3,7;4,5)

compo-

nent score

SF-36 24 2,9 (7,3) 24 2,0 (6,1) 27 0,4 (6,4) 0,9 2,90

mental (-2,9;4,7) (-0,89;

compo- 6,69)

nent score

Svaerheds- 24 -4,5(13,8) - - 28 -1,8 (11,5) - -2,70 (-

grad (AHI) 9,67;

4,27)
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Dagstret- 26 21(39) 25 23(52) 28 -1,0(31) 0,20 (- 1,10 (-
hed (ESS) 2,33; 2,99;
2,73) 0,79)

Data preaesenteret som gennemsnit (SD) eller (95% KI).

Ingen af de to studier finder klinisk relevant effektforskel af multi-level kirurgi pa helbredsrelateret
livskvalitet. Studiet af MacKay et al. finder endvidere ingen klinisk relevant effektforskel pa patienter-
nes systoliske og diastoliske blodtryk. Begge studier har undersggt effekten pa svaerhedsgraden
(AHI), hvor kun MacKay et al. finder en klinisk relevant effektforskel pa i gennemsnit -17,6 i AHI —
dog endte ikke alle patienter med et AHI>15.. Med hensyn til patienternes dagstraethed (ESS) er det
ogsa kun MacKay et al., der registrerer en klinisk relevant effektforskel af multi-level kirurgi sammen-
lignet med ingen aktiv behandling. 4/50 patienter, der fik foretaget multi-level kirurgi i studiet af
MacKay et al., oplevede alvorlige ugnskede haendelser. Fagudvalget er opmaerksomme péa de in-
konsistente resultater mellem studierne, og bemaerker at RFA generelt opfattes som mindre effektivt
klinisk. Da studiet af Woodson et al. udelukkende anvender RFA bade ved gane og tungerod i mod-
saetning til MacKay et al., hvor mandel-/ganeindgrebet er UPPP, kan dette forklare de manglende
effektforskelle. Derudover inkluderer patientgruppen i Woodson et al. udelukkende patienter med
mild-moderat OSA, hvilket ogsa kan pavirke effektforskellen mellem grupperne.

6.2.4.4 Nervestimulation (UAS)

Patienter, der oplever luftvejskollaps pa grund af tilbagefald af hele tungesubstansen, kan have indi-
kation for at f& indopereret en nervestimulator. Et studie er inkluderet i vurderingen af UAS, og stu-
diets karakteristika er preesenteret i Tabel 17 mens resultaterne er praesenteret i Tabel 18.

Tabel 17 — Oversigt over det inkluderede studie til vurdering af effekten af UAS.

Reference Patientgruppe Specifik Komparator Relevante

intervention effektmal
Schwartz 2023 AHI 20-65, tidligere afprgvet CPAP, UAS Ingen aktiv AHI, AE,
[136] tidligere afpravet/tibudt anden OSA behandling ESS

behandling (anden kirurgi, MAD, ad-
faerdsbehandling)

UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation), AHI: apng-hypopne index, ESS: dagstraethed (Epworth Slee-
piness Scale).

Tabel 18 — Resultater fra studiet af Schwartz et al. [136] vedrerende effektmalene svarhedsgraden (AHI) samt dags-
treethed (ESS).

Effektmal Antal UAS Antal Ingen aktiv Forskel mellem
patienter patienter  behandling grupperne

Svaerhedsgrad (AHI) 86 24,1 (20,04) 46 32,0 (16,78) -7,90 (-14,39; -1,41)

Dagstraethed (ESS)* 88 -4,4 (4,2) 46 -1,1 (3,5) -3,30 (-4,64; -1,96)

Data preaesenteret som gennemsnit (SD) eller (95% KIl). *Andring fra baseline

Der er ikke identificeret randomiserede kontrollerede studier, som undersgger de patientrelevante
effektmal 'Helbredsrelateret livskvalitet’, 'Mortalitet’ samt 'Kardio-/cerebrovaskulaere events’. Surro-
gateffektmalet 'Blodtryk’ er heller ikke belyst af randomiserede kontrollerede studier. Studiet af
Schwartz et al. viser en klinisk relevant effektforskel af UAS pa bade AHI og ESS sammenlignet med
ingen aktiv behandling. Studiet rapporterer, at 6 ud af i alt 138 opererede patienter (4,3 %) oplevede
en alvorlig ugnsket heendelse. Fagudvalget bemeerker, at indgrebet er studeret i en meget selekteret
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patientpopulation, som har afprgvet alle andre behandlingsmuligheder uden succes forud for indgre-
bet. Det er derfor en patientgruppe, som ikke har andre muligheder for behandling. Derudover be-
meerker fagudvalget ogsa, at selvom UAS reducerer AHI veesentligt, bliver patienter med AHI>15
ikke defineret som raske.

6.24.5 MMA

Patienter, der oplever luftvejskollaps pa grund af kraniofaciel abnormalitet, har indikation for at fa
foretaget MMA.. Et studie er inkluderet i vurderingen af MMA, og studiets karakteristika er praesente-
reti Tabel 19, mens resultaterne er praesenteret i Tabel 20.

Tabel 19 — Oversigt over det inkluderede studie til vurdering af effekten af MMA-kirugi.

Reference Patientgruppe Specifik Komparator Relevante

intervention effektmal
Vicini 2010 AHI>30, ingen kontraindikation for be- MMA CPAP AHI, ESS
[148] handlingerne

MMA: Maxillomandibular Advancement Surgery, CPAP: Continuous Positive Airway Pressure, AHI: apng-hy-
popng index, ESS: dagstraethed (Epworth Sleepiness Scale).

Tabel 20 — Resultater fra studiet af Vicini et al. [148] vedrgrende effektmalene svaerhedsgraden (AHI) samt dagstraet-
hed (ESS).

Effektmal Antal MMA Antal CPAP Forskel mellem
patienter patienter grupperne

Svarhedsgrad (AHI) 25 8,1 (7,0) 25 6,3 (1,9) 1,80 (-1,04; 4,64)

Dagstreaethed (ESS) 25 7,7 (1,3) 25 5,9 (1,6) 1,80 (0,99; 2,61)

Data preesenteret som gennemsnit (SD) eller (95% KI).

Der er ikke identificeret randomiserede kontrollerede studier, som undersgger de patientrelevante
effektmal 'Helbredsrelateret livskvalitet’, ‘Mortalitet’, 'Kardio-/cerebrovaskulaere events’ samt "Ugn-
skede haendelser’. Se bilag 2.4 for en kvalitativ liste over rapporterede ugnskede haendelser. Surro-
gateffektmalet 'Blodtryk’ er heller ikke belyst af randomiserede kontrollerede studier. Studiet af Vicini
et al. viser ingen klinisk relevant effektforskel af MMA sammenlignet med CPAP pa hverken AHI eller
ESS. Fagudvalget gar opmaerksom pa, at begge grupper viser stor forskel i bade AHI og ESS fra
baseline. For MMA reduceres AHI fra 56,8 (SD: 16,5) til 8,1 (SD: 7,0) pa ca. et ar, mens ESS redu-
ceres fra 11,6 (SD: 2,8) til 7,7 (SD: 1,3). Fagudvalget vurderer derfor, at studiet viser, at bade MMA
og CPAP er effektfulde behandlinger, og fagudvalget bemaerker, at MMA derfor kan vaere et effekt-
fuldt alternativ til de patienter, der ikke kan medvirke til behandling med CPAP, og som har kraniofa-
ciale abnormaliteter.

6.2.5 Evidensens kvalitet

Med henblik pa at vurdere tilliden til resultaterne preesenteret i afsnit 6.2, sammenholder fagudvalget
resultaterne med evidensens kvalitet. Vurderingen af risikoen for bias i de inkluderede studier er gjort
ved hjaelp af tjeklister, der er tilpasset de konkrete studiedesign. Der er anvendt Cochranes Risk of
Bias tool (version 2) samt Cochranes Risk of Bias Tool for crossover trials (version 2) til de henholds-
vis 80 RCT-studier og 20 crossover studier. Ydermere er evidensens kvalitet for hvert effektmal pa
tveers af primaerstudierne vurderet vha. Grading of Recommendations, Assessment, Development
and Evaluation (GRADE). | ‘Behandlingsradets metodehandbog for stgrre analyser’ er der henvis-
ninger til naermere beskrivelser af tjeklisterne samt GRADE.
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6.2.5.1 Vurdering af risikoen for bias i RCT og crossover studier

Vurderingen af RCT-studierne ud fra Cochranes Risk of Bias tool (version 2) er foretaget pa bag-
grund af domaenerne ’bias grundet randomiseringsprocessen’, 'afvigelser fra interventioner’, 'mang-
lende data om effektmal’, ‘'malingen af effektmal’ og ’afrapporteringen’. Vurderingen for crossover
studierne har derudover domeenet ’'bias grundet periodiske og carry-over effekter’. Svarkategorierne
for den samlede vurdering af risikoen for bias pa tveers af domaenerne er henholdsvis 'Lav risiko for
bias’, 'Nogle bekymringer’ og 'Hgj risiko for bias’.

Seksten af RCT studierne og ni crossover studier er allerede vurderet som en del af HTA’en fra NICE
(NG202) [24]. Disse studiers vurderinger er genbrugt, mens sekretariatet har vurderet de resterende
studier. Vurderingerne af risikoen for bias er udfert for hvert primaerstudie med udgangspunkt i det/de
subjektive effektmal, alternativt de objektive. Vurderingerne af risikoen for bias af de enkelte studier
ift. domaenerne fremgar af bilag 2.13.

Sekretariatet vurderer, at 39/80 RCT-studier og 11/20 crossover studier har hgj risiko for bias. Den
samlede vurdering gives pa baggrund af nedgraderinger af de enkelte domaener. Der ses ingen klar
tendens i forhold til hvilke domeener, der oftest nedgraderes. Pa tvaers af alle RCT og crossover
studier ses der nedgradering indenfor alle de forskellige domaener. For crossover studier nedgrade-
res domaenet 'bias grundet periodiske og carry-over effekter’ dog stort set ikke pa tveers af studierne.
Det skyldes, at fagudvalget pa forhand har defineret, at analysen kun bgr inkludere crossover studier
med minimum én uges washout til at adskille de to behandlinger og dermed forhindre carry-over
effekter mellem interventionerne.

Vurderingerne af risiko for bias indgar i de overordnede GRADE vurderinger. Samtidig er der for
analyserne af effektmalet Dagstraethed (ESS) udfgrt falsomhedsanalyse, hvor netop studier med hgj
risiko for bias udelukkes af den statistiske (netvaerks)metaanalyse.

6.2.5.2 Vurdering af tilliden til evidensens kvalitet med GRADE

For at vurdere evidensens kvalitet for hvert effektmal pa tveers af primaerstudierne, er redskabet
Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluation (GRADE) anvendt.
GRADE-vurderingen giver indblik i tilliden til resultaterne for hvert effektmal pa tveers af primaerstu-
dierne, hvor svarkategorierne for den samlede vurdering pa tvaers af domaenerne ’risiko for bias’,
‘inkonsistens’, ’indirekte evidens’, 'ungjagtighed’, 'publikationsbias’, er henholdsvis 'Hgj’, '"Moderat’,
‘Lav’ og 'Meget lav’. GRADE-vurderingen er lavet i henhold til '‘Behandlingsradets metodevejledning
for stgrre analyser’. Jeevnfgr GRADE betyder vurderingen:

‘Meget lav’, at den sande effekt sandsynligvis er vaesentlig anderledes en effektestimatet.
‘Lav’, at den sande effekt muligvis er markant forskellig fra effektestimatet.

'Moderat’, at den sande effekt formentligt er teet pa effektestimatet.

'Hgj’, at den sande effekt er tilsvarende effektestimatet.

Seerligt for netvaerksmetaanalyserne vurderes hver sammenligning i netvaerket seerskilt for den di-
rekte og indirekte evidens, safremt begge dele eksisterer, som grundlag for netvaerksestimatets sam-
lede vurdering. | tilleeg til de ovenstaende domeener vurderes derudover intransitiviteten for den in-
direkte evidens, mens der vurderes eventuel uoverensstemmelse mellem det direkte og indirekte
estimat. Alle GRADE-vurderinger er praesenteret i bilag 2.13, og summeringen er praesenteret i Tabel
21 - Tabel 24.

Evidenskvaliteten for analyser af patienter med mild OSA

Evidenskvalitetsvurderinger for analyserne vedr. patienter med mild OSA er praesenteret i Tabel 21.
Generelt er der for alle effektmal nedgraderet for alvorlig risiko for bias i de inkluderede studier.
Derudover er der for nogle analyser yderligere nedgraderet for inkonsistens samt ungjagtighed.
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Derfor varierer tilliden til evidensen fra meget lav til moderat. Den samlede vurdering af tilliden til
evidens for patienter med mild OSA vurderes pa baggrund af det darligst vurderede kritiske effektmal
og ender derfor pa 'Meget lav’.

Evidenskvaliteten for analyser af patienter med moderat til svaer OSA

Evidenskvalitetsvurderinger for analyserne vedr. patienter med moderat tilsveer OSA er preesenteret
i Tabel 22. Generelt er der for alle effektmal nedgraderet for alvorlig risiko for bias i de inkluderede
studier. Derudover er der for nogle analyser yderligere nedgraderet for inkonsistens samt ungjagtig-
hed. Derfor varierer tilliden til evidensen fra meget lav til moderat. Seaerligt for netveerksmetaanaly-
serne ses der ogsa en nedgradering af bade intransitivet samt uoverensstemmelse for enkelte ana-
lyser. Den samlede vurdering af tilliden til evidensen for patienter med moderat til svaer OSA vurderes
pa baggrund af det darligst vurderede kritiske effektmal og ender derfor pa 'Meget lav’.

Evidenskvaliteten for analyser af patienter med POSA

Evidenskvalitetsvurderinger for analyserne vedr. patienter med POSA er praesenteret i Tabel 23.
Generelt er der i varierende grad nedgraderet for alvorlig risiko for bias i de inkluderede studier,
inkonsistens og ungjagtighed af estimatet. Derfor varierer tilliden til evidensen fra meget lav til mo-
derat. Den samlede vurdering af tilliden til evidensen for patienter med POSA vurderes p& baggrund
af det darligst vurderede kritiske effektmal og ender derfor pa 'Meget lav’.

Evidenskvaliteten for analyser af patienter med kirurgisk indikation

Evidenskvalitetsvurderinger for analyserne vedr. patienter med kirurgisk indikation er preesenteret i
Tabel 24. Generelt er der i varierende grad nedgraderet for alvorlig risiko for bias i de inkluderede
studier, inkonsistens og ungjagtighed af estimatet. Derfor varierer tilliden til evidensen fra meget lav
til moderat. Den samlede vurdering af tilliden til evidensen for patienter med kirurgisk indikation vur-
deres pa baggrund af det darligst vurderede kritiske effektmal og ender derfor pa 'Meget lav’.
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Tabel 21 - Tillid til resultaterne for patienter med mild OSA vurderet med GRADE

Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel

HRQoL (kritisk) - EQ5D CPAP Ingen aktiv behandling - 0,03 (-0,00; 0,06) 1o @) Tabel 12
Moderat

HRQoL (kritisk) - SF-36 fysisk summary CPAP Ingen aktiv behandling - 1,76 (0,50; 3,02) 110l0) Tabel 12

component score Lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 mental summary CPAP Ingen aktiv behandling - 4,30 (2,81;5,79 1]10@) Tabel 12

component score Lav

Kardio-/cerebrovaskulaere events (kritisk) CPAP Ingen aktiv behandling 0,82 (0,35; 1,94) - o000 Tabel 12
Meget lav

Surrogatmalet Systolisk BP - kort opfalgning  MAD CPAP - -3,60 (-12,97; 5,77) 10]0]@) Tabel 14
Meget lav

Surrogatmalet Systolisk BP - kort opfglgning  CPAP Ingen aktiv behandling - 1,30 (-1,53; 4,13) 110l0) Tabel 14
Lav

Surrogatmalet Systolisk BP - kort opfalgning  MAD Ingen aktiv behandling - -4,9 (-15; 4,9) 210]0]@) Tabel 14
Meget lav

Surrogatmalet Systolisk BP - lang opfglgning  MAD CPAP - 0,40 (-8,72; 9,52) o000 Tabel 13
Meget lav

Surrogatmalet Diastolisk BP - kort opfelgning MAD CPAP - -1,90 (-8,56; 4,76) 10]0]®) Tabel 15
Meget lav

Surrogatmalet Diastolisk BP - kort opfalgning CPAP Ingen aktiv behandling - -0,50 (-2,25; 1,25) ®dO0O Tabel 15
Lav

Surrogatmalet Diastolisk BP - kort opfelgning MAD Ingen aktiv behandling - 1,40 (-5,48; 8,28) 210]0]@) Tabel 15
Meget lav

Surrogatmalet Diastolisk BP - lang opfalg- MAD CPAP - 2,30 (-4,49; 9,09) o000 Tabel 13

ning Meget lav
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Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  MAD CPAP - -2,52 (-3,10; -1,94) 000 Tabel 16
Moderat
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  CPAP Ingen aktiv behandling - -8,02 (-13,22; -2,81) o000 Tabel 16
Meget lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  MAD Ingen aktiv behandling - -5,49 (-10,69; -0,29) 000 Tabel 16
Moderat
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, lang opfalg- MAD CPAP - -2,10 (-11,31; 7,11) o000 Tabel 17
ning Meget lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, lang opfalg- CPAP Ingen aktiv behandling - -9,90 (-18,88; -0,92) o000 Tabel 17
ning Meget lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, lang opfalg- MAD Ingen aktiv behandling - -7,80 (-15,69; 0,09) o000 Tabel 17
ning Meget lav
Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfalgning MAD CPAP - -0.46 (-2.44; 1.53) ®a00 Tabel 18
Lav
Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfelgning CPAP Ingen aktiv behandling - -1.71 (-2.79; -0.63) o000 Tabel 18
Meget lav
Dagstraethed (vigtig) — ESS, kort opfglgning ~ MAD Ingen aktiv behandling - -1.26 (-3.48; 0.96) o000 Tabel 18
Meget lav
Dagstraethed (vigtig) — ESS, lang opfelgning  MAD CPAP - -0,2 (-4,68; 4,28) o000 Tabel 19
Meget lav
Dagstraethed (vigtig) — ESS, lang opfelgning  CPAP Ingen aktiv behandling - -2,7 (-7,4; 2,0) o000 Tabel 19
Meget lav
Dagstraethed (vigtig) — ESS, lang opfelgning  MAD Ingen aktiv behandling - -2,5 (-7,63; 2,63) o000 Tabel 19
Meget lav
Adherence (vigtig) - timer/nat, kort opfalg- MAD CPAP - 2,00 (0,06; 3,94) o000 Tabel 13
ning Meget lav
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Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel

Adherence (vigtig) — timer/nat, lang opfelg- MAD CPAP - 1,90 (-0,19; 3,99) o000 Tabel 13
ning Meget lav

Tabel 22 - Tillid til resultaterne for patienter med moderat til svaer OSA vurderet med GRADE

Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel

HRQoL (kritisk) - EQ5D CPAP Ingen aktiv behandling - 0,00 (-0,02; 0,02) o000 Tabel 20
Lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 fysisk summary MAD CPAP - 0,24 (-2,21;2,69) o000 Tabel 22

component score Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 fysisk summary CPAP Ingen aktiv behandling - 0,98 (-0,16; 2,11) o000 Tabel 22

component score Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 fysisk summary MAD Ingen aktiv behandling - 0,73 (-1,8; 3,26) o000 Tabel 22

component score Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 mental summary MAD CPAP - -1,16 (-4,48; 2,15) o000 Tabel 23

component score Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 mental summary CPAP Ingen aktiv behandling - 1,98 (0,26; 3,71) o000 Tabel 23

component score Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 mental summary MAD Ingen aktiv behandling - 3,15 (-0,31; 6,6) o000 Tabel 23

component score Meget lav

Mortalitet (kritisk) CPAP Ingen aktiv behandling 0,88 (0,65 ; 1,19) o000 Tabel 20
Meget lav

Kardio-/cerebrovaskulaere events (kritisk) CPAP Ingen aktiv behandling 0,96 (0,81; 1,13) o000 Tabel 20
Meget lav

Surrogatmalet Systolisk BP - kort opfglgning  MAD CPAP - -0.63 (-2.79; 1.53) 000 Tabel 24
Moderat
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Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel
Surrogatmalet Systolisk BP - kort opfglgning  CPAP Ingen aktiv behandling - -2.17 (-3.10; -1.24) 000 Tabel 24
Moderat
Surrogatmalet Systolisk BP - kort opfglgning  MAD Ingen aktiv behandling - -1.54 (-3.67; 0.59) 000 Tabel 24
Moderat
Surrogatmalet Systolisk BP - lang opfglgning MAD CPAP - 4,4 (-2,54; 11,34) o000 Tabel 25
Meget lav
Surrogatmalet Systolisk BP - lang opfglgning CPAP Ingen aktiv behandling - 0,17 (-1,07; 1,41) o000 Tabel 25
Meget lav
Surrogatmalet Systolisk BP - lang opfglgning MAD Ingen aktiv behandling - -4,23 (-11,28; 2,82) o000 Tabel 25
Meget lav
Surrogatmalet Diastolisk BP - kort opfglgning MAD CPAP - 0.07 (-2.91; 3.05) 90 Tabel 26
Moderat
Surrogatmalet Diastolisk BP - kort opfglgning CPAP Ingen aktiv behandling - -1.45 (-2.82; -0.07) eea0 Tabel 26
Moderat
Surrogatmalet Diastolisk BP - kort opfglgning MAD Ingen aktiv behandling - -1.52 (-4.46; 1.43) 90 Tabel 26
Moderat
Surrogatmalet Diastolisk BP - lang opfalg- MAD CPAP - 2,3 (-2,45; 7,05) o000 Tabel 27
ning Meget lav
Surrogatmalet Diastolisk BP - lang opfalg- CPAP Ingen aktiv behandling - -0,04 (-1,05; 0,96) o000 Tabel 27
ning Meget lav
Surrogatmalet Diastolisk BP - lang opfalg- MAD Ingen aktiv behandling - -2,34 (-7,2; 2,5) o000 Tabel 27
ning Meget lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfalgning  MAD CPAP - -10,85 (-14,7; -7,0) o000 Tabel 28
Meget lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfalgning  CPAP Ingen aktiv behandling - -26,51 (-29,73; - o000 Tabel 28
23,29) Meget lav
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Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  MAD Ingen aktiv behandling - -15,66 (-19,83; - o000 Tabel 28
11,49) Meget lav

Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, lang opfglgning MAD CPAP - 5,2 (-1,88; 12,28) o000 Tabel 29
Meget lav

Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, lang opfalgning CPAP Ingen aktiv behandling - -2,7 (-13,29; 7,89) o000 Tabel 29
Meget lav

Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, lang opfalgning MAD Ingen aktiv behandling - -7,9 (-15,78; -0,02) o000 Tabel 29
Meget lav

Ugnskede haendelser (vigtig) MAD CPAP - 1,11 (0,91; 1,36) o000 Tabel 30
Meget lav

Ugnskede haendelser (vigtig) CPAP Ingen aktiv behandling - 1,07 (0,97; 1,18) o000 Tabel 30
Meget lav

Ugnskede heendelser (vigtig) MAD Ingen aktiv behandling - 0,96 (0,8; 1,15) 000 Tabel 30
Lav

Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfalgning MAD CPAP - -0.38 (-1.58; 0.81) 000 Tabel 31
Moderat

Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfelgning CPAP Ingen aktiv behandling - -2.65 (-3.44; -1.86) o000 Tabel 31
Meget lav

Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfalgning MAD Ingen aktiv behandling - -2.27 (-3.55; -0.98) o000 Tabel 31
Meget lav

Dagstraethed (vigtig) — ESS, lang opfelgning  MAD CPAP - -1,8 (-4,14; 0,54) o000 Tabel 32
Meget lav

Dagstraethed (vigtig) — ESS, lang opfelgning  CPAP Ingen aktiv behandling - -2,42 (-2,96; -1,88) o000 Tabel 32
Meget lav

Dagstraethed (vigtig) — ESS, lang opfelgning  MAD Ingen aktiv behandling - -0,62 (-3,02;1,79) o000 Tabel 32
Meget lav

Side 100 af 252



Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel
Adherence (vigtig) - timer/nat, kort opfalg- MAD CPAP - 1,24 (0,61; 1,86) o000 Tabel 21
ning Meget lav
Adherence (vigtig) — timer/nat, lang opfalg- MAD CPAP - 0,40 (-0,13; 0,93) 110l0) Tabel 21
ning Lav
Adherence (vigtig) — andel, kort opfglgning MAD CPAP 1,26 (0,66; 2,39) - o000 Tabel 21
Meget lav
Adherence (vigtig) — andel, lang opfglgning MAD CPAP 0,78 (0,50; 1,23) - o000 Tabel 21
Meget lav
Tabel 23 - Tillid til resultaterne for patienter med POSA vurderet med GRADE
Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel
HRQoL (kritisk) - SF-36 fysisk summary Positionsbe- CPAP -0,10 (-6,79; 6,59) o000 Tabel 33
component score handling Meget lav
HRQoL (kritisk) - SF-36 mental summary Positionsbe- CPAP 0,6 (-4,99; 6,19) o000 Tabel 33
component score handling Meget lav
Surrogatmalet Systolisk BP - kort opfelgning  Positionsbe- Ingen aktiv behandling -7,70 (-13,20; -2,20) o000 Tabel 34
handling Meget lav
Surrogatmalet Diastolisk BP - kort opfelgning  Positionsbe- Ingen aktiv behandling -4,30 (-8,35; -0,25) o000 Tabel 34
handling Meget lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  CPAP MAD -6,11 (-13,8; 1,59) ®a00 Tabel 35
Lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  CPAP Positionsbehandling -8,21 (-14,07; -2,36) o900 Tabel 36
Moderat
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  Positionsbe- MAD 2,11 (-2,89; 7,11) 000 Tabel 36
handling Lav
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Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  CPAP Ingen aktiv behandling -15,58 (-23,1; -8,05) 000 Tabel 36
Lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfalgning  Positionsbe- Ingen aktiv behandling -7,36 (-12,1; -2,62) ®000 Tabel 36
handling Lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  MAD Ingen aktiv behandling -9,47 (-16,36; -2,58) 00 Tabel 36
Lav
Ugnskede haendelser (vigtig) CPAP MAD 0,27 (0,05;1,53) o000 Tabel 37
Meget lav
Ugnskede heendelser (vigtig) CPAP Positionsbehandling 0,51 (0,1; 2,64) 00 Tabel 37
Lav
Ugnskede heendelser (vigtig) MAD Positionsbehandling 1,88 (1,1; 3,22) 00 Tabel 37
Lav
Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfelgning CPAP Positionsbehandling -1,79 (-3,38; -0,2) 000 Tabel 38
Moderat
Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfalgning CPAP Ingen aktiv behandling -3,25 (-5,1; -1,4) ®a00 Tabel 38
Lav
Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfelgning Positionsbe- Ingen aktiv behandling -1,46 (-2,4; -0,51) 000 Tabel 38
handling Lav
Adherence (vigtig) - timer/nat, kort opfalg- Positionsbe- CPAP 2,50 (1,41; 3,59) 00 Tabel 33
ning handling Lav
Adherence (vigtig) — andel, kort opfelgning Positionsbe- MAD 1,03 (0,97; 1,10) 00 Tabel 35
handling Lav
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Tabel 24 — Tillid til resultaterne for patienter med kirurgisk indikation vurderet med GRADE

Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel

HRQoL (kritisk) - EQ5D Multi-level ki- Ingen aktiv behandling 0,06 (-0,00; 0,12) o000 Tabel 41
rurgi Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 fysisk summary Mandel-/gane-  Ingen aktiv behandling 2,9 (-1,56; 7,36) o000 Tabel 39

component score kirurgi Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 fysisk summary Multi-level ki- Ingen aktiv behandling -1 (-5;3) o000 Tabel 41

component score rurgi Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 fysisk summary Multi-level ki- CPAP 0,4 o000 Tabel 42

component score rurgi (-3,7;4,5) Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 mental summary Mandel-/gane-  Ingen aktiv behandling 5,4 (0,1;10,7) o000 Tabel 39

component score kirurgi Meget lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 mental summary Multi-level ki- Ingen aktiv behandling 2,90 00 Tabel 41

component score rurgi (-0,89; 6,69) Lav

HRQoL (kritisk) - SF-36 mental summary Multi-level ki- CPAP 0,9 00 Tabel 42

component score rurgi (-2,9;4,7) Lav

Surrogatmalet Systolisk BP - kort opfglgning ~ Mandel-/gane-  Ingen aktiv behandling -9,4 (-17,9; -0,8) o000 Tabel 39
Kirurgi Meget lav

Surrogatmalet Systolisk BP - kort opfglgning  Multi-level ki- Ingen aktiv behandling -0,2 (-4,9;4,6) ®a00 Tabel 41
rurgi Lav

Surrogatmalet Diastolisk BP - kort opfglgning Mandel-/gane-  Ingen aktiv behandling -6,4 (-12,8; -0,04) o000 Tabel 39
kirurgi Meget lav

Surrogatmalet Diastolisk BP - kort opfglgning  Multi-level ki- Ingen aktiv behandling 0,9 (-4,0; 2,3) 00 Tabel 41
rurgi Lav

Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  Mandel-/gane-  Ingen aktiv behandling -16,85 (-25,20; -8,50) @©®80 Tabel 39
Kirurgi Moderat
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Effektmal (vigtighed) Intervention Komparator Relativ (95%Cl) Absolut (95%Cl) Tillid Bilagstabel
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  Multi-level ki- Ingen aktiv behandling -17,6 (-26,8; -8,4) ®000 Tabel 41
rurgi Lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfelgning  Multi-level ki- Ingen aktiv behandling -2,70 (-9,67; 4,27) ©a00 Tabel 41
rurgi Lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, kort opfalgning  UAS Ingen aktiv behandling -7,90 (-14,39; -1,41) o000 Tabel 43
Meget lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, lang opfglgning MMA CPAP 1,80 (-1,04; 4,64) 00 Tabel 44
Lav
Sveerhedsgrad (vigtig) — AHI, lang opfalgning Mandel-/gane- MAD 4,44 (0,43; 8,45) o000 Tabel 40
Kirurgi Meget lav
Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfelgning Mandel-/gane-  Ingen aktiv behandling -4,84 (-7,01; -2,66) 000 Tabel 39
Kirurgi Moderat
Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfalgning Multi-level ki- Ingen aktiv behandling -6,7 (-8,2; -5,2) ®a00 Tabel 41
rurgi Lav
Dagstraethed (vigtig) — ESS, kort opfelgning Multi-level ki- Ingen aktiv behandling -1,10 (-2,99; 0,79) 00 Tabel 41
rurgi Lav
Dagstraethed (vigtig) — ESS, kort opfglgning  UAS Ingen aktiv behandling -3,30 (-4,64; -1,96) o000 Tabel 43
Meget lav
Dagstreethed (vigtig) — ESS, kort opfelgning Multi-level ki- CPAP 0,20 (-2,33; 2,73) o000 Tabel 42
rurgi Meget lav
Dagstraethed (vigtig) — ESS, lang opfglgning  MMA CPAP 1,80 (0,99; 2,61) o000 Tabel 44
Meget lav
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6.3 Samlet vurdering

Pa baggrund af resultaterne fra den systematiske litteraturgennemgang, de statistiske effektanalyser
samt evidenskvaliteten for den inkluderede litteratur har fagudvalget lavet en samlet vurdering af den
kliniske effekt og sikkerhed for hver af de definerede subgrupper.

6.3.1 Samlet vurdering for patienter med mild OSA

Fagudvalget har, baseret pa (netveerks)metaanalysernes resultater, evidenskvaliteten og den samlede
vurdering af evidensgrundlaget, praesenteret deres konklusioner for patienter med mild OSA i Tabel 25.
| de tilfeelde, hvor der er flere metanalyser/opggrelser tilknyttet det enkelte effektmal, er evidenskvali-
teten for den mest dominerende analyse/opggrelse angivet, eller den overvejende evidenskvalitet set
pa tveers af de forskellige analyser/opgarelser.

Tabel 25 — Fagudvalgets opsummering af klinisk effekt og sikkerhed for patienter med mild OSA.

+ indikerer klinisk relevant effektforskel i (netveerks)metaanalysen/-erne sammenlignet med ingen aktiv behandling.
+ indikerer ingen klinisk relevant effekt i (netvaerks)metaanalysen/-erne sammenlignet med ingen aktiv behandling.
NA: not available, ingen randomiserede kontrollerede studier tilgaengelige.

Effektmal (vigtig- CPAP MAD GRADE- Fagudvalgets konklusion

hed) vurdering

Helbredsrelateret +/+ NA eeO0O Umiddelbart ingen effekt af CPAP. De generiske

livskvalitet (kritisk) Lav veerktajer formodes ikke at kunne indfange for-
skellene i effekt hos patienter med mild OSA.

Mortalitet (kritisk) NA NA - Kan ikke understgttes af evidens

Kardio-/cerebrova-  + NA 000 Evidensgrundlaget kan ikke understgtte nogen

skulaere events Meget lav konklusion vedr. effekten.

(kritisk)

Surrogatmalet + + o000 Der kan ikke pavises effekt

Blodtryk Meget lav

Sveerhedsgraden + + o000 CPAP og MAD er lige gode valg

af OSA (vigtig) Moderat

Ugnskede heen- NA NA - Kan ikke understgttes af evidens

delser (vigtig)

Dagstreethed (vig-  + + o000 Der kan ikke pavises effekt, men resultatet er

tig) Meget lav  usikkert

Adherence (vigtig)  + + o000 Evidensgrundlaget kan ikke understgatte nogen

Meget lav  konklusion vedr. effekten.

Overordnet viser analysen af Klinisk effekt og sikkerhed for patienter med mild OSA, at behandling med
enten CPAP eller MAD kun péavirker patienters sveerhedsgrad (AHI), mens de patientrelevante effekt-
mal enten ikke kan understattes af evidens, eller ikke viser nogen effektforskel sammenlignet med
ingen aktiv behandling. Fagudvalget mener derfor ikke, at evidensen understatter klinisk gevinst af at
behandle patienter med mild OSA med enten CPAP eller MAD. Fagudvalget understreger, at al be-
handling er forbundet med risici for bivirkninger, og det er derfor vigtigt at afgere, hvorvidt den enkelte
patient er behandlingskraevende.

Fagudvalget bemaerker, at studierne i analysen af patienter med mild OSA inkluderer patienter med
generel lav dagstraethed, hvorfor det kan vaere sveert at pavise en effektforskel af behandling pa netop
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dette effektmal. Derfor mener fagudvalget ikke, at man kan afvise, at behandling af patienter med mild
OSA kan have effekt pa deres dagstraethed. Patienternes daglige symptomer i form af dagstraethed
(ESS) er ikke korreleret med deres objektive svaerhedsgrad (AHI). Fagudvalget understreger derfor, at
der begr veere et seerligt fokus pa at behandle patienternes symptomer fremfor blot deres AHI. Derfor
finder fagudvalget, at det i nogle tilfaelde kan veere klinisk veerdifuldt at behandle patienter med mild
OSA, safremt de oplever store gener af deres symptomer i form af betydelig dagstraethed eller socialt
invaliderende snorken. | valget af behandling, vurderer fagudvalget ikke, at der er forskel i den kliniske
effekt af MAD og CPARP til patienter med mild OSA.

Fagudvalget papeger desuden, at der for patienter med mild OSA kan vaere andre behandlingsmulig-
heder end dem, analysen har fokuseret pa. Fagudvalget bemaerker, at mange patienter har god gavn
af at aendre deres livsstil f.eks. ift. KRAM-faktorerne og sevnhygiejne. Fagudvalget har, baseret pa
(netveerks)metaanalysernes resultater, evidenskvaliteten og den samlede vurdering af evidensgrund-
laget, preesenteret deres konklusioner for patienter med moderat til svaer OSA i Tabel 26. | de tilfaelde,
hvor der er flere metanalyser/opggrelser tilknyttet det enkelte effektmal, er evidenskvaliteten for den
mest dominerende analyse/opggrelse angivet, eller den overvejende evidenskvalitet set pa tvaers af de
forskellige analyser/opgerelser.

Tabel 26 — Fagudvalgets opsummering af klinisk effekt og sikkerhed for patienter med moderat til sveer OSA.
+ indikerer klinisk relevant effektforskel i (netveerks)metaanalysen/-erne sammenlignet med ingen aktiv behandling.
+ indikerer ingen klinisk relevant effekt i (netvaerks)metaanalysen/-erne sammenlignet med ingen aktiv behandling.

- indikerer at CPAP er komparator i sammenligningen.

NA: not available, ingen randomiserede kontrollerede studier tilgaengelige.

Effektmal (vigtig- CPAP MAD GRADE- Fagudvalgets konklusion

hed) vurdering

Helbredsrelateret + + o000 Der kan ikke pavises effekt af hverken MAD eller

livskvalitet (kritisk) Meget lav CPAP. De generiske veerktgjer formodes ikke at
kunne indfange forskellene i effekt hos patienter
med moderat til svaer OSA.

Mortalitet (kritisk) + NA o000 Litteraturen kan ikke pavise effekt af CPAP, men

Meget lav studierne har formodentlig for kort opfalgningstid
til at kunne indfange en potentiel effekt af be-

handlingen.

Kardio-/cerebrova- + NA o000 Litteraturen kan ikke pavise effekt af CPAP, men

skulzere events Meget lav studierne har formodentlig for kort opfalgningstid

(kritisk) til at kunne indfange en potentiel effekt af be-
handlingen.

Surrogatmalet + + 0900 Effekten pavist i litteraturen overskrider ikke

Blodtryk Moderat MKRF. Effektforskellen er ens for CPAP og
MAD.

Sveerhedsgraden + + e000 Der ses markant effekt af bade CPAP og MAD.

af OSA (vigtig) Megetlav ~ CPAP er dog vaesentligt mere effektfuld end
MAD.

Ugnskede haen- + + o000 Evidensgrundlaget kan ikke understgtte nogen

delser (vigtig) Megetlav  konklusion vedr. effekten.

Dagstraethed (vig-  + + e000 CPAP og MAD er lige gode valg

tig) Meget lav

Adherence (vigtig) - + 5 ]10l0) Patienterne har bedre adherence til MAD end

Lav CPAP. Der er dog stor usikkerhed omkring esti-

matet.
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Overordnet viser analysen af patienter med moderat til sveer OSA, at der forefindes randomiserede
kontrollerede studier pa alle effektmal. For 'Mortalitet’ samt 'Kardio-/cerebrovaskulaere events’ findes
dog kun randomiserede kontrollerede studier af CPAP som behandlingsmulighed. Der kan med afsaet
i analysens evidens ikke pavises en effekt af behandlingen pa langsigtede fglger af OSA som 'Mortalitet
og 'Kardio-/cerebrovaskulaere events’. Der ses heller ingen behandlingseffekt pa surrogateffektmalet
‘Blodtryk’, hvor reduktionen ikke er klinisk relevant. Bade CPAP og MAD viser dog stor effekt pa reduk-
tion af bade patienternes svaerhedsgrad (AHI) og oplevede symptomer i form af dagstraethed (ESS).
CPAP er mere effektiv end MAD til at reducere AHI, mens begge interventioner er lige effektfulde til at
reducere patienternes dagstraethed. Analysen viser ligeledes, at patienterne muligvis har bedre adhe-
rence til behandling med MAD versus CPAP.

Patienternes svaerhedsgrad (AHI) sammen med deres oplevede dagstraethed er typisk de indikationer
man bruger for opstart af behandling, og samtidig de effektmal hvormed man monitorerer patienternes
behandlingseffekt i den kliniske hverdag. Fagudvalget understreger derfor betydningen af effekt pa
netop disse to effektmal. Fagudvalget vurderer, at der generelt er et solidt evidensgrundlag til at under-
bygge, at bade CPAP og MAD er effektfulde behandlingsmuligheder for patienter med moderat til sveer
OSA. Patienternes gennemsnitlige adherence er formodentlig sveer at generalisere, da fagudvalget
forventer, at accept af behandlingen er individuel og pavirkes af den enkelte patients oplevelser og
preeferencer. Selvom CPAP mest effektivt reducerer AHI, papeger fagudvalget, at patienternes symp-
tombillede (ESS) har starre betydning for patienternes hverdag og livskvalitet generelt. Desuden pape-
ger fagudvalget, at nogle patienter oplever udfordringer med adherence til CPAP, hvorfor MAD kan
veere en god behandling for nogle patienter. Det er dog vigtigt, at have fokus pa patienternes egnethed
til behandling med MAD, da behandlingen giver risici for irreversible aendrede tandstillinger samt kroni-
ske keebesmerter og keebeledsgener.

Fagudvalget papeger vigtigheden af at behandle patienter med moderat til svaer OSA, da patienternes
dagstraethed har stor betydning for deres funktion, sociale liv og generelle livskvalitet. OSA er derud-
over associeret med gget forekomst at kardio-/cerebrovaskulzere events samt mortalitet [11]. Fagud-
valget undres derfor over, at rapportens evidensgrundlag ikke paviser effekt af behandling pa 'Mortali-
tet’ og ’Kardio-/cerebrovaskulaere events’. Fagudvalget understreger, at de inkluderede RCT-studier
har relativt kort opfglgning set i forhold til udviklingen af senkomplikationer. Fagudvalget gar opmaerk-
som pa, at AHI er et intermediaert effektmal, der er korreleret til forekomsten af senkomplikationer (mor-
talitet og kardiovaskulaere events), og er derfor et vigtigt effektmal i vurderingen af forskellige behand-
lingsmuligheder. Fagudvalget har desuden kendskab til observationelle studier, der indikerer, at pati-
enter med OSA, der behandles med CPAP, har lavere dgdelighed og forekomst af senkomplikationer
sammenlignet med patienter med OSA, som er ubehandlede. Fagudvalget forventer ikke, at der i frem-
tiden udfgres RCT studier med harde endepunkter som ’Mortalitet’ og ’Kardio-/cerebrovaskuleere
events’, da det anses som uetisk at unders@ge en ubehandlet patientgruppe. Set i forhold til udviklingen
af senkomplikationer havde fagudvalget derfor gerne set, at analysen af effektmalene 'Mortalitet’ og
’Kardio-/cerebrovaskuleere events’ havde indeholdt observationelle studier.

6.3.2 Samlet vurdering for patienter med POSA

Fagudvalget har, baseret pa (netveerks)metaanalysernes resultater, evidenskvaliteten og den samlede
vurdering af evidensgrundlaget, praesenteret deres konklusioner for patienter med POSA i Tabel 27. |
de tilfeelde, hvor der er flere metanalyser/opgerelser tilknyttet det enkelte effektmal, er evidenskvaliteten
for den mest dominerende analyse/opggrelse angivet, eller den overvejende evidenskvalitet set pa
tveers af de forskellige analyser/opgearelser.

Tabel 27 — Fagudvalgets opsummering af klinisk effekt og sikkerhed for patienter med POSA.
+ indikerer klinisk relevant effektforskel i (netveerks)metaanalysen sammenlignet med ingen aktiv behandling.
+ indikerer ingen klinisk relevant effekt i (netvaerks)metaanalysen sammenlignet med ingen aktiv behandling .
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- indikerer at MAD er komparator i sammenligningen.
NA: not available, ingen randomiseret evidens tilgeengeligt.

Effektmal (vig- Positions- CPAP MAD GRADE- Fagudvalgets konklusion

tighed) behandling vurdering

Helbredsrelateret + + NA o000 Der kan ikke pavises effekt af be-

livskvalitet (kri- Meget lav handling. De generiske vaerktgjer

tisk) formodes ikke at kunne indfange
forskellene i effekt hos patienter
med POSA.

Mortalitet (kritisk) NA NA NA - Kan ikke understgttes af evidens

Kardio-/cerebro- NA NA NA - Kan ikke understattes af evidens

vaskuleere

events (kritisk)

Surrogatmalet + NA NA o000 Evidensgrundlaget kan ikke under-

Blodtryk Meget lav statte nogen konklusion vedr. effek-
ten.

Sveerhedsgraden  + + + ®a00 CPAP er den mest effektive be-

af OSA (vigtig) Lav handling. Positionsbehandling og
MAD er lige gode valg.

Ugnskede haen-  + + - 00 Positionsbehandling har muligvis

delser (vigtig) Lav feerre bivirkninger end MAD, men

evidensgrundlaget kan ikke under-
stotte en endelig konklusion

Dagstreethed + + NA ®a00 Kun CPAP viser effekt.

(vigtig) Lav

Adherence (vig- + + - 00 Patienterne har muligvis bedre

tig) Lav adherence med positionsbehandling

end med CPAP, men evidensgrund-
laget kan ikke understgtte en ende-
lig konklusion.

Overordnet viser analysen af patienter med POSA, at CPAP er den bedste behandling til at reducere
patienternes svaerhedsgrad (AHI) og dagstreethed (ESS). Positionsbehandling kan dog reducere pati-
enternes svaerhedsgrad (AHI), og reduktionen er tilsvarende effekten ved behandling med MAD. Ge-
nerelt er analyserne ikke seerligt velbelyste af evidens. Fagudvalget vurderer, at evidensen indikerer,
at patienter med POSA fgrst og fremmest bar behandles som havde de generel OSA. De papeger dog,
at analysen viser, at positionsbehandling kan vaere et effektfuldt alternativ for patienter med POSA.
Derudover fremhaever fagudvalget, at evidensgrundlaget overvejende repraesenterer effekten af at be-
handle patienter med moderat OSA. Det er derfor usikkert, hvorvidt positionsbehandling har tilstreekke-
lig effekt i patienter med enten mild eller svaer OSA.

6.3.3 Samlet vurdering for patienter med kirurgisk indikation

Fagudvalget har, baseret pa metaanalysernes og enkeltstudiernes resultater, evidenskvaliteten og den
samlede vurdering af evidensgrundlaget, praesenteret deres konklusioner for patienter med kirurgisk
indikation i Tabel 28. | de tilfeelde, hvor der er flere metanalyser/opggrelser tilknyttet det enkelte effekt-
mal, er evidenskvaliteten for den mest dominerende analyse/opggrelse angivet, eller den overvejende
evidenskvalitet set pa tveers af de forskellige analyser/opgerelser.

Side 108 af 252



Tabel 28 - Fagudvalgets opsummering af klinisk effekt og sikkerhed for patienter med kirurgisk indikation.
+ indikerer klinisk relevant effektforskel i (netvaerks)metaanalysen sammenlignet med ingen aktiv behandling.

+ indikerer ingen klinisk relevant effekt i (netvaerks)metaanalysen sammenlignet med ingen aktiv behandling.

NA: not available, ingen randomiseret evidens tilgeengeligt.

Effektmal (vigtig- Kirurgi GRADE-vurdering Konklusion

hed)

Helbredsrelateret livs-  + o000 Der kan ikke pavises effekt af behandling. De ge-
kvalitet (kritisk) Meget lav neriske veerktgjer formodes ikke at kunne ind-

fange forskellene i effekt hos patienter med OSA.

Mortalitet (kritisk) NA - Kan ikke understgttes af evidens
Kardio-/cerebrova- NA - Kan ikke understgttes af evidens

skulzere events (kri-

tisk)

Surrogatmalet Blod- +/+ o000 Studierne viser varierende resultater vedr. blod-
tryk Meget lav tryk. Evidensgrundlaget kan ikke understatte en

endelig konklusion.

Sveerhedsgraden af + o000 Studierne indikerer markant effekt af kirurgisk be-

OSA (vigtig) Moderat handling.

Ugnskede heendelser - - Kirurgisk behandling indebeerer betydelige risici

(vigtig) for bade alvorlige og ikke-alvorlig komplikationer.

Dagstraethed (vigtig) + 0900 Studierne indikerer markant effekt af kirurgisk be-
Moderat handling.

Overordnet viser analysen af patienter med kirurgisk indikation, at evidensgrundlaget for de kirurgiske
indgreb er relativt begreenset sammenlignet med non-invasive behandlingsmuligheder. Omradet er
preeget af ganske fa randomiserede kontrollerede studier, der primaert underseger effekten pa patien-
ternes svaerhedsgrad (AHI) og dagstraethed (ESS). Generelt ses der dog pa tvaers af studierne god
effekt af kirurgisk indgreb ift. at reducere bade patienternes svaerhedsgrad (AHI) og dagstreethed. Fag-
udvalget understreger samtidig, at effekten primaert er underbygget i studier af patienter med moderat
til svaer OSA. Ydermere er patienternes gennemsnitlige AHI i flere af studierne over 30, hvorfor patien-
ter med svaer OSA er overrepraesenteret. Fagudvalget bemeerker, at de enkelte indgreb i analysen
anvendes til forskellige patienter, da valget af indgreb afhaenger af patientens anatomi. Fagudvalget
vurderer, at sgvnkirurgi kan indbefatte omfattende indgreb med risici for alvorlige ugnskede haendelser.
Dertil er seerligt MMA og UAS behandlingsmodaliteter, der pa grund af risici og behandlingsforlab kun
ber tilbydes staerkt selekterede patientgrupper, der har afprgvet andre alternativer.

Hvis kirurgi anvendes som behandlingsmulighed, er det derfor vigtigt at afklare patientens praecise
aetiologi og dermed indikation for indgrebet. Indikationen bar undersgges ved objektiv undersagelse af
sveelget og/eller ved brug af DISE. Dermed kan behandlingen skraeddersys den enkelte patients aetio-
logi. | vurderingen af patientens behandling, bar man samtidig overveje, hvor steerk indikationen for
kirurgi er, og hvorvidt det kan vaere gavnligt for patienten at afprgve non-invasive behandlingsmulighe-
der forud for et eventuelt kirurgisk indgreb. Samtidig bemaerker fagudvalget, at kirurgiske indgreb kan
betyde helbredelse af nogle patienter, hvorfor det kan forekomme som en attraktiv behandlingsmulig-
hed sammenlignet med livslang non-invasiv behandling seerligt for yngre patienter. Derfor bar overve-
jelserne om kirurgi baseres pa en bred vurdering af den enkelte patient, dennes anatomi, klinisk pree-
sentation af OSA samt generelle forhold som alder og livsstil.
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6.3.4 Opsummering og fagudvalgets samlede betragtninger

Analysen af Klinisk effekt og sikkerhed er baseret pa i alt 99 randomiserede kontrollerede (RCT) studier
fordelt pa de forskellige behandlingsmuligheder og subgrupper. Evidensgrundlaget vedr. CPAP inde-
holder komparative data pa alle effektimal. For de resterende behandlingsmuligheder belyser evidens-
grundlaget primeaert de intermediaere effektmal 'Sveerhedsgrad’, 'Blodtryk’ samt 'Dagstraethed’. Fagud-
valget leegger saerligt vaegt pa vurderingen af effektmalene 'Sveerhedsgrad’ og 'Dagstraethed’, idet disse
effektmal i hgj grad guider den kliniske handtering af patienter med OSA og har stor betydning for deres
generelle livskvalitet.

| forhold til analysens overordnede subgrupper af patienter med henholdsvis mild, moderat og sveer
OSA har fagudvalget vurderet, hvorvidt resultaterne fra Klinisk effekt og sikkerhed understgtter effekt
af behandling med de forskellige interventioner, som er inkluderet i naervaerende analyse Tabel 29.

Tabel 29 — Fagudvalgets vurdering af, hvilke behandlingsmuligheder hvis effekt er understottet af den kliniske evidens
for hver af analysens subgrupper.

Subgruppe Effektfulde behand- Bemaerkninger
lingsmuligheder

Patienter med MAD og CPAP viser kun effekt pa 'Sveerhedsgrad’, og ikke pa
mild OSA andre vigtige patientrelevante effektmal som f.eks. 'Dagstraet-
hed’.

Patienter med mild OSA og samtidig svaer dagstraethed kan dog
have god effekt af behandling.

MAD og CPAP viser sammenlignelig effektforskel i denne
subgruppe sammenlignet med ingen aktiv behandling

Patienter med  CPAP Behandlingsmulighederne har alle klinisk relevant effekt pa de
moderat OSA  MAD vigtige effektmal 'Sveerhedsgrad’ og ‘Dagstreethed’.
Positionsbehandling
Kirurgi CPAP viser starre effektforskelle end MAD og positionsbehand-

ling pa 'Sveerhedsgrad’. MAD viser klinisk forbedret adherence
sammenlignet med CPAP. Positionsbehandling er primeert un-
dersggt ved patienter med moderat OSA. Kirurgi er en effektfuld
behandling hos patienter med anatomisk indikation for de en-
kelte indgreb.

De forskellige behandlingsmuligheder kan ikke rangeres pba
analysen af Klinisk effekt og sikkerhed.

Patienter med  CPAP CPAP, MAD og Kirurgi viser klinisk relevant effekt pa de vigtige
sveer OSA MAD effektmal 'Svaerhedsgrad’ og 'Dagstreethed’.
Kirurgi

CPAP viser starre effektforskelle end MAD pa 'Svaerhedsgrad’.
Kirurgi er en effektfuld behandling hos patienter med anatomisk
indikation for de enkelte indgreb.

De forskellige behandlingsmuligheder kan ikke rangeres pba
analysen af Klinisk effekt og sikkerhed.

Overordnet paviser de inkluderede RCT-studier ikke effekt af behandling med CPAP pa senkomplika-
tionerne 'Kardio-/cerebrovaskuleere events’ samt 'Mortalitet’. Fagudvalget bemaerker, at RCT-studierne
har relativt kort opfglgning set i forhold til udviklingen af senfglger. Desuden viser analysen generelt
ikke klinisk relevant effekt af non-invasiv behandling pa 'Blodtryk’.
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Fagudvalget vurderer, at evidensen generelt ikke understgtter effekt af at behandle patienter med mild
OSA. De papeger dog samtidig, at svaerhedsgraden af OSA ikke er korreleret med patienternes daglige
symptomer. Derfor kan individuelle hensyn indikere, at patienter med mild OSA og svaere symptomer
kan have god effekt af behandling med CPAP eller MAD.

Fagudvalget vurderer, at evidensen understgtter god effekt af at behandle patienter med moderat og
svaer OSA med bade CPAP, MAD og kirurgi. Fagudvalget ger dog opmaerksom pa, at patienternes
effekt af de enkelte behandlingsmuligheder afhaenger af patientens anatomi og aetiologiske arsag il
OSA. CPAP er behandlingsmulighed, der har effekt i en bred gruppe af patienter med OSA, og behand-
lingseffekten er i mindre grad afhaengig af patientens anatomi sammenlignet med andre behandlings-
muligheder. Behandlingseffekten af MAD og kirurgi er dog i hgj grad afhaengig af patientens anatomi,
hvorfor fagudvalget understreger, at patientens anatomi bgr inddrages i vurderingen af rette behandling
til rette patient. Kirurgiske indgreb kan veere forbundet med betydelige risici for komplikationer, og fag-
udvalget bemeerker, at saerligt UAS og MMA kun bgr tilbydes staerkt selekterede patientgrupper, der
har afprgvet andre alternativer. Bladdelskirurgi er mindre omfattende indgreb, som viser god effekt hos
patienter med moderat til sveer OSA.

Patienter med POSA bgr som udgangspunkt ikke behandles anderledes end patienter med generel
OSA. Disse patienter har dog en ekstra behandlingsmulighed i form af positionsbehandling, som viser
god klinisk effekt pa effektmalet 'Sveerhedsgrad’. Effekten er dog kun understettet af evidens for pati-
enter med moderat OSA.

Generelt bemeerker fagudvalget, at valget af rette behandling altid ber vurderes pa baggrund af den
enkelte patient, dennes anatomi, klinisk praesentation af OSA samt generelle forhold som alder og livs-
stil. Fagudvalget papeger desuden, at den kliniske handtering af OSA ikke er afgraenset til naervaerende
analyses inkluderede behandlingsmuligheder. Handteringen af patienternes OSA og ofte samtidige ko-
morbiditeter er kompleks, og fagudvalget understreger derfor ogsa vigtigheden af andre tiltag som f.eks.
radgivning om KRAM-faktorer, sgvnhygiejne og i nogle tilfeelde veegttabsinterventioner. Samtidig gar
de opmaerksomme pa, at effekten af sgvnapnagbehandling samtidig kan have effekt pa andre komorbi-
diteter, idet patienternes generelle helbred forbedres.

Vurderingen af evidensens kvalitet med Grading of Recommendations, Assessment, Development and
Evaluation (GRADE) varierer for de respektive effektimal og analyserede subgrupper. Vurderingen af
evidenskvaliteten for CPAP og MAD sammenlignet med ingen aktiv behandling til patienter med mild
OSA viser for effektmalene 'Svaerhedsgrad’ og ’'Dagstraethed’ helholdsvis moderat og meget lav tiltro
til resultaterne. Vurderingen af evidenskvaliteten for CPAP og MAD sammenlignet med ingen aktiv
behandling til patienter med moderat til svaer OSA viser for effektmalene 'Sveerhedsgrad’ og 'Dagstraet-
hed’ begge meget lav tiltro til resultaterne. For kirurgiske indgreb er der overordnet set moderat tiltro til
resultaterne for effektmalene 'Sveerhedsgrad’ og 'Dagstraethed’. Vurderingen af evidenskvaliteten for
CPAP, MAD, og positionsbehandling sammenlignet med ingen aktiv behandling til patienter med POSA
viser for effektmalene 'Svaerhedsgrad’ og 'Dagstraethed’ begge lav tiltro til resultaterne.

6.4 vrige overvejelser

Analysen af klinisk effekt og sikkerhed har pa grund af sit brede fokus pa mange forskellige behand-
lingsmuligheder fokuseret pa evidens af hgjeste kvalitet, nemlig randomiserede kontrollerede studier.
Fagudvalget bemeerker, at der desuden findes et stort evidensgrundlag af anden evidens, f.eks. pro-
spektive kohortestudier samt fgr/efter studier, der underbygger effekten af de mange interventioner til
behandling af OSA.
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7 Patientperspektivet

| dette afsnit preesenteres resultaterne vedrerende Patientperspektivet for de forskellige behandlings-
muligheder til patienter med OSA. Fagudvalget har opstillet nedenstdende undersagelsesspgrgsmal til
at belyse perspektivet.

Hvad er patienters oplevelser og holdninger til forskellige be-

Undersogelsessporgsmal 2 handlingsmuligheder for obstruktiv sgvnapng?

Hvad er partneres oplevelser og holdninger til forskellige be-

Undersogelsessporgsmal 3 handlingsmuligheder for obstruktiv sgvnapng?

Besvarelsen af undersggelsesspagrgsmalene er baseret pa videnskabelig litteratur fremkommet af en
systematisk litteratursggning og ekspertudtalelser fra klinikere i fagudvalget, som udfoldes i afsnit 7.1.

| de neeste afsnit fremgar datagrundlag og analysemetode for belysningen af Patientperspektivet, re-
sultaterne for hvert undersggelsessp@rgsmal, samt en vurdering af evidenskvaliteten. Til sidst praesen-
terer fagudvalget en samlet vurdering af Patientperspektivet forbundet med behandlingsmulighederne
til patienter med OSA.

7.1 Datagrundlag og analyse

Datagrundlaget baseres pa to datakilder; primeert artikler identificeret via en systematisk litteraturs@g-
ning og sekundaert ekspertudtalelser fra fagudvalgsmedlemmer. Meaengden af evidens pa de forskellige
behandlingsmuligheder varierer, og hvor der ikke forefindes studier, afdaekkes der via eksperter fra
fagudvalget og deres kendskab til patientnzere oplevelser for de forskellige behandlingsmuligheder.
Brugen af de to datakilder, dvs. den systematiske litteratursggning (afsnit 7.1.1) og ekspertvidensind-
samling fra fagudvalget (afsnit 7.1.2) uddybes i de respektive afsnit. Under hvert undersggelsesspoargs-
mal fremgar det hvilke af de to datakilder, der feder ind i besvarelsen.

7.1.1 Systematisk litteratursggning

Den tidligere beskrevne HTA-rapport (afsnit 5.1) Interventions for the Treatment of Obstructive Sleep
Apnea in Adults: A Health Technology Assessment fra CATDH anvendes til at belyse Patientperspek-
tivet. HTA-rapporten anvendes med henblik pa at ekstrahere studier, samt udfgre en opdateret littera-
tursagning til Patientperspektivet. Litteraturs@gningen i den identificerede HTA-rapport daekker frem til
2016, hvorfor der er gennemfart en supplerende s@gning efter systematiske reviews og primaerstudier
fra 2016 og frem.

Litteratursegningerne er udfart af Behandlingsradets s@gespecialist ud fra anvisning af sekretariatet og
fagudvalget, der har identificeret nagleordene, der danner grundlag for sggestrategierne. Sagningerne
er udfert i fglgende databaser: PubMed, Embase, CINAHL og PsycINFO. Litteratursggningerne er be-
graenset til videnskabelig litteratur fra 2006 og er afgreenset til sprogene; dansk, engelsk, norsk og
svensk. Sggningerne er foretaget henholdsvis. den 8. og 9. september 2023. Se oversigt over sggere-
sultater for hver database samt s@gestrenge i bilag 1.2 og 1.3.3.
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Litteraturudveelgelsen af systematiske reviews og primeerstudier er udfgrt af to sekretariatsmedarbej-
dere vha. Covidence systematic review software (Veritas Health Innovation, Melbourne, Australia,
www.covidence.org). Studierne er gennemgaet ved to sekretariatsmedarbejdere, forst ved screening
af studierne pa titel/abstract-niveau efterfulgt af fuldtekstniveau. Litteraturudvaelgelsen baserer sig pa
opstillede inklusions- og eksklusionskriterier, som fremgar af Tabel 30. Ved uoverensstemmelse mel-
lem sekretariatsmedarbejderes beslutning af inklusion eller eksklusion af et studie, er studiet drgftet

indtil enighed.

Tabel 30 - In- og eksklusionskriterier for den systematiske litteraturscreening for Patientperspektivet.

Kriterier

Inklusionskriterier

Eksklusionskriterier

Studiedesign

Publikationstype
Tidshorisont

Geografisk omrade

Kvalitative studier, herunder inter-
viewundersggelser og spgrgeskema-
undersggelser med open-ended
spargsmal eller systematiske reviews,
der kan belyse patienter og pareren-
des oplevelser og holdninger til de
forskellige behandlingsmuligheder
preesenteret i PICO-tabellen (afsnit
4.1)

Fuldtekst artikler
2006-2023

Lande hvor patienter med OSA har en
sammenlignelig livsfarelse med dan-
ske patienter, herunder Europa, Nord-
amerika, Australien og New Zealand

F.eks. narrative reviews, ‘commenta-
ries’, ‘case reports’ og protokoller.
Studier der formidler patienters og pa-
rgrendes oplevelser og holdninger
igennem andre kilder end primeerkil-
den, f.eks. sundhedsprofessionelle

F.eks. konferenceabstracts
Udgivelser inden 2006

Qvrige lande

Sprog Engelsk, dansk, svensk og norsk Qdvrige sprog

Population Voksne patienter med OSA af vilkarlig  Selekterede patientgrupper som ikke
sveerhedsgrad som er i behandling el- er sammenlignelige med populationen
ler har vaeret i behandling for OSA in-  praesenteret i PICO-tabellen (afsnit
den for de forskellige behandlingsmu-  4.1), f.eks. veteraner
ligheder praesenteret i PICO-tabellen
(afsnit 4.1), samt deres partnere

Interventioner jeevnfar e CPAP Behandlingsmuligheder der ikke op-

PICO-tabel (afsnit 4.1) e MAD fylder specifikationskravene jeevnfer
e Positionsbehandling PICO-tabel (afsnit 4.1)
o Kirurgi

e Ingen aktiv behandling

Den opdaterede litteratursagning efter systematiske reviews og primaerstudier resulterede i 1863 stu-
dier. | denne litteratursggning fremkommer to reviews, som er vurderet irrelevante for besvarelsen, men
krydstjekket og der er ekstraheret referencer herfra. Studier til patientperspektivet er derfor identificeret
via HTA-rapporten fra CADTH, de to reviews samt litteratursggningen efter systematiske reviews og
primaerstudier. Pa baggrund af fernaevnte er der identificeret 1960 studier, hvoraf 25 er vurderet rele-
vante til besvarelse af undersggelsesspargsmalene under Patientperspektivet. PRISMA-diagrammet
for udvaelgelse af studier fremgar af bilag 1.3.3. Data og fund i de inkluderede studier er ekstraheret af
sekretariatsmedarbejdere.
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7.1.1.1 Inkluderede studier

Af Tabel 31, Tabel 32 og Tabel 33 fremgar vaesentlige studiekarakteristika for de inkluderede studier.
Datagrundlaget bestar af kvalitative studiedesigns i form af interviewundersggelser fra Sverige (n=4),
Norge (n=1), Frankrig (n=1), Canada (n=2), USA (n=11), Australien (n=2) og New Zealand (n=4). 16
studier inkluderer udelukkende patienter med OSA, ét studie inkluderer udelukkende partnere til pati-
enter med OSA, og otte studier inkluderer par, herunder bade patienter med OSA og deres partner. 22
studier afdaekker udelukkende CPAP, ét studie afdacskker CPAP og MAD, ét studie afdaekker CPAP og
mandel-/ganekirurgi. Endeligt er der ét studie, som udelukkende afdeekker UAS. Saledes inkluderes i
alt 24 studier til to tematiske analyser vedrgrende CPAP; herunder 24 studier til besvarelse af under-
spgelsesspargsmal 2 om patientoplevelser og ni studier til besvarelse af undersggelsesspgrgsmal 3
om partneroplevelser. Enkeltstudier pa MAD, mandel-/ganekirurgi og UAS afrapporteres enkeltvis i fgl-
gende afsnit.

Feelles for studierne er, at deres fund bygger pa farstehandserfaringer med behandlingsmulighederne,
og ikke blot pa forventninger hertil. Kun i et enkelt studie, Elfstrom et al. 2012 [164] er det partnere, der
rapporterer om patienters oplevelser med CPAP, hvor det saledes bliver andenhands erfaringer. Infor-
manterne i de inkluderede studier har stor spredning pa alder; fra 30-erne til 80-erne, og der er stor
forskel pa, hvor laenge patienterne har anvendt OSA-behandling, f.eks. CPAP fra helt nye brugere til
over 10 ars erfaring.
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Tabel 31 — Karakteristika for studier der udelukkende inkluderer patienter med OSA

Reference

Formal (kort)

Metode

Deltagere

Erfaring med behandling

Hovedfund

Ahonen 2022
Sverige [165]

Almeida 2013
Canada [166]

Ayow 2009
Canada [167]

Bakker 2014
New Zealand
[168]

Brostrém 2010
Sverige [169]

Oplevelser med CPAP
og mundsundhed

Patienters perspektiver
og preeferencer vedrg-
rende CPAP og MAD

Facilitatorer og barrierer
til CPAP

Oplevelser med CPAP —
hvordan etnicitet pavirker
adherence.

At undersgge erfaringer
med adherence til CPAP,
hos patienter med OSA.

Individuelle se-
mistrukture-
rede interviews

Fire fokus-
gruppe-inter-
view

Individuelle se-
mistrukture-
rede interviews

Tre fokus-
gruppe-inter-
view

Individuelle se-
mistrukture-
rede interviews

N=18 med OSA og CPAP
Median 73,5 ar (51-78)
17% meend

N=22 med OSA og CPAP el-
ler MAD

60 ar (36-85)

59% maend

N=8 med OSA og CPAP
Users: 48,8 ar + 9,9
Nonusers: 43,3 ar+ 5,3
Kgn ukendt

N=18 med OSA og CPAP
Maori®: 39,3 &r + 6,2
Pacific*: 43,5 ar + 11,2
NZ Eu®: 58,1 ar + 8,5
61% maend

N=23 med OSA og CPAP
Meend: 59 ar (33-73)
Kvinder: 62 ar (45-74)

>10 ars erfaring med CPAP

CPAP: 2,4 &r (1,5-4.0)
MAD: 8,3 ar (0,8-17,6)

CPAP:
Users: 32,2 + 27,6 uger
Nonusers: 121,5 £ 105,5 uger

CPAP:

Maori: 90,0 + 87,9 dage
Pacific: 198,0 + 27,7 dage
NZ Eu.: 116,4 + 30,9 dage

CPAP
Meend: 24,8 mdr. (2 uger-148
mdr.)

Negativt: mundterhed, folelse af kveelning, een-
dring i spyt, forringet mundhygiejne.

Positivt: CPAP reducerer vejrtraekninger igennem
munden og mundtgrhed.

Forventninger: forbedret sundhed.
Pavirker behandlingsvalg: apparatets effektivitet,
transportabel, generthed og omkostninger.

Fysiske, psykologiske og sociale faktorer pavirker
bade use og nonuse af CPAP.

Den made, patienter faler om sig selv, pavirker de
mader, de handterer deres OSA med eller uden
CPAP.

Barrierer: Overveeldet af information under indle-
dende CPAP-undervisning. Familie og venner er
generelt stgttende for CPAP. Adgangsbarrierer til
offentlige CPAP behandlingstilbud. Viden om
sgvnproblemer en central barriere.

Facilitatorer: gnske om at undga symptomer, vi-
den om risiko for medicinske konsekvenser, frygt

3 Maori er New Zealands oprindelige befolkning.

4 Pacific people er personer fra ger i Stillehavet

5 NZ European er New Zealzendere med redder fra Europaeiske lande, hovedsageligt britisk og irsk oprindelse.
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Reference Formal (kort) Metode Deltagere Erfaring med behandling Hovedfund
57% maend Kvinder: 28,2 mdr. (2 uger-182 for negative sociale konsekvenser og sgvnforstyr-
mdr.) relser hos neermeste pargrende.

Barrierer: praktiske problemer, negative psykolo-
giske virkninger af udstyret samt negative holdnin-
ger til CPAP, bivirkninger samt utilstraekkelig stotte
fra sundhedspersonale og aegtefelle.

Chou 2021 Undersg@ge den behand- Individuelle se- N=18 med OSA og CPAP CPAP Patienterne rapporterer en betydelig byrde for-

Australien [170]

Dickerson 2006
USA [171]

Dickerson 2007
USA [172]

Luyster 2022
USA [173]

lingsbyrde som opleves
af patienter med OSA der
er i behandling med
CPAP

Undersgger erfaringer
med at sgge hjeelp i stot-
tegrupper for personer
med OSA, som er i be-
handling med CPAP.

Undersgage erfaringer
med CPAP over tid hos
patienter med OSA.

Undersgge kvalitative
faktorer, der er forbundet
med brugen af UAS hos
patienter med OSA.

mistrukture-
rede interviews

Individuelle se-
mistrukture-
rede interviews

Individuelle in-
terview med
abne spargs-
mal

Individuelle se-
mistrukture-
rede interviews

59,7 ar+11,9
33% maend

N=17 med OSA og CPAP
Deltagere i en stgttegruppe
58,4 ar (SD=11,13)

71% meend

N=20 med OSA og CPAP
52,8 ar (SD=12,3)
45% meend

N=24 med OSA og UAS
Intolerant eller utilstraekkelig
CPAP

68,9 ar (SD=6,6)

1-6 mdr. 22,2%
7-12 mdr. 33,3%
13-24 mdr. 5,6%
25-60 mdr. 27,8%
261 mdr. 11,1%

CPAP
2,5 &r (SD=2,3)

CPAP op til 3 mdr.

UAS, ukendt varighed
High users: = 4 timer/nat
Low users: < 4 timer/nat

bundet med brug af CPAP, uanset hvor hyppigt
de bruger apparatet. Kilder til behandlingsbyrde
inkluderer deltagelse i sundhedsfaglige konsulta-
tioner, livsstilseendringer, behandlingsrelaterede
bivirkninger og generel ubehag.

Fire temaer, herunder (a) at blive motiveret til at
fortsaette med hjaelp fra gruppen, (b), at tilpasse
sig apparatet, (c) at lytte og dele historier for at
opna praktisk viden og (d) at implementere en
stottegruppe som et omsorgsnetveerk.

Fem temaer og ét mgnster er identificeret: (1) be-
sveer med at bruge CPAP, (2) behov for at fast-
holde behandling trods indledende og tilbageven-
dende frustrationer, (3) vanskeligt at erkende dis-
krete forbedringer, (4) at fa& adgang til hjeelp og
problemlgsning, og (5) at blive en del af rutinen el-
ler opgive apparatet. Mgnster: Udholdenhed igen-
nem modgang, ved at udvikle en positiv indstilling

Low users har hgjere niveau af sgvnlgshed og
angst end high users. High users rapporterer om
mere positive oplevelser med UAS; forbedring af
symptomer og bekvemmelighed ved UAS. Low
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Reference Formal (kort) Metode Deltagere Erfaring med behandling Hovedfund
70.8% maend users fokuserer mere pa negative aspekter ved
UAS; ubehag ved stimulationen og deraf fglgende
sevnforstyrrelser.
Mokleby 2019 Udforske patienters nar- individuelle N=7 med OSA og CPAP CPAP, ukendt varighed "’A route of devotion’ afspejler patienters oplevelse

Norge [174]

Rodgers 2014
USA [175]

Rudolph 2018
USA [176]

Shapiro 2017
USA [177]

rativer om at modtage en
diagnose af OSA og an-
vende CPAP.

Undersgge erfaringer
ved at leve med OSA.

Undersgge patienters
pree- og postoperative
oplevelser relateret til ki-
rurgisk behandling af
OSA, samtidig med at
unders@ge, hvordan pati-
enters oplevelser pavir-
ker deres resultat og til-
fredshed.

Identificere nonadhe-
rence udfordringer med
CPAP blandt midald-
rende og eeldre maend
med OSA.

narrative tema-
tiske interviews

Individuelle te-
lefon- og an-
sigt-til-ansigt
Interviews
samt e-mail in-
terviews

Individuelle se-
mistrukture-
rede interviews

Individuelle in-
terviews

36-76 ar
71% maend

N=82 med OSA

Alle har afprgvet CPAP
Alder ukendt

65% maend

N=17 med OSA og mandel-
/ganekirurgi efter CPAP ikke

er lykkes
Alder ukendt
Kgn ukendt

N=4 med OSA og CPAP
60 ar (49-70)
100% maend

CPAP, ukendt varighed

Mandel-/ganekirurgi og CPAP
ukendt varighed

CPAP 3,6 ar (SD=2,9)

af gjeblikkelig sundhedsmaessige fordele, der fa-
rer til dedikeret brug.

"a route of negotiations” karakteriseres ved mere
uregelmaessig brug. De oplevede fordele er min-
dre tydelige for denne gruppe.

Alle patienterne har prgvet CPAP, men oplever
store udfordringer med varetagelsen, hvorfor de
ikke oplever succes med behandlingen.

Seks temaer beskriver patienters oplevelser med
og behandling af OSA: (1) OSA pavirker patienter
personligt og professionelt, (2) ubehag ved CPAP
begraenser anvendelsen (3) patienter har person-
lige motiver for at gennemga kirurgi, (4) patientvi-
den pavirker deres opfattelser, (5) postoperative
udfordringer overstiger patienters forventninger,
og (6) postoperative resultater afspejler positive
effekter pa patienter.

Det kvalitative data er inddelt i fem temaer: (1)
kamp og frustrationer, (2) CPAP-apparat og ma-
sker, (3) forstyrrelser i rutine og kropsbillede, (4)
arsag til fortsat brug og (5) @nske om alternative
behandlinger.
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Reference

Formal (kort)

Metode

Deltagere

Erfaring med behandling

Hovedfund

Shoukry 2011
Australien [178]

Tyrrell 2006
Frankrig [179]

Willman 2012
Sverige [180]

Undersgge de unikke op-
levelser hos personer
med OSA, der far deres
behandling gennem apo-
teket.

Undersgge om patienters
tiltro og opfattelser af de-
res sygdom og behand-
ling, kan forklare deres
beslutning om at opgive
CPAP.

Undersgge patienters op-
levelser af CPAP hos
overveegtige personer
med moderat til svaer
OSA.

Individuelle se-
mistrukture-
rede inter-
views.

Individuelle se-
mistrukture-
rede interviews

Individuelle
semi-strukture-
rede inter-
views.

N=20 med OSA og CPAP
57,5ar+14,8
75% maend

N=9 med OSA og CPAP, som
for nylig har besluttet at op-
give behandlingen.

Median 56 ar (32-70)

Kgn ukendt

N=15 med OSA og CPAP.
BMI>30

56,8 ar 10

47% meend

CPAP 18 mdr. (SD=+14,8)

CPAP tidligere 239 neetter (197-
304)

CPAP fra 6 mdr. til 10 ar

Mange barrierer opstar i forhold til anvendelse af
CPAP. Deltagernes individuelle stil, mestringssy-
stemer og sundhedsopfattelser synes at veere de
vigtigste faktorer i forhold til opstart af CPAP og
adherence, uanset mekaniske fremskridt og miljg-
maessig statte.

Fire patienter betragter ikke sig selv som syge. Tre
forventer at blive helbredt af apparatet. Kun én pa-
tient naevner livstruende risici. Otte ud af ni patien-
ter har andre sundhedsudfordringer. Syv stoppede
CPAP pa grund af negative oplevelser, herunder
problemer med masken og stgj fra apparatet. To
patienter fgler sig 'befriet’ ved at stoppe behand-
lingen.

Data inddeles i tre temaer: (1) at acceptere brugen
af CPAP, (2) at fa et nyt liv og (3) at veere begraen-
set i hverdagen.

Preesenteret: Mean (range). Forkortelser: SD, standard deviation.
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Tabel 32 — Karakteristika for studier der udelukkende inkluderer partnere til patienter med OSA

Reference

Formal

Metode Deltagere

Erfaring med behandling

Hovedfund

Elfstrom 2012
Sverige [164]

Undersgge og beskrive af-
gerende situationer, der pa-
virker partneres stgtte til pa-
tienter med OSA, og hvor-
dan partnerne handterer
disse situationer i den initiale
fase med CPAP.

Individuelle semi-
strukturerede inter-
views.

N=25 partnere til pati-
enter med OSA og
CPAP

CPAP 8 uger (3-21)
(To partnere er selv CPAP-
brugere)

Alder: Majoriteten >51
ar
Kgn: 28% maend

Bivirkninger, begraenset effekt, praktiske og psykoso-
ciale problemer, begreenset tilstedeveerelse og uhen-
sigtsmaessig igangsaettelse har negativ indflydelse
pa partneres statte.

En velfungerende behandling, forbedringer, hgj moti-
vation og statte fra andre identificeres som positive
pavirkninger pa partnernes stette.

Praesenteret: Mean (range).

Tabel 33 — Karakteristika for studier der inkluderer studier med bade patienter med OSA og partnere

Reference Formal Metode Deltagere Erfaring med behandling  Hovedfund

Baron 2022 Undersgage perspektiver fra  Tre virtuelle fokusgrup-  N=25 deltagere: CPAP 8 ar (2-15) Der er identificeret temaer inden for 3 emner; (1)

USA [181] stakeholder (patient, part- peinterviews e N=9 patienter med indbyrdes afheengighed af sgvnkvalitet blandt par,
ner og behandler) for at in- OSA og CPAP, 68,1 (2) samarbejde og andre dyadiske strategier for at
formere udviklingen af en ar (SD=11,8), 44% age brugen af CPAP, og (3) facilitatorer og barrierer
ny par-baseret intervention maend. for en parbaseret CPAP-adherence intervention.
for at fremme adherence til e N=7 partnere, 674r
CPAP og sgvnkvaliteten (SD=7,3), 57% meend
blandt sldre par. e N=9 behandlere

Gibson 2018 Undersgage erfaringer hos Tre semistrukturerede ~ N=25 deltagere: CPAP 2,5 ar (0,4-6,4) Patienternes erfaringer med diagnostik og behand-

New Zealand
[182]

2eldre personer vedrg-
rende diagnose og be-
handlingsveesen for OSA.

fokusgruppe inter-
views.

o N=16 patienter med
OSA og CPAP, 71 ar
(67-89), 6% maend.

o N=9 partnere

ling er generelt positive. Dog er der et overordnet
behov for stgrre viden og opfglgning vedrgrende
OSA og CPAP. De fleste patienter er tilfredse med
CPAP. Problemer forbundet med langvarig brug,
komfort og daglig handtering fremhaeves, og strate-
gier til at overvinde dem, bliver drgftet.

Side 119 af 252



Reference

Formal

Metode

Deltagere

Erfaring med behandling

Hovedfund

Henry 2013
USA [183]

Khan 2019
USA [184]

Luyster 2016
USA [185]

Undersgge betydningen af
kegn og partner-rapporte-
ring i udformningen af di-
agnose, styring og behand-
ling af obstruktiv sgvn-
apng.

Identificere patienters prae-
ferencer, partneroplevel-
ser, barrierer og facilitato-
rer for adherence til CPAP
hos patienter med OSA,
samt vurdere forstaelsen
og tilfredsheden af en ud-
dannelsesmeessig inter-
vention.

Undersgge patienters og
partneres oplevelser med
CPAP, facilitatorer og bar-
rierer til CPAP samt forslag
til et CPAP-brugerstatte-
program.

Mixed method studie.
Individuelle semistruk-
turerede interviews.

Semistrukturerede in-
terviews af patient og
pargrende samtidig.

Otte fokusgruppeinter-
views — fire med pati-
enter og fire med part-
nere.

N=24 deltagere:

o N=12 patienter med
OSA og CPAP, me-
dian 49 ar, 58%
maend

e N=12 partnere, me-
dian 48 ar

N=56 deltagere:

o N=28 patienter med
nydiagnosticeret
OSA og CPAP, 58 ar
11,75, 43% maend.

o N=28 pargrende

- 75% eegtefeeller
- 11% partnere

- 14% barn/ven/s@-

skende

N=27 deltagere:

o N=15 patienter med
OSA, 55,6 ar
(SD=10,3), 64%
maend.

e 12 partnere (qift eller
samboende), 53,5 ar
(SD=16,6).

CPAP <6 mdr.
(N=2 er ikke startet op
endnu)

CPAP et par uger

CPAP, ukendt varighed

Kommunikation inden for forhold, sammen med so-
ciale og kulturelle normer og forventninger om "kor-
rekt” sevn for maend og kvinder, spiller en vigtig
rolle i, hvordan OSA bliver anerkendt, accepteret og
handteret af patienter. Mere end halvdelen af pati-
enter og partner naevner utilfredshed med CPAP
som er den primaere behandling for OSA.

Data er inddelt i fire temaer; OSA symptomer og di-
agnose, brug af CPAP-apparat, opfattelser af grup-
pebesgget samt faktorer, der bestemmer adhe-
rence til CPAP. Patienter oplever positive, negative
eller blandede falelser under rejsen fra symptomer
pa OSA til adherence med CPAP. Patienters og
omsorgspersoners positive oplevelser med CPAP
kan forbedres gennem en patientcentreret interak-
tion, og det er vigtigt eksplicit at tackle deres frygt
og bekymringer, for at forbedre brugen af CPAP.

Data er inddelt i fem temaer; viden om OSA, virk-
ninger af OSA, virkninger af CPAP, facilitatorer og
barrierer for CPAP samt idéer til et nyt brugerstot-
teprogram. Patienter og partnere understreger vig-
tigheden af partnerinvolvering i den tidlige behand-
lingsperiode med CPAP. Disse data antyder over-
vejelse af en tilgang, der inddrager par for at for-
bedre adherence til CPAP.
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Reference

Formal

Metode

Deltagere

Erfaring med behandling

Hovedfund

Ward 20178
New Zealand
[186]

Ward 20188
New Zealand
[187]

Ye 2017
USA [188]

Undersgge patienters erfa-
ringer med at leve med
CPAP.

Undersgage patienters erfa-
ringer med at leve med
CPAP.

Identificere facilitatorer og
barrierer for succesfuld be-
handling af OSA med
CPAP.

Individuelle semistruk-
turerede interviews.

Individuelle semistruk-
turerede interviews.

Semistrukturerede in-
terviews af par.

N=16 deltagere:
e N=12 med OSA og
CPAP
o N=4 partnere
Samlet: 50% >55 ar
Samlet: 56% meend

N=16 deltagere:
e N=12 med OSA og
CPAP
e N=4 partnere
Samlet: 50% >55 ar
Samlet: 56% meend

N=40 deltagere:

e N=20 patienter med
nydiagnosticeret OSA
og kandidat til CPAP,
49,6 ar +9,6, 70%
maend.

o N=20 respektive part-
nere, 50,1 ar +10,1,
kan: 30% meend

CPAP varighed:

1 ar eller mindre: n=5
2 ar eller mindre: n=2
3 ar eller mindre: n=2
5 ar eller mere: n=3

CPAP varighed:

1 ar eller mindre: n=5
2 ar eller mindre: n=2
3 ar eller mindre: n=2
5 ar eller mere: n=3

CPAP inden for de farste
tre maneder.

Kategorien; 'traeffe valg om CPAP’ laegger veegt pa
deltagernes evne til selv at motivere sig og udvikle
stgttende strategier via dynamisk beslutningspro-
ces baseret pa klinisk information, personlig me-
ning og tro pd CPAP. Baseret pa personlige valg
beslutter deltagerne, om og hvordan de gnsker at
integrere behandlingen i deres dagligdag. Delta-
gerne overvinder barrierer som stigma og giver sig
tid til at fastholde beslutningsproces og behand-
lingsstyring.

Tre kategorier, den farste; at blive et hold for god
sgvn’ understreger, at parrene udggr et hold med
det feelles mal at opna god sevn. Partnere oplever
og vidner konsekvenser af ubehandlet OSA, hvilket
far patienten til at sege behandling. Fzelles pro-
blemlgsning og beslutningstagning faciliterer vel-
lykket CPAP. Ikke-samarbejdsvillige partnere hin-
drer denne proces.

Facilitatorer for CPAP: partnerens deltagelse i diag-
nose og behandling, par der samarbejder om at an-
vende CPAP, oplevede fordele ved CPAP for
begge parter, patientens motivation for at anvende
CPAP til gavn for partneren.

Barrierer for CPAP: angst relateret til CPAP, iszer i
begyndelsen af behandlingen, generende udstyr
der forstyrrer sgvn og sengetidsrutine, afbrydelser

5 Ward et al. 2017 og Ward et al. 2018 indeholder samme population. Forfatterne har publiceret to artikler pa baggrund af de samme interviews.
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Reference Formal Metode Deltagere Erfaring med behandling  Hovedfund

af intimitet og bekymring om andringer af ud-
seende ved brug af CPAP.

Praesenteret: Mean (range). Forkortelser: SD, standard deviation.
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7.1.1.2 Databehandling og analyse

Der er foretaget to tematiske synteser, for henholdsvis patient- og partnerperspektivet, af de inklu-
derede primeerstudier om CPAP. Formalet med disse synteser er at sammenfatte og integrere fund
fra interviewundersggelserne med henblik pa at skabe en starre forstaelse for patienters og partne-
res oplevelser og holdninger til forskellige behandlingsmuligheder for obstruktiv sgvnapng. Dermed
kondenseres viden fra forskellige kontekster, hvilket kan bidrage til en nuanceret belysning med in-
kludering af flere perspektiver p4 samme genstandsfelt.

Analysemetoden bestar helt overordnet af falgende trin: kodning, tematisering og fortolkning samt
afrapportering. Grundet den eksplorative karakter af undersggelsesspgrgsmalene har sekretariatet
gjort brug af en induktiv tilgang til den tematiske syntese, dvs. at analyseprocessen har veaeret udfor-
skende, uden foruddefinerede hypoteser. Gennem kodning af fund fra samtlige interviewundersg-
gelser er manstre pa tveers af evidensgrundlaget identificeret. Med udgangspunkt i denne kodning,
har sekretariatet organiseret data i temaer, som er drgftet med fagudvalget med henblik pa at hen-
holde resultaterne udledt af den internationale litteratur med erfaringer fra en dansk kontekst. Til sidst
er resultaterne sammenfattet og afrapporteret i narrativ form.

For de behandlingsmuligheder, hvor der kun er identificeret ét primaerstudie, er der foretaget en
afrapportering af fund i kondenseret form, dvs. at der ikke er lavet en formel syntese i disse tilfaelde.

7.1.2 Indsamling af ekspertudtalelser fra fagudvalget

Indsamling af ekspertudtalelser fra fagudvalgsmedlemmer bestar af skriftlige besvarelser af spargs-
mal om patientnaere oplevelser inden for to behandlingsmuligheder, som ikke kan belyses igennem
den systematiske litteraturs@gning: henholdsvis positionsbehandling og MMA. Fire udvalgte kirurgi-
ske eksperter inden for ovennaevnte indgreb samt to eksperter med erfaring inden for positionsbe-
handling har per mail besvaret et spargeskema med seks spargsmal til hver behandlingsmulighed.
Spgrgsmalene kan ses i bilag, afsnit 3.1. Eksperterne har besvaret spgrgsmal omkring hvilke pati-
enter, der veaelger den specifikke behandlingsmulighed, barrierer ved behandlingen, fordele ved be-
handlingen, de patientoplevede effekter af behandlingen, patientoplevelser med evt. helingsproces-
ser, praeferencer for behandling og andet med relevans for behandlingsmuligheden. Eksperterne har
haft adgang til og valideret hinandens skriftlige besvarelser gennem skriftlig kommentering.

7.1.2.1 Databehandling og analyse

De skriftlige ekspertbesvarelser er sammenholdt med hinanden og afrapporteret i narrativ form. Be-
svarelserne er valideret af fagudvalget.

7.2 Resultater for undersggelsesspgrgsmal 2
— Patientoplevelser og holdninger

Undersggelsesspargsmalet har til formal at belyse patientperspektivet med udgangspunkt i, hvilke
erfaringer patienterne har med den daglige anvendelse af de forskellige behandlingsmuligheder,
herunder hvad der motiverer og har betydning for, om patienterne gennemfgrer behandlingen.

Hvad er patienters oplevelser og holdninger til forskellige be-

Undersegelsesspargsmal 2
°9 perg handlingsmuligheder for obstruktiv sgvnapna?
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Belysningen er primaert baseret pa den systematiske litteraturgennemgang, som er understgttet af
ekspertudsagn for de behandlingsmuligheder, hvor der ikke er identificeret litteratur om Patientper-
spektivet. Den tematiske analyse er udarbejdet pa baggrund af den identificerede litteratur — hvilket
har veeret muligt for de 24 studier omhandlende CPAP.

Der er stor variation i patienternes alder og CPAP-erfaring i de inkluderede studier. Dette afspejler
en bred repraesentation af patienter pa tveers af studierne. Der er altid risiko for selektionsbias af
interviewpersoner, idet patienter, der gnsker at deltage i interviewundersggelser, potentielt kan veere
mere positivt stemt over for behandlingen end patienter, der ikke gnsker at deltage. Set i relation fil
den ringe adherence til CPAP generelt, er der grund til at have opmeerksomhed pa, om overfgrbar-
heden af fundene i indeveerende Patientperspektiv kan veere svaekket.

Fundene i Patientperspektivet er afrapporteret per behandlingstilbud, og ikke beskrevet pa subgrup-
peniveau.

7.2.1 Patientoplevelser og holdninger til CPAP

Den samlede litteratur fra den systematiske litteraturgennemgang giver et billede af patienternes
oplevelser med CPAP, som er forbundet med betydelige barrierer for behandlingen af bade fysisk,
psykisk og relationel karakter. Alligevel er der vaesentlige faktorer, der motiverer patienterne til at
anvende behandlingen for at opna en bedre livskvalitet. Efterlevelse af CPAP handler derfor om,
hvorvidt fordelene opvejer ulemperne hos den enkelte patient. Det kvalitative indblik i barrierer og
motiverende faktorer til CPAP afspejler ikke, hvor ofte de enkelte faktorer forekommer, men giver et
indblik i bredden af faktorer, der kan pavirke anvendelsen af CPAP. De seks fremkomne temaer er:

e Livet med ubehandlet OSA kan vaere en kamp

o Motivationen for CPAP er forankret i et leengere og sundere liv

o Fysiske faktorer relaterer til bedre s@vn og udfordringer med udstyr

¢ Relationelle faktorer er forbundet med opbakning og statte til CPAP

e Psykiske faktorer favner mentalt overskud savel som frygt

¢ Organisatoriske faktorer bergrer tidlig opfalgning og vedligehold af udstyr

7.2.1.1 Livet med ubehandlet OSA kan veere en kamp

Dette afsnit har til formal at afdaekke, hvordan patienter lever med OSA forud for diagnosticering.
Beskrivelsen af det levede liv med OSA uden behandling har til formal at beskrive konteksten for de
oplevede faciliterende faktorer og barrierer i de efterfelgende temaer vedr. CPAP, séledes at disse
kan saettes i relation til patienternes udgangspunkt. Patienterne beskrives saledes, uanset om de her
er diagnosticeret med OSA eller befinder sig i tiden forud for diagnose.

OSA viser sig om natten, men falgerne pavirker hele dagen. Nogle patienter keemper med udpraeget
dagstraethed, nedsat energi, humearsvingninger, depressive tendenser, stress, urolig sgvn, hyppige
opvagninger i lgbet af natten, tissetrang om natten, tgrhed i halsen, vagner traette, har hovedpine
om morgenen og trang til sma lure i lebet af dagen. Aktiviteter, sdsom bilkgrsel og laesning, kan
derfor vaere sveaere for patienter med OSA at holde sig vagne til [169,172,174,185,187]. Nogle pati-
enter er bevidste om deres udtalte udmattelse, og at de nemt kan falde i sgvn, f.eks. ved et trafiklys
[187]. Derudover oplever patienter, at hukommelsen svigter. De keemper med koncentrationen og
foler sig uopmeaerksomme [172]. Nogle patienter oplever imidlertid kun milde symptomer forud for
diagnosticering af OSA, imens andre slet ingen symptomer har pa sygdommen. Efter diagnosticering
indser mange af patienterne dog, at de har haft svaert ved at forsta symptomerne pa OSA og derfor
ikke har identificeret dem [182].
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Livet med udiagnosticeret og ubehandlet OSA beskrives som en kamp for at opretholde en menings-
fuld dagligdag. Symptomerne kan vaere invaliderende i patienternes liv og fa store konsekvenser pa
flere plan. For nogle patienter kan den store udmattelse udfordre evnen til at arbejde, varetage en
husholdning, overskue fritidsaktiviteter og fungere i sociale sammenhaenge om aftenen, hvor risikoen
for at falde i s@vn stiger [169,174]. Det opleves som pinligt og frustrerende, og pavirker saledes ogsa
det emotionelle velveere hos patienterne, samt deres muligheder for at udfolde gnsker og potentiale
i alle dele af livet [187].

Mange patienter bliver farst bevidste om, at noget er galt, fordi partneren ger opmaerksom pa den
abnorme natlige vejrtreekning. Almindelige klager fra partnere er snorken og vejrtreekningspauser
hos patienten [172,183]. Partnere spiller en stor rolle i patienternes bevidstggrelse af symptomerne
og efterfglgende behov for at s@ge hjeelp. Hvis ikke det var for partnerne, ville mange patienter ikke
vide, at de havde et problem, eller at problemet var s& slemt. Der er ogsa en tendens til, at patien-
terne ikke oplever OSA som veerende lige sa forstyrrende for sgvnen, som partneren oplever. For
nogle patienter kraever det derfor mange diskussioner og overvejelser, for de s@ger lsegehjeelp
[183,184,188].

Komorbiditeter kan veere med til at slgre symptomernes oprindelse og skjule sygdommen. Patienter
med OSA har typisk en hverdag praeget af komorbiditet, hvor sygdommene bliver flere over tid. Der-
for er det nemt fejlagtigt at tro, at treethed og s@vnproblemer skyldes medicinske udfordringer, sna-
rere end at sgvnproblemet er arsagen til sygdommene, f.eks. kan hovedpine forveksles med symp-
tomer fra sammenbidning eller skeeren teender [174]. P4 samme made kan sundhedspersonale ogsa
fejltolke patienternes symptomer og falger af OSA, med fejldiagnosticering og fejlbehandling til falge.
Medicinsk behandling som sovepiller, antidepressiv medicin og henvisninger til psykoterapi er derfor
ikke ualmindeligt for patienter med uopdaget OSA [175].

OSA-diagnosen modtages vidt forskelligt af patienterne. For nogle patienter skaber diagnosen hab
om forandring og et bedre liv [186]. Andre patienter har i modsaetning sveert ved at forsta og accep-
tere diagnosen. Det gar sig f.eks. gaeldende for patienter, der ikke passer ind i det stereotype billede
af en patient med OSA, som er en traet, snorkende, aldre og overvaegtig mand, hvis patienten f.eks.
er en yngre normalveaegtig kvinde [174]. Derudover kan patienter forholde sig kritisk og tviviende over
for validiteten af den kliniske sgvnundersggelse, der ligger til grund for diagnosen, og herved om de
overhovedet lider af sygdommen. Det kan veaere sveert for nogle patienter at forsta, hvordan diagno-
sen kan stilles pa baggrund af kun én nats undersggelse med meget afbrudt sgvn [186].

Kendskabet til OSA er lavt hos bade patienter og sundhedsprofessionelle. Patienter beskriver forun-
dring over, hvor lidt viden og opmaerksomhed, der er i samfundet om denne sygdom. Mange patien-
ter kender ikke selv diagnosen, og er ikke bekendte med konsekvenserne af ubehandlet OSA. Derfor
opnar nogle patienter forst forstaelse for deres sygdom og symptomer pa baggrund af den positive
behandlingseffekt, de oplever om dagen [178,183].

7.2.1.2 Motivationen for CPAP er forankret i et lzengere og sundere liv

Dette afsnit har til formal at belyse motivationen, herunder de forventninger patienter har tii CPAP
inden behandlingsopstart. Indblik i motivationen kan bidrage til at klarleegge hvilke gnsker og behov,
patienter med OSA har, og dermed om CPAP kan indfri det.

Af evidensgrundlaget fremgar et overordnet gnske om, at CPAP kan bidrage til et lsengere og sun-
dere liv sammen med deres familie. Dermed er forventningerne til CPAP forud for behandlingsopstart
store. Nogle patienter motiveres af udsigten til at blive helt symptomfri, mens andre kun forventer en
reduktion i symptomer samt at helbredstilstanden forbedres [166,175,180]. For mange patienter er
det et stort gnske at fa reduceret apneer, mindske snorken og den forstyrrede sgvn for at opna
mindre dagstraethed [166,170,180]. Dertil kommer habet om, at deres partner ligeledes far en mere
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uforstyrret nattesgvn [186] og hab for egen forbedret seksualfunktion [171]. | tillaeg er der enkelte
patienter, der accepterer CPAP helt uden at have konkrete forventninger til effekten [175].

7.2.1.3 Fysiske faktorer relaterer til bedre sgvn og udfordringer med udstyr

Med afsezet i den inkluderede litteratur har de fysiske faktorer (herunder bade kroppen og udstyret)
en afggrende betydning for patienter med OSA, seerligt i opstartsfasen af CPAP, hvor teknologien
og udfordringerne er nye, og patienten har behov for at fa implementeret nye vaner i forhold til at
anvende udstyret. Litteraturen giver indblik i en kompleks afvejning af positive og negative fysiske
forhold ved CPAP, som samlet afggr, om behandlingen efterleves for den enkelte. Af den tematiske
analyse er de fysiske faktorer orienteret mod de kropslige gevinster og udfordringer, der er ved an-
vendelsen af CPAP. Henholdsvis faciliterende faktorer og barrierer for opstart og fortsat brug af
CPARP er identificeret (se Tabel 34 for overblik).

Tabel 34 — Overblik over fysiske faciliterende faktorer og barrierer for opstart og fortsat brug af CPAP.

Faciliterende faktorer Barrierer
e Forbedret sgvn e Stram montering af masken
e Lindring af ekstrem treethed e Laekage fra masken
e Forbedret daglig funktion e Udtgrring af gvre luftveje

e Nedsat mobilitet

e  For hgijt lufttryk

e Darlig luftkvalitet (kondens og lugt)
e Mekanisk stgj fra CPAP-apparatet
e Forveerring af symptomer

e Atleese isengen

Et fund pa tveers af de inkluderede kvalitative studier er, at der er divergerende oplevelser af, hvornar
effekten af CPAP indtraeder. Nogle patienter oplever en hurtig forbedring af symptomer allerede efter
fa naetter med CPAP. De vagner op til en fglelse af at vaere friske — en forandring. der beskrives som
nat og dag [171,180,183,185]. For de fleste opleves effekten af CPAP dog farst at indtraeffe langsomt
i labet af de forste maneder efter opstart [172]. Kun sjseldent rapporterer patienter om udebleven
effekt [185]. En velkendt problematik er, at nogle patienter har sveert ved at identificere deres symp-
tomer pa OSA, fordi de oplever tilstanden som normal. Disse patienter har nogle gange ogsa sveert
ved at genkende forbedringerne efter opstart af CPAP. Det kan derfor tage lidt tid, for effekten be-
vidstgeres, og de forstar alvorligheden af deres symptomer [182].

Den hyppigst naevnte faciliterende faktor for anvendelsen af CPAP er den forbedrede sgvn som
patienter oplever, og de afledte positive effekter, som det baerer med sig. Rent fysisk opleves sgvnen
mere rolig, dybere og mindre afbrudt [167,170,171,174,180-182,185,188]. Dette medfarer, at pati-
enterne oplever at have nemmere ved at vagne om morgenen og feler sig mere friske, sa de ikke
sidder og falder hen i passive situationer i lgbet af dagen [167,172,180,182,184,185,188]. Patien-
terne kan saledes holde sig vagne i leengere perioder end far opstart af CPAP [180]. Dertil kommer,
at det ogsa bliver nemmere at falde i sgvn om aftenen, sa der tegnes et billede af en sundere sgvn-
rytme [180,185]. En af de helt store gevinster ved CPAP er for mange patienter, at snorken reduceres
eller helt ophgrer, nar behandlingen anvendes [170,174,181,182,184]. Ophgr af at gispe efter vejret
om natten i forbindelse med apnger er en lettelse, ligesom mange patienter opherer med at skulle
op og tisse om natten [180]. Det er alt sammen oplevelser, der medfarer feerre opvagninger og en
mere sammenhaengende sgvn, der resulterer i mindre dagstraethed og efterlader en folelse af at
veere groggy [172,185]. Pa samme made beskrives oplevelsen af store forbedringer pa koncentration
og opmaerksomhed, til stor lettelse for patienterne [172,180].
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De afledte fysiske effekter af den forbedrede sgvn beskrives af patienter som mere energi samt
mulighed for at leve sundere, opna vaegttab [167], forbedre konditionen [167] og reducere komorbi-
ditet, sdsom; halsbrand, blodtryk, diabetes og hovedpine. Oplevelsen af at ga fra et stadie af at veere
draenet for energi til en tilstand af velvaere [174], beskrives for nogle som en falelse af et nyt liv [186],
som en drgm [174] og som en befrielse [184]. CPAP beskrives saledes for nogle som livgivende
[186] og bringer ro, fordi det muligger at leve lsengere og at fylde hverdagen med meningsfulde
aktiviteter, herunder sociale sammenkomster [185], at se TV [172] eller laese en bog [180] uden at
falde i sgvn.

Patienter der oplever lindring af den ekstreme treethed og forbedring af deres daglige funktion er
mere tilbgjelige til at vaere vedholdende i behandlingen. Seerligt i tilvaenningsfasen har det vaesentlig
betydning at opleve stor forbedring af de fysiske symptomer. Dette kan medfgre, at patienten tillaeg-
ger de positive resultater stgrre veerdi end de negative fglger af CPAP [168,169,172,174,175,184].
Selve udgangspunktet for sgvnkvaliteten og den daglige funktion forud for behandling med CPAP
har derfor en central betydning for hvilke patienter, der har tendens til at vedholde behandlingen; jo
lavere sgvnkvalitet og daglig funktion, jo bedre chance for at opleve de starste forbedringer af symp-
tomer. Behov for lindring af symptomer er saledes en vigtig faktor for behandlingsmotivationen [177].
Dette er et opmaerksomhedspunkt for patienter med OSA uden symptomer, men som har et behand-
lingsbehov.

En af de hyppigst naevnte barrierer for anvendelse af CPAP er udfordringer med masken, bl.a. fordi
den kan trykke pa huden i ansigtet. Dette tryk kan give patienter gmhed, redme, sar pa naesen,
haevelse og sagar bla maerker i huden, samt meerker, hvor masken og stropperne har siddet [164—
166,169,170,172,174,175,180,186]. Afmaerkningerne fra masken kan vare ved langt op ad dagen og
foles pinligt, fordi det afslarer, at de anvender en maske om natten [180]. Det er en udfordring, der
kan fare til en konstant forhandling i patienternes indre, om hvorvidt CPAP-masken skal anvendes
eller ej [174]. Lasnes masken, virker behandlingen ikke optimalt, eller masken bliver utaet og giver
anledning til andre problemer [180]. Maskeubehag kan ogséa besveerliggere at falde i sgvn for nogle
patienter, bl.a. fordi de generes af masken mod huden i ansigtet [172,175,185].

| tilleeg til tryk fra masken, fremheaeves lseekage som en barriere for anvendelse af CPAP fordi det
resulterer i sgvnforstyrrelser grundet stgj og luft i gjnene. Beveaegelser under sgvn kan skubbe til
masken, som herved bliver utzet. Leekage beskrives som et almindeligt, men stort problem, for pati-
enterne  og ngdvendigger  justering af  masken, hvilkket  kan veere  sveert
[164,166,169,170,172,175,178,180,182—-186]. Hvis luften blaeser op i gjnene, kan disse blive irrite-
rede, og i veerste fald medfgre afbrydelse af behandlingen [166]. Patienter forsgger at afhjeelpe ud-
fordringen ved at afpreve forskellige masketyper. De undersgger ogsa den bedste placering af
CPAP-apparatet og slangen i rummet, s& masken pavirkes mindst muligt [186]. De ovenfornaevnte
maskeudfordringer kan fere til, at masken ma justeres og/eller genmonteres flere gange i lgbet af
natten. Det i sig selv udggr en barriere for, at patienterne anvender CPAP [170,185]. Nogle patienter
oplever endog, at de afmonterer masken, mens de sover, hvilket ogsa giver anledning til gentagen
montering over natten [175].

CPAP kan udterre og irritere de @vre Iuftveje, s& spytproduktionen reduceres, og der kan opleves
darlig ande. Nogle patienter reagerer pa CPAP med, at naesen stopper til [168,170,185]. Uanset om
den tilstoppede naese skyldes CPAP, darlige pladsforhold i naesehulen, eller en virus-forkalelse, for-
hindrer det patienten i at anvende CPAP. En tilstoppet naese kan i sig selv medvirke til mund- og
halsterhed, fordi vejrtraekningen igennem munden gges, men CPAP-luften kan ogséa vaere direkte
arsag til udterringen [168-170,172,180,185]. Patienter klager i denne sammenheeng over, at udtgr-
ringen gger antallet af opvagninger om natten, og oplevelsen af at spytproduktionen reduceres [165].
Patienterne beskriver tilstanden som at vagne med frdde om munden og oplever dertil folelsen af
darlig ande og fortykket, kleebrigt spyt [165]. Udt@rring og ubehag i neesehulerne kan ogsa vare ved
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om dagen, og nogle oplever sa smme og irriterede slimhinder, at der opstar naeseblod [180,182].
Der kan desuden opsta en bekymring for, hvordan CPAP pavirker patienternes generelle mundsund-
hed. Flere oplever gdelagte fyldninger og kroner, men er usikre pa, hvad der skyldes aldring, og
hvad der evt. kan vaere pavirket af CPAP [165]. For nogle kan en fugter afhjaelpe symptomerne [165].

| tillaeg til de ovenfor naevnte barrierer, understgtter de inkluderede kvalitative studier, at CPAP ned-
seetter mobiliteten om natten, og at det hgje Iufttryk kan vanskeliggere vejrtraekningen i tilveennings-
fasen. Patienterne udtrykker frustration over, at CPAP nedseetter mobiliteten om natten. Det kan
desuden veere en ekstra udfordring, hvis patienten har smerter i ryggen, som g@ger behovet for at
kunne aendre sovestilling i labet af natten [166,169,172,185]. | tilvaenningsfasen har nogle patienter
sveert ved at treekke vejret i CPAP-masken — seerligt nar de skal udande imod det hgje Iufttryk. Det
beskrives som en fglelse af kvaelning, drukning, eller at Igbe tar for luft [164,169-172]. At opna et
optimalt lufttryk fra CPAP-apparatet beskrives som en barriere for at efterleve behandlingen. Patien-
ter beretter om, at der kan opsta ubehag ved et hgijt Iufttryk. Derudover kan lufttrykket fra CPAP give
anledning til luft i maven [166].

Ydermere er en barriere for anvendelsen af CPAP, at luftkvaliteten i CPAP-apparatet kan blive ud-
fordret af kondens i masken eller at luften lugter maerkeligt. Selvom en fugter afhjaelper mundterhed,
kan den ogsa give udfordringer, hvis der samles kondens i masken, som presses ud i slangen eller
ned i naese og sveelg. Patienterne oplever dette som ubehageligt og vagner pa grund af den vade
maske eller den gurglende lyd fra en fugtig slange [165,170,172,175]. Afhjeelpning af problemet kree-
ver, at patienten star op og afmonterer slangen for at heelde vandet ud, og den slags opvagninger
bidrager ikke til @get energi [172]. Nar luftfugtigheden i CPAP-apparatet bliver hgj, ages temperatu-
ren ogsa, og kondensen kan derfor fa patienten til at fgle sig varm [166].

En anden barriere identificeret af evidensgrundlaget er mekanisk stgj fra CPAP-apparatet, og at det
er udfordrende at laese i sengen. Stgjen er til gene for patienten, fordi larmen kan koste sgvnafbry-
delser. Samtidig giver larmen anledning til bekymringer for, om partneren forstyrres og afbrydes i
sgvnen [169,170,172,181,185,188]. Nogle patienter beretter om, at de er vant til at leese i sengen,
hvilket de finder sveert at opretholde efter opstart med CPAP. Problemet er enten, at briller ikke kan
anvendes med CPAP-masken p4, eller at patienten falder i sgvn under laesningen, og herved glem-
mer at f4 masken pa [180].

Blandt patienter, der er ophgrt med CPAP, har en mindre andel oplevet, at deres symptomer ligefrem
forveerres ved anvendelse af behandlingen, hvilket er en barriere for fortsat brug. Nogle beskriver
udmattelse som en direkte konsekvens af CPAP og ma af den grund ophgre behandlingen. Ophgr
af CPAP opleves herved som en forbedring af patientens tilstand — for nogle ligefrem som en befri-
else. Andre beskriver modsat, at det resulterer i en tilbbagegang at ophere CPAP med forvaerret
symptombillede, og nogle fortryder helt at vaere stoppet [179]. Patienter, der blot tester at sove uden
CPAP beskriver ogsa at have det veerre dagen efter. Herved opstar en erkendelse af, at CPAP gar
en positiv forskel, og de kan derfor se en fordel ved CPAP sammenlignet med fgr behandlingsopstart
[186].

Samlet set er der bade identificeret faciliterende, fysiske faktorer og barrierer for anvendelsen af
CPAP. Imens de faciliterende, fysiske faktorer er rettet mod de kropslige gevinster ved behandlingen,
herunder forbedret sgvn, gget energi og overskud til diverse aktiviteter i hverdagen, er barriererne
primaert centreret omkring apparaturet, herunder udfordringer med masken, bl.a. tryk fra masken pa
huden i ansigtet og leekage. Nogle patienter oplever endvidere forvaerret symptombillede ved be-
handlingen, hvilket giver anledning til opher af brugen.
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7.2.1.4 Relationelle faktorer er forboundet med opbakning og stgtte til CPAP

Med afsaet i den inkluderede litteratur er den relationelle kontekst af vaesentlig betydning for patienter
med OSA, bade hvad angar opstart og fortsat brug CPAP. Af evidensen fremgar det ligeledes, at
partnere ofte er katalysatorer for, at patienter med OSA-symptomer bliver testet og diagnosticeret.
Dét at have ubehandlet OSA kan veere en belastning i et parforhold grundet forringet sgvnkvalitet
med daglig frustration som fglge. Af denne grund veelger flere at sove hver for sig, hvilket udfordrer
opfattelsen af det 'normale’ parforhold, hvor dét at sove sammen er en selvfalgelighed rent kulturelt.
Begrebet "den relationelle kontekst” vedrgrer primeert kaerlighedsrelationen, herunder aegteskabelig
status, og betydningen heraf for anvendelsen af CPAP. Henholdsvis faciliterende faktorer og barrie-
rer er identificeret (se Tabel 35 for overblik).

Tabel 35 — Overblik over faciliterende, relationelle faktorer og barrierer for opstart og fortsat brug af CPAP.

Faciliterende faktorer Barrierer

o  Opbakning fra partner e Manglende stette fra partner og/eller andre familiemedlemmer, bade
og/eller andre familiemed- i opstartsfasen og pa leengere sigt til at understgtte fortsat brug
lemmer, bade i opstartsfa- e  Ved behov for praktisk hjeelp fra pargrende til CPAP
sen og pa leengere sigt til e Reduceret oplevelse af fysisk tiltreekning

at understette fortsat brug o«  Egteskabelig status, herunder dating og initiering af nye kaerligheds-
o Afledte, positive effekter forhold

for omgangskreds, f.eks.i o  /Endrede kommunikative muligheder partnere imellem grundet ma-
form af bedre sgvnkvalitet sken

e /Endrede vilkar for fysisk intimitet

Den hyppigst naevnte faciliterende faktor for anvendelsen af CPAP er opbakning fra partner og/eller
familiemedlemmer, bade i opstartsfasen og pa laengere sigt til at understette den fortsatte brug af
behandlingen [167,169,170,172,175,181,187,188]. | den forbindelse fremhaeves dét at have en sam-
levende partner, hvor man agerer som et team og er feelles omkring at fa CPAP til at fungere i hver-
dagen, som afggrende for behandlingssucces [181,187,188]. Af evidensgrundlaget praesenteres en
bred vifte af eksempler pa situationer, hvor en partner hjeelper patienter i anvendelsen af CPAP.
Stgtten kommer bl.a. i form af gennemlaesning af informationsmateriale med henblik pa at fa en
bedre forstaelse for OSA [188], deltagelse i konsultationer og teknisk supervision af udstyret
[187,188] samt pamindelse om at huske at tage masken pa om aftenen, inden patienten falder i sgvn
[170,188]. | tillaeg fremhaever patienter, at verbal opmuntring fra en partner lindrer nervgsiteten om-
kring brugen af CPAP-masken i opstartsfasen [188] samtidig med, at engagementet reducerer usik-
kerheden omkring egen fysisk fremtoning [170,188]. Flere patienter papeger ligeledes, at dét faktum,
at deres bgrn ikke lader sig pavirke af behandlingen er med til at understatte deres brug [167,187].
Positiv feedback fra neere relationer omkring diverse forbedringer relateret til OSA efter behandlings-
opstart motiverer patienter til at fortsaette [172].

| tillaeg til den ovenfor naevnte faciliterende faktor, er der seks kvalitative studier, der understgtter, at
afledte, positive effekter for omgangskredsen er afggrende for den fortsatte brug af behandlingen
[169,174,186—188]. Motivationen for anvendelse af behandlingen er forankret i, at deres partner
og/eller familiemedlemmer sover bedre om natten, bl.a. fordi de ikke snorker [169,174,186-188]. |
den forbindelse naevner flere patienter, at de ikke ville gare brug af behandlingen, hvis de var enlige
— trods potentielle helbredsmeessige gevinster [188].

De hyppigst naevnte barrierer er en negativ pavirkning af selvfalelse omkring fysisk tiltraekning grun-
det masken [164,170,184—-186,188] og eendrede vilkar for intimitet [164,170], herunder kommunika-
tion inden sengetid partnere imellem [164,170,175,177,183,185]. Mange patienter forteeller, at de
foler sig mindre attraktive med CPAP [170,186]. | den forbindelse fremkalder behandlingen en raekke
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af folelser, herunder flovhed [170,188] og skamfuldhed [164,185] i interaktionen med deres partner.
Disse falelser hindrer ligeledes nogle patienter i at indga i potentielt stattende samtaler med andre
omkring OSA og behandlingen [164].

Hvad angar de eendrede vilkar for intimitet, er der seks kvalitative studier, der understgtter, at be-
handlingen begraenser og/eller udfordrer intimitet partnere imellem [164,170,175,177,183,185]. | stu-
diet af Ye et al., 2017 [188] eksemplificerer patienter, hvordan de ikke kan kramme deres partner
eller ligge i ske pa komfortabel vis, fordi deres partner far bleest luft pa sig. | tilleeg udtrykker patienter,
at de savner small talk i sengen, inden de skal sove, som masken hindrer [164,180,188]. P4 trods
af, at patienter udtrykker bekymring omkring intimitet og mulig afvisning som fglge af behandlingen,
rapporterer selvsamme, at deres partner er stgttende og at deres forhold endda er blevet bedre, bl.a.
fordi de ikke laengere er tvunget til at sove i separate rum pa grund af forstyrrelser forarsaget af
apngen [175].

Ydermere er zegteskabelig status, herunder dét at veere enlig, en barriere for anvendelse og konti-
nuerlig brug af CPAP, safremt vedkommende ensker at date og initiere keerlighedsrelationer
[166,175,187]. | den indledende fase af et forhold faler flere patienter sig nadsaget til at holde deres
CPAP skjult [166] og dette ger de typisk, indtil de har opnéet en vis tryghed i relationen [187]. For
flere patienter fylder det, hvornar og hvordan, de skal forteelle om CPAP, fordi de ogsa gerne vil ggre
det inden, at et forhold udvikler sig til et hgjere niveau af intimitet [175].

Sidst, men ikke mindst, er manglende statte fra teette relationer en barriere for anvendelsen af CPAP,
bade i opstartsfasen og pa leengere sigt til at understgtte den fortsatte brug af behandlingen
[167,169]. Flere patienter udtrykker ogsa, at det er sveerere at have god adherence til CPAP, nar de
har behov for praktisk understgttelse til behandlingen af deres pargrende [169].

Samlet set er der bade identificeret faciliterende, relationelle faktorer og barrierer for anvendelsen af
CPAP. Imens de faciliterende, relationelle faktorer er rettet mod omgivelserne, herunder gnske fra
naere relationer om behandlingsopstart og dét faktum, at partnere f.eks. sover bedre om natten, er
barriererne primaert centreret omkring patientens selvfglelse og de usikkerheder, som CPAP kan
give anledning til, bl.a. en reduceret folelse af fysisk tiltraekning med afledte implikationer for opstart
af nye keerlighedsrelationer.

7.2.1.5 Psykiske faktorer favner mentalt overskud savel som frygt

De psykiske faktorer af betydning for efterlevelse af CPAP belyses i dette afsnit. Faktorerne relaterer
sig bade til afledte effekter af behandlingen, men ogsa til oplevelser i relation til selve udstyret. Af
den tematiske analyse vedragrer den psykiske kontekst de mentale pavirkninger, der opleves i forbin-
delse med anvendelse af CPAP. Henholdsvis faciliterende faktorer og barrierer er identificeret (se
Tabel 36 for overblik)

Tabel 36 — Overblik over psykiske faciliterende faktorer og barrierer for opstart og fortsat brug af CPAP.

Faciliterende faktorer Barrierer
e Mentalt overskud ved forbedret sgvn e Taetsluttende maske kan foranledige klaustrofobiske
e  Frygt for medicinske konsekvenser af tanker og panikangst
OSA, hvis CPAP ikke benyttes o Negativt selvbillede

e Oplevelse af stigma

Den hyppigst naevnte faciliterende faktor for anvendelse af CPAP er det mentale overskud, der fglger
med den forbedrede s@vn. Studierne beskriver, at den gode s@vn lgfter humaret positivt, sa patienter
oplever sig mere glade, mere afslappede og tilpasse [172,180,182,185]. Samtidig mildnes negative
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humegrudsving som irritation [172,185]. Den lettede psykiske tilstand kan affgde en positiv oplevelse
af feerre bekymringer [188], mindre angst [180] og efterlader patienter med en fglelse af sikkerhed
[180] og en oplevelse af forbedret livskvalitet [188].

I modsaetning til ovennaevnte handler den hyppigst naevnte barriere for anvendelse af CPAP om
svaere mentale udfordringer ved det at anvende en teetsluttende maske over ansigtet. Klaustrofobi-
ske tanker [166,169,172,178] og panikangst [164—166] kan opsta, nar luftvejene daekkes til med
masken, og et luftiryk yder modstand pa udandingen. Derudover beskriver nogle angst for teknolo-
gien, nar masken baeres og udstyret skal handteres [164,169,178,182,188]. Det er tilstande, som
ogsa kan fare til mareridt [164].

Andre barrierer, der belyses i de inkluderede studier, er negativ pavirkning af patienters selvbillede
og oplevelse af stigma [167,174]. Udfordringer med udstyret kan medfgre lav tiltro til egne evner og
fokus pa, hvordan andre ser pa dem. Seerligt hos de yngre patienter har selvbilledet stor betydning
for, hvor meget CPAP anvendes [178]. F.eks. kan en patient opleve sig mindre feminin bade pga.
snorken og CPAP-masken [174]. Patienter beskriver forlegenhed, skam og frygt for, hvad andre
teenker om deres behov for CPAP. Nogle udvikler strategier for at undga konfrontation med sadanne
situationer. Det kan veere at gemme CPAP-udstyret vaek, sa ingen ser det. At veere single kan sale-
des beskytte mod stigma og nedsaettende kommentarer fra en sengepartner. Modsat veelger andre
at snakke abent om behandlingen [186].

Frygten for forveerring af den medicinske tilstand, hvis ikke CPAP efterleves, beskrives som en faci-
literende faktor for anvendelse af behandlingen — om end det ikke henfgrer til en positiv oplevelse.
Patienter er bange for ikke at opna de positive effekter af CPAP, hvis behandlingen ikke anvendes
som foreskrevet, og frygter forveerring af blodtryk, risiko for blodprop i hjertet og sagar at miste livet
under sgvnen [165,168,178,186]. Det kan endvidere forsteerke frygten at have kendskab til egne
apnger igennem partner og sundhedspersonale, sa de simpelthen ikke tar lade veerre med at an-
vende CPAP [169].

Derudover kredser barriererne for anvendelse af CPAP om forskellige negative falelser relateret til
behandlingen. Patienter betegner overordnet CPAP som ukomfortabel [164,165,182], ubehagelig
[164] og en behandling, der begraenser deres frihed [164,169,180]. Nogle maerker en generel indre
modstand mod CPAP [178], eller associerer behandlingen negativt med at blive zeldre [174]. Hvis
behandlingen ikke efterleves, kan det give anledning til skyldfalelse [167]. De er klar over, at ved
ikke at anvende CPAP seetter de deres sundhed pa spil, @ger risikoen for faerdselsuheld og darlig
dagsfunktion, foruden at det reducerer deres forventninger til livet [186].

Samlet set er der bade identificeret faciliterende, psykiske faktorer og barrierer for anvendelsen af
CPAP. Imens den faciliterende, psykiske faktor er rettet mod patientens selvfolelse, herunder det
erfarede stgrre mentale overskud, er barriererne primaert centreret omkring CPAP-masken, som kan
resultere i klaustrofobi, panikangst og mareridt, samt omgivelserne ift. den oplevede stigmatisering
med negativ indvirkning pa eget selvbillede.

7.2.1.6 Organisatoriske faktorer bergrer tidlig opfglgning og vedligehold af udstyr

Den inkluderede litteratur afdeekker de organisatoriske faktorer af betydning for efterlevelse af CPAP.
Af den tematiske analyse vedrgrer den organisatoriske kontekst praktiske forhold i relation til bade
opstartsprocessen ved CPAP og opgaver forbundet med udstyret. Henholdsvis faciliterende faktorer
og barrierer er identificeret (se Tabel 37 for overblik).
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Tabel 37 — Overblik over organisatoriske faciliterende faktorer og barrierer for opstart og fortsat brug af CPAP.

Faciliterende faktorer Barrierer

o Tidlig opfelgning af sundhedsfagligt personale efter CPAP-opstart e Vedligehold af CPAP-ud-
e Undervisning i OSA og CPAP styr

e Involvering i udvaelgelse af CPAP-udstyr e Atrejse med CPAP

e  Mulighed for at bibeholde kgrekort

Den mest markante faciliterende faktor for anvendelse af CPAP er tidlig opfelgning af behandlingen
efter CPAP-opstart. For at understgtte patienterne i at overkomme udfordringer med CPAP-udstyret
er der behov for sundhedsfagligt personale, der folger op pa behandlingen hurtigt efter opstart
[175,179,185]. | Luyster et al. 2016 beskriver forfatterne, at patienter gnsker kontakt med sundheds-
personale allerede fa dage efter opstart af CPAP, for at fa hjaelp til de spergsmal og bekymringer der
opstar, nar CPAP afpreves i eget hjem. En hotline, hvor patienter kan fa fat pa sundhedsfagligt per-
sonale omkring CPAP-udstyret, navnes som en god mulighed, ligesom feedback pa de forste dages
brug af udstyret kan vaere fundamentet for en god opstart med CPAP [185].

Undervisning i OSA til patienter, der er nyopstartet i CPAP, belyses i de inkluderede studier som en
faciliterende faktor for anvendelse af CPAP. For at forsta behovet for CPAP er det ngdvendigt at
have et godt kendskab til sygdommen, og hvilken betydning behandlingen har for patienter med
OSA. Introduktion til og traening i CPAP beskrives derfor som szerlig vigtig i opstartsfasen. Patienter
beskriver, at det er betydningsfuldt at fa en grundig introduktion til bade OSA, og hvordan CPAP
virker herpa [169,186]. De inkluderede studier tegner et billede af, at patienter mangler viden om og
hjeelp til at handtere de udfordringer, der opstar med udstyret, og mulighed for at identificere pro-
blemstillinger, nar det ikke fungerer. Manglende viden om OSA og CPAP kan derfor have betydning
for efterlevelse af CPAP [169,171,172]. | ét studie foreslar patienter, at opkvalificeringen varetages
af specialiseret sundhedspersonale med inklusion af CPAP-brugere, og hvor der foretages en de-
monstration af udstyret for at forberede nye patienter [185]. Nogle patienter oplever dog, at maengden
af information i forbindelse med CPAP-opstart er for overveeldende stor, sd de har sveert ved at
tilegne sig den ngdvendige viden [168].

At blive involveret i udvaelgelsen af CPAP-udstyret er endvidere beskrevet som faciliterende for ef-
terlevelse af CPAP. Muligheden for at afprgve forskelligt CPAP-udstyr, f.eks. masker og fugter, sam-
men med sundhedsfagligt personale har positiv betydning for efterlevelse af behandlingen, fordi der
bliver taget hand om udfordringerne med udstyret [165,177,180]. Patienter kan i modseetning opleve
frustration over blot at fa udleveret standard CPAP-udstyr, hvis ikke dette opfylder den enkeltes be-
hov. Det kan betyde, at de havner med utilfredsstillende udstyr og af den grund ma ophgre behand-
lingen [175].

At bibeholde kerekortet kan ifglge ét studie ogsa veere en betydelig faciliterende faktor for at efterleve
CPAP. Omfanget af CPAP-brug har betydning for, om patienten kan bibeholde sit kgrekort. Derfor
kan der veere et incitament til at fa behandlingen til at fungere, saledes det anvendes nok i forhold til
geeldende krav [177].

Nogle af de hyppigst rapporterede barrierer for efterlevelse af CPAP er vedligehold af udstyr og
udfordringer i forbindelse med at rejse med udstyr. CPAP kraever vedligehold i relation til maske,
slange, filter og evt. fugter. Nogle patienter oplever dette som en stor opgave at opretholde udstyret
rent og funktionelt. Byrden kan skyldes bade tidsmangel grundet travihed, men ogsa mangel pa viden
om, hvordan det geres korrekt. Kompleksiteten i det at vedligeholde udstyret kan derfor veaere for-
bundet med noget negativt [166,170,172,177,183].
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At rejse med CPAP-udstyr beskrives som besveerligt og udfordrende. Variationen i stikkontakter og
stremkilder imellem lande er en udfordring, og noget der fylder i de inkluderede studier. Nogle ferie-
former muligger slet ikke anvendelsen af CPAP pga. mangel pa elektricitet, f.eks. camping. Derud-
over fylder frygten for stremsvigt hos nogle patienter. Hvis destinationen har begraenset adgang til
rent vand, kan det desuden udfordre rengaring af udstyret, hvilket opleves som problematisk
[169,170,180,183,185].

Samlet set er der bade identificeret faciliterende, organisatoriske faktorer og barrierer for anvendel-
sen af CPAP. Imens de faciliterende, organisatoriske faktorer vedrgrer tidlig opfaelgning efter behand-
lingsopstart, patientuddannelse i OSA og involvering i udvaelgelse af CPAP-udstyr, er den erfarede
barriere centreret omkring vedligehold af CPAP-udstyr, som kan opleves som en stor byrde, bl.a.
forankret i tidsmangel og manglende oplaering i opgaven.

7.2.1.7 Afrunding af patientoplevelser og -holdninger til CPAP

Med udgangspunkt i den inkluderede litteratur og pa tvaers af den tematiske analyses seks temaer
beskrives en stor variation i, om barriererne overvindes og CPAP adapteres i hverdagen. Allerede
tidligt i opstartsfasen kan der opsta et had-kaerlighedsforhold til CPAP, fordi behandlingen viser sig
at veere effektfuld og uundveerlig, men samtidig besveerlig og til gene [183]. Den farste fase med
CPAP er karakteriseret ved learning by doing, og trods startvanskeligheder med udstyret lzerer
mange patienter hurtigt at veere vedholdende for at opna de gode gevinster af behandlingen. Nogle
patienter udtrykker derfor taknemmelighed for behandlingen, trods initiale udfordringer, og beskriver
en ny normalitet efter tilveenningsfasen. At montere masken hver aften bliver et ritual, der skal ggres
— ligesom at barste teender [174]. For at komme til dette punkt, kraever det gvelse og vedholdenhed.
For nogle er det ikke en mulighed at give op, fordi alternativet er veerre [174,180]. For andre handler
processen om, at de trods udfordringer alligevel formar at integrere CPAP i deres liv [172,180]. En-
deligt er der en gruppe patienter, der finder det svaert at overkomme barriererne, og som ikke formar
at etablere nye vaner med CPAP [180].

7.2.2 Patientoplevelser og holdninger til MAD

Et studie fra den samlede litteraturs@gning giver et indblik i patienters oplevelser med MAD i forbin-
delse med OSA. Derfor afrapporteres et resume af dette ene studie i indeveerende afsnit. Almeida
et al. 2013 [166] afdaekker patienters oplevelser med henholdsvis MAD og CPAP. Fglgende afrap-
portering tager udelukkende afszet i oplevelser med MAD, hvor afrapportering af CPAP-oplevelser
indgar i den tematiske analyse, se afsnit 7.2.1.

Tabel 38 — Overblik over de hyppigst naevnte faciliterende faktorer og barrierer for anvendelse af MAD.

Faciliterende faktorer Barrierer
e Hab om positive effekter e  Forskudt bid
e Transportabel e  Smerter
e  Diskret e Holdbarhed
e Ingen stgj e Renggring
o Kraever ikke strgmforsyning e Tandkedssygdom og huller i teenderne

| Almeida et al. 2013 [166] er rekrutteret 13 voksne patienter, som anvender MAD fra en canadisk
sgvnklinik. Derudover har forfatterne inkluderet én patient i behandling med CPAP, som tidligere
ogsa har anvendt MAD i 4,5 ar. De 13 nuvaerende MAD-brugere har erfaring med behandlingen i
gennemsnitligt 8,3 ar (range 0,8-17,6). Specifikationer for de anvendte MAD er ikke beskrevet i stu-
diet, s& det er muligt, at disse afviger fra specifikationerne for MAD i indeveerende analyserapport.
Starstedelen af de interviewede patienter er gift eller lever sammen med en partner, og det er
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beskrevet, at alle er i arbejde pa nzer fire pensionister. Der mangler dog demografiske data pa tre
personer.

Forfatterne har foretaget fokusgruppeinterviews med patienter i behandling med MAD i tre grupper;
én gruppe af patienter kun med MAD (n=3) og to grupper med en blanding af patienter i behandling
med MAD og CPAP (i alt n=15, heraf n=10 i MAD). Resultaterne er praesenteret, sa det er tydeligt
hvilke udsagn, der er relateret til MAD, og hvilke der er relateret til CPAP. Pa baggrund af en tematisk
analyse praesenterer forfatterne i studiet fire temaer af relevans for MAD. Et resume af disse temaer
beskrives i det felgende. Det ene tema 'behandlingsfordele for sengepartnere’ beskrives i afsnit 7.3.2
under besvarelse af undersagelsesspgrgsmal 3 om partneres oplevelser med MAD.

Forventede fordele

Forfatterne praesenterer de seks hyppigst naevnte fordele, som patienterne habede pa at opna ved
behandlingsopstart af MAD:

—_

Forbedret sundhed (isaer forebyggelse af hjertekarsygdomme og slagtilfaelde)

)
2) Elimineret/reduceret apnger
3) Uforstyrret/forbedret sgvn
4) Reduceret dagstraethed
5) Ophgrt/reduceret snorken
6) Fordele for sengepartner

Bivirkninger/ulemper ved MAD

Patienterne beskriver en generel tilfredshed med MAD. Det til trods, angives de fem hyppigst naevnte
bivirkninger og ulemper ved behandlingen (Se barrierer i Tabel 38).

Den stagrste ulempe ved MAD er at der kan opsta a&endret sammenbid hos patienten. Konsekven-
serne ved dette er, at patienterne ofte bider sig i leeber og kinder samt slar flig af teender.

| studiet beretter patienterne om smerter ved anvendelse af MAD. Smerterne er minimale og opstar
ved opstart af MAD, eller ved uregelmaessig anvendelse. Smerte anses saledes som en del af op-
startsfasen, hvor ubehaget aftager i takt med tilvaenningen.

Holdbarheden af MAD er en udfordring for patienterne. Frekvensen hvormed bgijlerne skal repareres
eller udskiftes, beskrives som et problem. Patienterne vurderer, at MAD har en levetid pa omkring
halvandet til tre ar. Derfor oplever de, at udgifterne til behandlingen og besvaeret med reparationer
er betydelige.

Renggring af MAD beskrives som lidt besveerligt — men det er en ulempe snarere end en stor be-
kymring. Derudover synes der at vaere tvivl om, hvordan bgjlerne renggres bedst, og hvilke rengg-
ringsprodukter, der er bedst egnede.

Nogle patienter i studiet oplever, at MAD bidrager til tandkgdssygdomme og huller i taeenderne. Det
er enten formidlet af deres tandlaege, eller de har selv spekuleret pa, om der er en association.

Faktorer, der pavirker valg af behandling — MAD vs. CPAP

Forfatterne i Almeida et al. 2013 [166] beskriver hvilke faktorer, der har betydning for patienternes
valg af behandling — i dette tilfaelde MAD vs. CPAP. Patienterne fremhaever vigtigheden af behand-
lingseffektiviteten, savel deres tilfredshed, som de vigtigste faktorer for valget af behandling.

CPAP er mest effektiv. For de patienter, hvor det er afggrende at fa den mest effektive behandling,
veelges CPAP. For nogle er effektiviteten den vigtigste faktor, eller ligefrem den eneste parameter af
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betydning. Priserne for MAD og CPAP anses begge for hgje i det canadiske studie, sa af gkonomiske
arsager veelger nogle patienter den behandling, som deres sundhedsforsikring deekker. Generelt er
patienterne enige om, at flere ville anvende behandling for OSA, hvis priserne blev reduceret.

MAD er mest transportabel og ger patienterne mindst forlegne. Patienter, der har preeferencer for
transportabelt udstyr, veelger MAD, idet den er lille og nem at pakke ned til rejser. Seerligt for patien-
ter, der benytter rejseformer, der kreever minimal bagage, som camping, vandreture eller motorcy-
kelferier, har det betydning. For patienter, der ofte er pa forretningsrejse, er MAD ogséa den foretrukne
behandling, fordi den kan pakkes ned i handbagagen. Saledes kan MAD ogsa anvendes ombord pa
flyet. | beslutningen af behandling, har det ogsa betydning for nogle at undga forlegenhed ved appa-
ratur som CPAP, hvorfor MAD i den relation foretraekkes.

MAD giver ikke anledning til stgj. Sengepartnere foretreekker MAD af hensyn til stgjgener fra CPAP.
Derfor veelger nogle patienter efter to afgarende parametre; en stgjsvag (MAD) eller en behandling,
som effektivt reducerer snorken (kan bade vaere MAD eller CPAP).

CPAP kraever en strgmforsyning, og MAD skal vaskes i rent vand. For de patienter, der rejser til
steder uden stremforsyning eller adgang til rent vand, f.eks. camping eller vandreture, har disse
parametre ogsa en betydning for behandlingsvalg.

7.2.3 Patientoplevelser og holdninger til positionsbehandling

Patientperspektivet pa positionsbehandling for OSA afdaekkes gennem ekspertudtalelser. Eksper-
terne understreger, at positionsbehandling udelukkende er anvendelig for patienter med positions-
betinger OSA. Det er derfor ofte patienter med positionsbetinget OSA og uden betydelige symptomer
eller savnproblemer relateret til deres OSA, der foretraekker positionsbehandling. Dette kan tilskrives,
at disse patienter primaert pavirker deres partnere med snorken eller lignende, mere end de selv
oplever gener. Adskillige af de patienter, der tilbydes positionsbehandling, vaelger behandlingen som
deres foretrukne alternativ, ofte med den overvejelse, at de altid kan skifte tii CPAP ved behov.
Positionsbehandling betragtes som en mindre invasiv og mere bekvem behandlingsmulighed. Spe-
cielt patienter, der naerer bekymringer ved tanken om behandling med CPAP, udviser tilfredshed ved
at blive praesenteret for et alternativ. Der kan bade veere tale om en elektronisk teknologi eller en
bold, der monteres bag pa nattgj.

Tabel 39 — Overblik over faciliterende faktorer og barrierer for anvendelse af positionsbehandling

Faciliterende faktorer Barrierer
e Kan reducere snorken e Forstyrrelser fra vibrationer —
e Minimal fysisk pavirkning hvis det veekker patienten eller
e Minimal stigmatisering partner
e Let at transportere o Kroniske smerter i hofter og
o Ikke afhaengig af kontinuerlig strgm skuldre kan besveerliggere side-
o Efterlader ingen synlige maerker i ansigtet som CPAP leje

e Telemonitorering med mulighed for egen monitorering via app

Faciliterende faktorer ved positionsbehandling (se Tabel 39 for overblik), inkluderer ifglge ekspert-
udtalelser, minimal fysisk pavirkning, da behandlingen ikke kraever betydelig plads og diskret kan
skjules under dynen. Dette reducerer stigmatisering i forhold til mere synlige behandlingsformer som
CPAP. Desuden er positionsbehandling let at transportere, hvilket gar den ideel for rejseformal og
muligger anvendelse uden strgm i perioder, hvilket @ger accepten hos patienter. Derudover efterla-
der positionsbehandling ingen synlige maerker i ansigtet, som kan veere tilfaeldet med andre behand-
lingsmuligheder.
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Barrierer i forbindelse med elektronisk positionsbehandling er identificeret af eksperter som potenti-
elle forstyrrelser i form af vibrationer, der kan vaekke patienterne eller endda forstyrre partnerens
sevn. Dette kan give anledning til bekymringer og potentielle forstyrrelser for bade patienten og deres
partner. Nogle patienter kan tilveenne sig den elektroniske positionsbehandling sa meget, at de end
ikke registrerer vibrationerne. Bold-versionen vibrerer ikke, men er dog ikke behagelig at vende sig
hen over, hvorfor patienten ma vender sig hen over maven for at komme fra den ene side til den
anden. Yderligere kan patienter, der lider af kroniske smerter i hofter og skuldre, sta over for udfor-
dringer med at undga rygleje fuldsteendigt. Disse identificerede barrierer kan have en indvirkning pa
adherence til behandlingen og pa patientens evne til at opna tilfredsstillende resultater med positi-
onsbehandling.

Nar det kommer til effekten af positionsbehandling, varierer patientoplevelserne. Mange patienter
udtrykker tilfredshed med behandlingen og rapporterer en reduktion i snorken. Det er dog afggrende
at understrege, at positionsbehandling ikke behandler selve OSA, men snarere sikrer, at patienten
forbliver i en position, hvor forekomsten af apneer er minimal. | visse positionsbehandlinger har pa-
tienterne mulighed for at monitorere deres sgvnpositioner og aktivitet gennem en tilknyttet app, hvil-
ket bidrager til behandlingsmotivation. Praeference for behandlingsform er kompleks at fastsla, men
eksperter mener, at positionsbehandling, der muligger dataindsamling, kan veere seerligt motive-
rende for nogle, iseer dem, der har sveert ved at meerke den terapeutiske effekt. Det er dog udfor-
drende at sammenligne praeferencer, da patienterne maske ikke har faet tilbudt begge behandlings-
former. Ekspertudtalelserne understreger desuden behov for opfalgning efter udlevering af positi-
onsbehandling, uanset om der er tale om en bold eller en elektronisk positionstraener. Dette for at
sikre sufficient behandling.

7.2.4 Patientoplevelser og holdninger til kirurgiske indgreb

De kirurgiske indgreb for OSA er pa patientperspektivet inddelt i tre overordnede kategorier:

1. Blgddelskirurgi (herunder mandel-/ganekirurgi, tunge-/strubelagskirurgi og multi-level ki-
rurgi)

2. Upper Airway Stimulation (UAS)

3. Maxillomandibular avancering (MMA)

Fagudvalget vurderer, at de faciliterende faktorer og barrierer til indgrebene under blgddelskirurgi er
relateret, og derfor kan beskrives under en samlet kategori. Patientperspektivet for de kirurgiske
indgreb besvares med kvalitative studier, hvor det er muligt. Hvor det ikke er muligt, besvares eller
suppleres patientperspektivet med ekspertudtaleler.

7.2.4.1 Patientoplevelser og holdninger til bladdelskirurgi

| den samlede litteraturs@gning blev identificeret ét kvalitativt studie, Rudolph et al. 2018 [176], der
belyser patientoplevelser til mandel-/ganeoperationer — som er en del af blgddelskirurgien. Fagud-
valget vurderer, at resultaterne er overfgrbare til de resterende indgreb under kategorien ’bladdels-
kirurgi’. Ekspertudtalelser supplerer patientoplevelserne fra Rudolph et al. 2018, idet kategorien er
omfattende.

Kvalitativt studie om patienters oplevelser og holdninger til mandel-/ganekirurgi

Rudolph et al. 2018 [176] har til formal at forsta de patienter, der ikke lykkes med CPAP, og i stedet
gennemgar et kirurgisk indgreb for OSA, samt at forsta, hvordan patienternes oplevelser har vaeret
med til at forme deres oplevede resultater. Forfatterne i studiet inkluderer 17 patienter med diagno-
sticeret med OSA ved polysomnografi (udvidet sgvnundersggelse), som er mislykket med CPAP, og
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i stedet har faet foretaget mandel-/ganekirurgi’. Patientkarakteristika er derudover sparsomt pree-
senteret, men de er rekrutteret fra en gre-naese-halskirurgisk afdeling pa et amerikansk hospital. Der
er foretaget individuelle semistrukturerede interviews enten med fysisk deltagelse eller over telefon.
Forfatterne foretager efterfalgende en tematisk analyse, som resulterer i seks temaer. De to fgrste
temaer handler om CPAP og indgar derfor i den tematiske analyse af litteratur om CPAP, afsnit 7.2.1.
Faciliterende faktorer og barrierer for valget af mandel-/ganekirurgi er opsamlet pa tvaers af temaerne
(Tabel 40 viser et overblik).

Tabel 40 — Overblik over faciliterende faktorer og barrierer for valg af mandel-/ganekirurgi

Faciliterende faktorer Barrierer
e Hab om at blive kureret for OSA e Postoperative smerter og synkebesvaer
e Patientinformation og samtale med laege e Risiko for komplikationer
e Forbedret sgvn e Vedvarende eller tilbagevendende OSA-symptomer
e Forbedret humear o |kke garanti for behandlingseffekt

e Mentalt overskud
e Forbedret livssyn

Patienterne har personlige motiver for at blive opereret

Forfatterne beskriver, at patienterne haber, at mandel-/ganekirurgi kan fierne deres behov for CPAP,
og at indgrebet permanent kan kurere deres OSA. Beslutningen om operation er ofte en handling i
desperation, fordi mange af patienterne oplever, at deres OSA er blevet vaerre. Seerligt de yngre
patienter motiveres for operation i habet om at kunne undvaere CPAP resten af livet. | studiet laegges
vaegt pa, at de interviewede patienter overvejende har fokus pa den langsigtede behandling af deres
OSA, snarere end de risici, der er ved operationen.

Patientviden pavirker deres opfattelse

Patientviden er vigtig i forberedelsen til operation. Neesten alle patienter i studiet er tilfredse med den
information og samtale, de far om indgrebet fra lazegen. Nogle patienter sager mere information on-
line, eller diskuterer indgrebet med andre, der har faet foretaget operationen. Andre patienter ople-
ver, at den information, de har modtaget af laegen, er tilstraekkelig til at treeffe en beslutning. Til trods
for forberedelserne kan mange ikke huske, hvilken operation de har faet foretaget, og mange har
darlig forstaelse af operationen.

Postoperative udfordringer overgar patienternes forventninger

| studiet beskrives, at de postoperative problemer er det mest betydningsfulde tema for patienterne.
Mange patienter beskriver de farste uger efter operationen som de veerste, isser med hensyn til
smerter. Derudover forteeller patienterne, hvor smertefuldt det er at spise bestemte fgdevarer. | de
farste par uger er de fleste kun i stand til at spise blade madvarer. Efter operationen har mange
patienter initiale problemer med at synke, og nogle beskriver fornemmelsen af et fremmedlegeme i
halsen. Begge dele er til gene for patienterne og enormt udfordrende at komme igennem.

Postoperative resultater viser positiv effekt pa patienterne

Forfatterne beskriver, at mange patienter efter operation og restitution oplever en forbedring af deres
sgvn, inklusiv at sove igennem hele natten, forbedret humgr og fraveer af somatisk sygdom.

7 Patienterne har faet foretaget mandel-/ganekirurgi i form af; traditionel uvulopalatopharyngoplastik, uvulopalal flap, expan-
sion sphincter pharyngoplastik eller z-palatopharyngoplastik.
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Oplevelsen af forbedring i fysiske symptomer efterlader et mentalt overskud. Nogle patienter rappor-
terer endda om et forbedret livssyn postoperativt. Alle patienter i undersggelsen er spurgt, om de vil
gentage operationen, hvis de fik mulighed, og 70,5 % siger ja. 17,6 % vil ikke gentage operationen,
hvis de fik valget, og 11,7 % er i tvivl.

Flere patienter oplever, til stor skuffelse, vedvarende eller tiilbagevendende OSA-symptomer. Andre
er skuffet over et fortsat behov for CPAP efter operationen. Dog har patienter med et mindre tilfreds-
stillende resultat, vaeret mere villige til at prave CPAP efter operationen end tidligere, fordi CPAP-
indstillingerne kan seettes lavere.

Ekspertudtalelser om patienters oplevelser og holdninger til bleaddelskirurgi

Fagudvalget gnsker at supplere ovenstaende afsnit om patientoplevelser vedrerende blgddelskirurgi
med nedenstaende.

Barrierer i forbindelse med kirurgiske indgreb identificeres af ekspertudtalelser i hgj grad som pati-
enters frygt og bekymring for de risici, som kirurgi indebaerer. Patienter informeres om mulige kom-
plikationer som f.eks. fejlsynkning til naesen og abent sngvl. De informeres ogsa om kraftige smerter
i en efterfalgende periode pa 1-2 uger med en risiko for efterblgdning og infektion. En betydelig
barriere er desuden, at indgrebet ikke garanterer effekt, og patienter derfor risikerer at gennemga
kraftige smerter og gener uden pavirkning af deres OSA. Seerligt ganeindgrebet barbed repositions-
pharyngoplastik (BRP) samt tunge-/strubelagsindgrebet transoral robotkirurgi (TORS) opleves som
seerligt smertefulde trods behandling med morfin.

Ekspertudtalelserne indikerer, at nogle patienter har behov for efterfalgende indgreb. Dertil kommer,
at nogle patienter ogséa oplever invaliderende komplikationer efter operationen, som ogsa kan pa-
virke deres livskvalitet negativt. Fagudvalget papeger, at der pagar et stort arbejde med at selektere
de rigtige patienter til kirurgi. Et veerktgij til dette kan veere gget og systematisk udredning med DISE.

7.2.4.2 Patientoplevelser og holdninger til MMA

Der er ikke identificeret kvalitative studier i den samlede litteratursggning som kan afdeekke Patient-
perspektivet pa MMA for OSA. Ekspertudtalelser belyser derfor dette afsnit.

Ekspertudtalelser afdaekker, at en betydelig barriere for valget af MMA er, at behandlingsforlgbet er
meget langt for patienterne, med tandbgjlebehandling i flere ar op til selve indgrebet. Dertil er nogle
patienter bekymrede for risikoen for efterfelgende nerveskader. Dertil kommer, at patienten kan have
sveere postoperative smerter og bivirkninger som fgleforstyrrelser i underlaebe og hage, samt risiko
for nekrotisering af teenderne, der efterfelgende ma rodbehandles. Derudover kan patienten i nogle
tilfeelde opleve problemer i keeben, som ikke var der inden operationen. Det postoperative forlgb
angives dog som den del af behandlingen, der er forbundet med flest gener. Eksperterne vurderer
dog, at hvis patienterne udvaelges korrekt til indgrebet, kan de opleve helbredelse af deres OSA, og
for nogle opna en samtidig psykosocial gevinst ved normalisering af bid og ansigtsudseende.

7.2.4.3 Patientoplevelser og holdninger til UAS

| den samlede litteraturs@gning blev identificeret ét kvalitativt studie, Luyster et al. 2022 [173], som
undersgger faktorer, associeret til anvendelse af UAS til patienter med OSA. Der er inkluderet 24
voksne patienter, som har faet indopereret et UAS-implantat grundet moderat til sveer OSA, og fordi
de er intolerante eller utilstraekkeligt adherent til CPAP. Gennemsnitsalderen er 68,9 ar. Patienterne
er rekrutteret fra et amerikansk hospital og igennem en international database for registrering af
patienter med UAS-implantater. Forfatterne foretager telefoniske individuelle semistrukturerede og
dybdegéaende interviews. Af en induktiv indholdsanalyse fremkommer fire temaer, som er beskrevet
i overskrifter nedenfor. Patientgruppen er inddelt i to grupper: high users og low users som henviser
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til patienter, der anvender UAS henholdsvis 24 timer/nat eller <4 timer/nat. Grupperne afrapporteres
pa samme made i dette resume. Faciliterende faktorer og barrierer for valget af UAS implantat er
opsamlet pa tveers af temaerne (Tabel 41 viser et overblik)

Tabel 41 — Overblik over faciliterende faktorer og barrierer for valg af UAS-implantat

Faciliterende faktorer Barrierer
e  Mindre byrde end CPAP e Angst
e Forbedret sgvn e Fogle eller hgre stimulationen
e  Mindre snorken o Tilbageveerende apnger og snorken
e Feerre apnger e Opvagninger pga. hgj stimulationsintensitet
e Bedre tilpas, mere glad, mere energi e Falde i sgvn uden at fa teendt UAS
e  Mere frisk om morgenen e Tilveenningstiden
o Stette fra partnere o Skifte batterier i fiernbetjeningen
e Hjaelp og opmuntring fra sundhedsprofessio- e Stimulationen kan forhindre at falde i sgvn
nelle e Sar patungen

e  Opbygget rutine med UAS
o Bekvem at rejse med

Arsager til at veelge UAS-behandling

| studiet beskrives, at den hyppigste grund til at vaelge UAS blandt high users er utilfredshed med
CPAP. Derudover rapporterer forfatterne, at patienter har behov for at fa reduceret OSA-symptomer
som apnger og dagstraethed, ansker forbedret sevn og mere energi, og oplever UAS som en bekvem
lasning. For low users er den hyppigste grund til at veelge UAS ogsa utilfredshed med CPAP og
dernaest at opna en bedre sgvn. Andre grunde er forebyggelse af apnger og snorken, og at have
mere energi samt leve laengere.

Effekter af UAS-behandling

Ifglge forfatterne oplever high users flere positive emotionelle/mentale og fysiske effekter ved UAS,
end low users. De fleste high users oplever forbedringer i sgvnen samt mindre snorken og faerre
apnger. Studiet rapporterer yderligere positive effekter som at fale sig bedre tilpas, mere glad, have
mere energi og fale sig mere frisk om morgenen. Nogle low users beskriver samme positive effekter
af behandlingen, men kun fa oplever at veere friske om morgenen, mindre dagstraette og med emo-
tionelle/mentale fordele.

Studiet rapporterer, at high users sjeeldnere oplever bivirkninger ved UAS sammenlignet med low
users. Folelsen af angst samt det at kunne fole eller hgre stimulationen foruden de tilbagevaerende
apnger og snorken, er de hyppigst beskrevet bivirkninger for high users. Blandt Low users er ube-
haget associeret med stimulationsintensiteten, og at de sover darligt under stimulationen pga. op-
vagninger. Low users oplever, at behandlingen ikke lykkes med at stoppe apnger, forbedre sgvnen
eller forbedre dagstreethed.

Barrierer og facilitatorer for anvendelse af UAS

High users beskriver det at falde i savn uden at fa teendt for enheden, som en egentlig barriere for
anvendelse af UAS. High users udtrykker desuden, at tilvaenningstiden og det at skulle udskifte bat-
terier i fiernbetjeningen er en ulempe. | studiet rapporterer low users flere barrierer for anvendelse af
UAS. Den hyppigste barriere er, at stimulationen giver anledning til opvagninger eller forhindrer dem
i at falde i sgvn. Yderligere barrierer for low users er bl.a. manglende evne til at komme ind i en rutine
med behandlingen, skulle taende og slukke enheden, at den ikke forhindrer apnger og giver sar pa
tungen.
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For bade high users og low users er statte fra partnere og hjaelp og opmuntring fra sundhedsprofes-
sionelle eller andre brugere motiverende for anvendelse af UAS. Det beskrives som, at de fleste high
users synes det er nemt at anvende og vedligeholde enheden. | tilleeg er det at have en rutine med
UAS, samt bekvemmelighed ved at rejse med behandlingen, faciliterende faktorer for anvendelse.
Det at UAS er forbundet med en mindre byrde end CPAP, identificerer nogle low users som facilite-
rende for anvendelse.

Rad til nye UAS-brugere

| studiet beskriver patienterne hvilke rad, der bgr formidles til nye UAS-brugere. Det at have kend-
skab til faktorer som sgvnforstyrrelser grundet hgj stimulation, smerter efter operationen beskrives
som nyttig viden. At fa mulighed for at afpreve og fale stimulationen praeoperativt bliver ogsa naevnt
som en fordel. Bekvemmelighed ved behandlingen og at UAS er en god mulighed for dem, der er
CPAP intolerant, fremhaeves ligeledes som vigtig information til nye UAS-brugere. Patienterne vur-
derer desuden et behov for at formidle, at der bgr veere realistiske forventninger til behandlingen,
idet den ikke er helbredende, og at der vil vaere en tilvaenningsperiode. Det sidste rad er at laere om
behandlingen, fgr der treeffes et valg om at gennemfare UAS.

7.2.5 Opsummering for undersggelsesspgrgsmal 2

Opsummering for undersggelsesspgrgsmal 2 er beskrevet separat for hver af de seks behandlings-
muligheder.

Samlet set identificerer litteraturen bade faciliterende faktorer og barrierer for anvendelse af CPAP
inden for fysiske, relationelle, psykiske og organisatoriske omrader. De faciliterende_fysiske faktorer
er rettet mod de kropslige gevinster ved behandlingen, herunder forbedret sgvn, @get energi og
overskud til diverse aktiviteter i hverdagen, imens barriererne er centreret omkring apparaturet, her-
under sezerligt udfordringer med tilpasning af masken. De faciliterende relationelle faktorer er rettet
mod omgivelserne, herunder gnske fra neaere relationer om behandlingsopstart og dét faktum, at
partnere sover bedre, mens barriererne primaert er centreret omkring patientens selvfglelse og usik-
kerheder, som CPAP kan give anledning til, herunder en reduceret folelse af fysisk tiltraekning. De
faciliterende psykiske faktorer er rettet mod patientens selvfglelse og sterre mentalt overskud, imens
barriererne er centreret omkring CPAP-masken, som kan resultere i klaustrofobi og angst, samt om-
givelserne ift. den oplevede stigmatisering med negativ indvirkning pa eget selvbillede. De facilite-
rende organisatoriske faktorer vedrgrer tidlig opfalgning efter behandlingsopstart, patientuddannelse
i OSA og involvering i udveelgelse af CPAP-udstyr, imens den erfarede barriere er centreret omkring
vedligehold af CPAP-udstyr, der kan opleves som en stor byrde. Fagudvalget bemaerker, at det af
litteraturen ikke fremgar tydeligt, at der ogsa er mange patienter, for hvem CPAP fungerer godt og
er ret problemfrit. Fagudvalget ger desuden opmaerksom pa, at langt de fleste udfordringer og barri-
erer, som patienter oplever ved CPAP-udstyret, kan forebygges og lgses med rette hjzelp fra sund-
hedsprofessionelle. Derfor @gnsker fagudvalget ogsa at fremhaeve behovet for tidlig opfelgning efter
behandlingsopstart, samt i tilvaenningsfasen indtil CPAP-behandlingen fungerer. Fagudvalget vurde-
rer desuden, at det er afggrende, at patienter far hjaelp af kompetente sundhedsprofessionelle til at
identificere og handtere eventuelle udfordringer for at kunne efterleve CPAP. Dertil understreger
fagudvalget, at patienter oplever stor glaede ved telemonitorering, sa telefoniske/virtuelle konsultati-
oner ofte er tilstraekkeligt i forhold til at kunne radgive og justere pa behandlingen pa afstand — sale-
des frigives ogsa mere tid til fysiske konsultationer til mere komplicerede patienter. Endeligt ensker
fagudvalget at ggre opmaerksomme pa, at bade patienters motivation og sundhedskompetencer spil-
ler ind i de faciliterende faktorer for efterlevelse af CPAP.

Faciliterende faktorer og barrierer for anvendelsen af MAD er identificeret gennem ét studie. De
faciliterende faktorer er dels rettet mod et hab om positive effekter pa sevn og helbred, og dels "dis-
kretionen” af behandlingen, herunder at MAD er lille og nem at transportere, diskret at anvende, ikke
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stgjer og ikke kreever stram. Barriererne ved MAD er centreret dels omkring ubehag ved anvendel-
sen, herunder aendret sammenbid, smerter under tilvaenningen og @get risiko for nedsat tandsund-
hed, og dels besvaeret ved udstyret, herunder kort holdbarhed af bgjlerne samt behov for vedlige-
hold. Patienters praeferencer for valg af behandling mellem MAD og CPAP er begrundet i vaegtningen
af faktorer som: behandlingseffektivitet, mulighed for transportabel Igsning, niveau af diskretion, stgj-
niveau og behov for strem. Fagudvalget bemaerker, at det i dansk kontekst er en stor udfordring for
patienter, at behandlingen er selvbetalt, og direkte arsag til at den fraveelges. Idet patientoplevelser
med og praeferencer for MAD og CPAP holdes op imod hinanden, gnsker fagudvalget at bemaerke,
at MAD specifikt henvender sig til patienter, hvor apngerne opstar pga. sammenfald ved tungerod
og strubelag — og derfor ikke er egnet for alle patienter med OSA, i modseetning til CPAP, hvor kun
en meget lille gruppe af patienter, med et specifikt sammenfald ved strubelaget, ikke kan anvende
behandlingen.

Faciliterende faktorer og barrierer for anvendelse af positionsbehandling er identificeret gennem
ekspertudtalelser. De faciliterende faktorer er rettet mod dels de fysiske effekter, som reducerer
snorken, og dels "diskretionen” af behandlingen, herunder minimal fysisk pavirkning, minimal stig-
matisering, let at transportere, ikke afhaengig af kontinuerlig stream og mulighed for telemonitorering.
Barrierer ved positionsbehandling er centreret om dels forstyrret sgvn pa baggrund af vibrationer, og
dels udfordringer ved sideleje for patienter med kroniske smerter i hofter og skuldre.

Faciliterende faktorer og barrierer for valg af bleddelsekirurgi er identificeret gennem ét studie. De
faciliterende faktorer er dels rettet mod habet om fysiske behandlingseffekter, herunder at kunne
blive kureret for OSA, mulighed for forbedret sgvn og @get mentalt overskud, og dels om optimal
forberedelse til beslutning om operation, herunder grundig patientinformation og samtale med kirur-
gen. Barrierer ved blgddelskirurgi er centreret om fysiske bivirkninger, herunder betydelige postope-
rative smerter og synkebesvaer, samt manglende behandlingseffekt, herunder vedvarende eller til-
bagevendende OSA-symptomer.

Faciliterende faktorer og barrierer for valg af MMA er identificeret gennem ekspertudtalelser. De
faciliterende faktorer er rettet mod udsigten til positive behandlingseffekter, herunder potentiale for
helbredelse af OSA og mulighed for psykosocial gevinst ved normalisering af bid og ansigtsud-
seende. Barrierer ved MMA er centreret om dels fysiske bivirkninger, herunder risiko for nerveskader,
og dels omfanget af et meget langt behandlingsforlab med flere ars tandregulering forud for selve
indgrebet.

Faciliterende faktorer og barrierer for valg og anvendelse af UAS er identificeret gennem ét studie.
De faciliterende faktorer er rettet mod dels udsigten til og oplevelsen af positive behandlingseffekter,
herunder forbedret sgvn, faerre apnger og mere energi, og dels statte og hjeelp fra partnere og sund-
hedsprofessionelle. Barrierer er centreret om dels ulemper ved implantatet, herunder opvagninger
pga. hgj stimulationsintensitet og tilvaenningstid, og dels psykologiske aspekter som angst for stimu-
lationen.

7.3 Resultater for undersggelsesspgrgsmal 3
— Partneroplevelser og holdninger

Undersggelsesspargsmal tre har til formal at belyse partnerperspektivet med udgangspunkt i, hvilke
oplevelser og holdninger partnere har til forskellige behandlingsmuligheder for OSA, herunder om
diverse udstyr f.eks. pavirker deres sgvnkvalitet.
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Hvad er partneres oplevelser og holdninger til forskellige be-

I al
Undersogelsessporgsmal 3 handlingsmuligheder for obstruktiv sgvnapng?

Belysningen af unders@gelsesspgrgsmalet er baseret pa den systematiske litteraturgennemgang,
hvor der er identificeret litteratur bestaende af farstehandserfaringer fra partnere (se evt. Tabel 32)
og afrapporteringer fra par omkring livet med OSA og CPAP (se evt. Tabel 33). Den tematiske ana-
lyse af materialet er udarbejdet pa baggrund af den identificerede litteratur. Evidensgrundlaget foku-
serer overvejende pa CPAP, imens et enkelt afsnit om MAD kort beskriver partneroplevelser om
MAD. Ekspertudtalelser bidrager til et minimalt indblik i Partnerperspektivet vedrgrende positionsbe-
handling og de kirurgiske indgreb.

7.3.1 Partneroplevelser og holdninger til CPAP

Den tematiske analyse resulterede i to overordnede temaer omhandlende hverdagen som partnere
til patienter med OSA, der modtager CPAP:

o Central praktisk rolle under behandlingsopstart
o Meerkbare implikationer af CPAP i hverdagen, bade af fysisk, psykologisk og relationel ka-
rakter

7.3.1.1 Central praktisk rolle under behandlingsopstart

Med afsaet i den inkluderede litteratur fremgar det, at partnere ofte har en praktisk rolle i den daglige
handtering af CPAP [164,181,185]. Af studiet af Elfstrom et al. 2012 [164] tyder det pa, at viden om
OSA og introduktion til behandlingen er faciliterende for, at partnere fgler sig motiveret for og kom-
fortable i at understette behandlingen. Seerligt i opstartsfasen forteeller partnere, at de har en aktiv
rolle i forhold til at etablere nye rutiner omkring behandlingen i hverdagen. Adskillige partnere be-
tragter behandlingen som et faelles anliggende, hvor de sammen deler ‘byrden’ og far det til at fun-
gere [164,181,185]. Af evidensgrundlaget preesenteres eksempler pa opgaver relateret til behand-
lingen, som partnere varetager — bl.a. forankret i ensket om at sikre adherence [164]. Disse opgaver
vedrgrer typisk opsaetning og klargering af udstyret [181,185], justering af masken [181,185], pafyld-
ning af vand [181] og at minde patienten om at tage masken pa inden sengetid [181,185]. Udover at
supervisere om dagen, hjeelper nogle partnere ogsa til ved behov om natten — f.eks. grundet maske-
leek [164]. Af den inkluderede litteratur tyder det pa, at assistancen fra partnere reduceres over tid —
bl.a. forankret i, at nogle partnere har et gnske om, at patienten skal veere i stand til at varetage
behandlingen selv [164].

7.3.1.2 Meerkbare implikationer af CPAP i hverdagen

Af den tematiske analyse fremgar det, at initieringen og anvendelsen af behandlingen, CPAP, kan
have implikationer for partnere i hverdagen, bade pa et psykologisk, fysisk og relationelt plan.

Tabel 42 — Overblik over implikationer af CPAP i hverdagen, set ud fra et partnerperspektiv

Psykologiske implikationer Fysiske implikationer Relationelle implikationer

e Initieret hab om et leengere e Bedre sgvnkvalitet, bl.a. e Bedre rammer for intimitet og
og bedre liv sammen grundet faerre opvagninger kommunikation, bl.a. fordi

e Jget tryghedsfalelse overtid e  Bedre humer, mere energi partnere kan dele seng igen
grundet behandlingen og sterre overskud
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e Nervgsitet omkring maske- e Begreensede muligheder for
brug til en start teet fysisk kontakt og small
o Darlig samvittighed nar be- talk
handlingen primeert anven-
des for partners ve og vel

Generelt har partnere savel som patienter et hab om, at behandlingen kan bibringe til et lzengere og
bedre liv sammen [164,181]. Af den inkluderede litteratur fremgar det ligeledes, at behandlingen kan
bidrage til @get tryghed, fordi partnere ikke laengere foler sig n@dsaget til at 'overvage’ vejrtreekningen
[183]. Under opstartsfasen udtrykker flere partnere dog en bekymring omkring, at patienten skal sove
med en maske pa [164,188]. Denne bekymring er ofte forankret i patienten, som oplever fysiske og
psykologiske udfordringer relateret til behandlingen. Disse udfordringer vedrgrer blandt andet lae-
kage, andedraetsbesveer, terre slimhinder i naese og sveelg, utilpashed samt en fglelse af panik og
angst [164]. | de tilfeelde, hvor patienter primeert gar brug af behandlingen for deres partners ve og
vel, kan behandlingen vaere forbundet med darlig samvittighed. Dette er ogsa tilfeeldet, nar patienter
har initieret behandlingen pa baggrund af en partners opfordring [188].

| tilleeg til de psykologiske implikationer, er der fire kvalitative studier, der understgtter, at CPAP
ligeledes pavirker partnere rent fysisk [164,173,181,188]. Gennemgaende fremgar det af partnerfor-
teellingerne, at behandlingen bidrager til bedre nattesgvn, hvilket er forankret i, at de falder hurtigere
i sgvn og vagner feerre gange om natten, bl.a. grundet ophear af snorken [164,173,181,188]. Enkelte
partnere bemeerker lyden fra apparaturet, men denne fremhaeves som noget positivt, bl.a. fordi lyden
fungerer som white noise og bidrager til, at de kan slappe af, ogséa velvidende at de ikke behgver at
koncentrere sig om aegtefeellens vejrtraekning [183]. Af evidensgrundlaget fremhaeves det, at en
bedre nattesgvn bidrager til, at partnere savel som patienter faler sig gladere [181], har mere energi
og et stagrre overskud — bade til hverdagens ggremal, sociale arrangementer og hinanden som par
[164,185]. | den forbindelse fremhaever studiet af Elfstrom et al. 2012 [164], at partnere oplever, at
patienten tager en stagrre rolle i husholdningen end tidligere. Flere studier konkretiserer yderligere,
at partnere savel som patienter oplever at veere mindre irritable [181,185], har feerre konflikter som
par og er bedre til at tale med hinanden [188]. Et opmaerksomhedspunkt er dog, at nogle partnere
fortsat er plaget af sgvnforstyrrelser, f.eks. hvis der er udfordringer med maskeleek, og at denne
gruppe derfor ikke oplever de samme positive fysiske implikationer af behandlingen [164].

De relationelle implikationer vedrgrer primeert de eendrede vilkar for intimitet [164,181,185,188]. Af
de inkluderede studier, er der divergerende oplevelser og holdninger til, om CPAP forbedrer relatio-
nen, herunder intimiteten og kommunikationen, bl.a. fordi partnere igen kan dele seng sammen
[185,188] eller om behandlingen begraenser muligheden for teet fysisk kontakt og small talk inden
sengetid, bl.a. grundet masken [164,188]. Baron et al. 2022 [181] kommer med et eksempel p3,
hvordan nogle par forsgger at 'normalisere’ tilvaerelsen ved, at de om morgenen prioriterer kvalitets-
tid i sengen uden masken.

7.3.2 Partneroplevelser og holdninger til MAD

Et studie fra den samlede litteratursggning giver et lille indblik i partneres oplevelser med MAD i
forbindelse med OSA — fortalt igennem patienters perspektiv. Derfor afrapporteres et kort resume af
et enkelt tema fra studiet om behandlingsfordele for sengepartnere. Almeida et al. 2013 [166] afdaek-
ker patienters oplevelser med henholdsvis MAD og CPAP. Fglgende afrapportering tager udeluk-
kende afsaet i oplevelser med MAD.

| studiet beskriver patienterne, at behandlingen med MAD ogs& kommer deres sengepartnere il
gode. Den primeere betydning af behandlingen er relateret til forbedret sgvn hovedsageligt pga. re-
duktion eller ophar af snorken, men ogsa fordi patienten er mindre urolig i sin sgvn. Dertil kommer,
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at sengepartneren ikke oplever episoder med apnger og skal ligge og vente pa, hvornar patienten
gisper og genoptager sin vejrireekning. Patienterne vurderer pa den baggrund, at sengepartnere op-
nar en reekke afledte gevinster i form af; forbedret livskvalitet, forbedret humgr, er mere udhvilet og
villig til at sove i samme sovevaerelse igen, pa baggrund af behandlingen med MAD.

7.3.3 Partneroplevelser og holdninger til positionsbehandling

Partneres oplevelser og holdninger til positionsbehandling afdeekkes gennem ekspertudtalelser. Ek-
spertudtalelser indikerer, at partneren kan pavirkes af behandling med elektroniske positionstrae-
nere, idet nogle patienter med OSA ikke vagner af vibrationerne. Her er det i stedet ofte partneren,
der vaekkes af lyden fra vibrationerne. Ved bold-versionen pavirkes partneren ikke af vibrationer.
Patienternes oplevelse af effekt smitter direkte af pa partneren, da snorken reduceres og forbedrer
sgvnen for bade patient og partner.

7.3.4 Partneroplevelser og holdninger til kirurgiske indgreb

Partneres oplevelser og holdninger til kirurgiske indgreb afdackkes gennem ekspertudtalelser. Kirurgi
pavirker ikke partnere p4 samme made som de livslange non-invasive behandlinger. P4 samme
made som for de avrige behandlingsmuligheder pavirkes partneren dog i hgj grad af patientens op-
levede effekt, da snorken reduceres og forbedrer sgvnen for bade patient og partner.

7.3.5 Opsummering undersggelsesspgrgsmal 3

Opsummering af undersagelsesspargsmal 3 er foretaget separat for hver af de seks behandlings-
muligheder, mens Blgddelskirurgi, MMA og UAS er beskrevet under ét samlet kirurgiafsnit.

Samlet set viser litteraturen, at partnere ofte har en central rolle i den daglige handtering af CPAP.
Seerligt i opstarten er partnere med til at etablere nye rutiner omkring behandlingen i hverdagen, og
betragter det som et feelles anliggende. | gnsket om at sikre adherence til CPAP varetager partnere
opgaver som opsaetning og klargaring af udstyret samt justering af masken. Litteraturen identificerer
desuden, at initiering og anvendelse af CPAP kan have implikationer for partnere pa bade psykolo-
gisk, fysisk og relationelt plan. De psykologiske implikationer er rettet mod dels positive faktorer,
herunder initieret hab om et laengere og bedre liv sammen og @get tryghed over tid grundet behand-
lingen, dels negative faktorer, herunder nervgsitet omkring initieret brug af maske og darlig samvit-
tighed over at behandlingen primaert anvendes for partners ve og vel. De fysiske implikationer er
rettet mod bedre sgvnkvalitet bl.a. grundet faerre opvagninger og deraf afledt bedre humer, mere
energi og starre overskud. De relationelle implikationer er rettet mod bedre rammer for intimitet og
kommunikation, bl.a. fordi partnere og patienter kan dele seng igen, men begraeensede muligheder
for teet fysisk kontakt og small talk pga. CPAP-udstyret.

Et enkelt afsnit fra ét studie viser, at MAD ogsa& kommer partnere til gode i form af forbedret sgvn
som folge af patientens ophar af snorken og apnger samt mindre urolige sgvn. Dette giver anledning
til afledte positive effekter som forbedret livskvalitet, forbedret humer og lyst til at dele soveveerelse
igen.

Ekspertudtalelser indikerer, at partnere kan blive pavirket dels af positive effekter ved positionsbe-
handling i form af reduceret snorken og forbedret sgvn, dels negativt idet partneren kan blive vaekket
af lyden af vibrationer fra positionsbehandling, hvis patienten ikke selv registrerer det.

Ekspertudtalelser indikerer, at kirurgi som en samlet betegnelse ikke pavirker partnere direkte, men
at patientens positive behandlingseffekter kan have en positiv betydning for partnere i form af for-
bedret sgvn pa baggrund af patientens reduceret snorken.
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Fagudvalget bemeerker, at partneres stgtte til og involvering i behandling af OSA har stor betydning
for patienters adherence — uanset behandlingsform. Information til og involvering af partnere er derfor
en vigtig del af behandlingen.

7.4 Evidensens kvalitet

Med henblik pa at vurdere tilliden til resultaterne praesenteret i afsnit 7.2 og 7.3, sammenholder fag-
udvalget resultaterne med evidensens kvalitet. Vurderingen af risikoen for bias i de inkluderede pri-
meerstudier er foretaget ved hjeelp af Critical Appraisal Skills Programme (CASP), der er udviklet til
kvalitative undersggelser. Ydermere er evidensens kvalitet for hvert hovedfund pa tvaers af primeer-
studierne vurderet vha. Confidence in the Evidence from Reviews of qualitative research (CER-
QUAL). | Behandlingsradets metodehandbog for stgrre analyser er der henvisninger til nsermere
beskrivelser af CASP og CERQUAL.

7.4.1 Vurdering af risikoen for bias i interviewundersggelserne

Vurderingerne af de inkluderede primaerstudier ud fra Critical Appraisal Skills Programme (CASP) er
foretaget pa baggrund af 10 spargsmal, fordelt pa tre sektioner vedrgrende validitet (sektion A),
resultater (sektion B) og overfgrbarhed (sektion C) med svarmulighederne 'Ja’, 'Nej’ og 'Ved ikke’.
Fortolkningen af svarmulighederne er ikke udfoldet i redskabet, hvorfor brugen heraf er subjektivt
forankret i naerveerende analysekontekst. Generelt tager vurderingerne udgangspunkt i de ’hints’,
som udviklerne af CASP har angivet i redskabet under hvert spargsmal. Jo flere spgrgsmal, der
besvares med 'Ja’, des flere parametre vurderes studiet at leve op til. | modsaetning hertil repreesen-
terer 'Nej’, nar forfatterne ikke opfylder nogle af de ’hints’, som udviklerne af CASP har angivet i
redskabet under hvert spargsmal. 'Ved ikke’ indikerer, at forfatterne lever op til nogle af de ’hints’,
som udviklerne af CASP har angivet i redskabet under hvert spgrgsmal, men ikke alle, hvilket traek-
ker vurderingerne ned.

Helt overordnet opfylder de inkluderede primaerstudier mellem 4-10 spgrgsmal, sterstedelen fordelt
pa sektion B og C vedr. resultater og overfgrbarhed. Til gengaeld er der et opmaerksomhedspunkt
inden for validitet (sektion A) for en raekke af de kvalitative interviewundersggelser, hvor forfatterne
ikke i tilstraekkelig grad beskriver rekrutteringsstrategien og dataindsamlingen. | tillaeg beskriver for-
fatterne ofte ikke relationen mellem forskerne og deltagerne. For overblik over CASP-vurderingerne
se Tabel 43.

Tabel 43 — Overblik over CASP-vurderingerne af risikoen for bias i de inkluderede primarstudier. Af den systemati-
ske litteratursggning pa Patientperspektivet, blev 25 kvalitative interviewundersggelser inkluderet. Kvaliteten af
disse interviewundersggelser er vurderet ved hjalp af CASP-varktojet.

Forfatter, arstal Sektion A — Er resulta- Sektion B - Hvad erre- Sektion C — Vil resulta-
terne valide? sultaterne? terne hjzlpe lokalt?
Ahonen et al. [165], 'Ja’ til 4/6 spgrgsmal 'Ja’ til 2/3 spergsmal 'Ja’ til 1/1 spergsmal

2022, Sverige

Almeida et al. [166], 'Ja’ til 5/6 spgrgsmal 'Ja’ til 3/3 spergsmal 'Ja’ til 1/1 spergsmal
2013, Canada

Ayow et al. [167], 2009, ’Ja’ til 4/6 spgrgsmal 'Ja’ til 1/3 spargsmal 'Ja’ til 1/1 spargsmal
Canada
Bakker et al. [168], "Ja’ til 3/6 spergsmal 'Ja’ til 3/3 spargsmal 'Ja’ til 1/1 spargsmal

2014, New Zealand
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Forfatter, arstal

Sektion A — Er resulta-
terne valide?

Sektion B — Hvad er re-
sultaterne?

Sektion C - Vil resulta-
terne hjzlpe lokalt?

Baron et al. [181], 2022,
USA

Brostrom et al. [169],
2010, Sverige

Chou et al. [170], 2021,
Australien

Dickerson et al. [171],
2006, USA

Dickerson et al. [172],
2007, USA

Elfstrom et al. [164],
2012, Sverige

Gibson et al. [182],
2018, New Zealand

Henry et al. [183], 2013,
USA

Khan et al. [184], 2019,
USA

Luyster et al. [185],
2016, Pennsylvania

Luyster et al. [173],
2022, Pennsylvania

Mgkleby et al. [174],
2019, Norge

Rodgers et al. [175],
2014, USA

Rudolph et al. [176],
2018, USA

Shapiro et al. [177],
2017, USA

Shoukry et al. [178],
2011, Australien

Tyrrell et al. [179], 2006,
Frankrig

Ward et al. [186], 2017,
New Zealand

Ward et al. [187], 2018,
New Zealand

’Ja’ til 5/6 spergsmal

'Ja’ til 4/6 spgrgsmal

‘Ja’ til 5/6 spgrgsmal

"Ja’ til 3/6 spergsmal

‘Ja’ til 4/6 spgrgsmal

'Ja’ til 5/6 spgrgsmal

’Ja’ til 5/6 spergsmal

"Ja’ til 4/6 spergsmal

'Ja’ til 3/6 spgrgsmal

'Ja’ til 6/6 spgrgsmal

’Ja’ til 4/6 spergsmal

"Ja’ til 6/6 spgrgsmal

‘Ja’ til 3/6 spgrgsmal

'Ja’ til 4/6 spgrgsmal

"Ja’ til 2/6 spergsmal

"Ja’ til 5/6 spergsmal

‘Ja’ til 4/6 spgrgsmal

'Ja’ til 2/6 spgrgsmal

"Ja’ til 2/6 spergsmal

'Ja’ til 3/3 spargsmal

'Ja’ til 2/3 spergsmal

'Ja’ til 2/3 spergsmal

'Ja’ til 2/3 spargsmal

'Ja’ til 1/3 spergsmal

'Ja’ til 3/3 spergsmal

'Ja’ til 3/3 spargsmal

'Ja’ til 3/3 spargsmal

'Ja’ til 2/3 spergsmal

'Ja’ til 2/3 spergsmal

'Ja’ til 3/3 spargsmal

'Ja’ til 3/3 spargsmal

'Ja’ til 3/3 spergsmal

'Ja’ til 3/3 spergsmal

'Ja’ til 2/3 spargsmal

'Ja’ til 3/3 spargsmal

'Ja’ til 0/3 spergsmal

'Ja’ til 3/3 spergsmal

'Ja’ til 3/3 spargsmal

'Ja’ til 1/1 spargsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spargsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spargsmal

'Ja’ til 1/1 spargsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spargsmal

'Ja’ til 1/1 spargsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spargsmal

'Ja’ til 1/1 spargsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spergsmal

'Ja’ til 1/1 spargsmal
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Forfatter, arstal Sektion A — Er resulta- Sektion B - Hvad erre- Sektion C — Vil resulta-

terne valide? sultaterne? terne hjzlpe lokalt?
Willman et al. [180], "Ja’ til 2/6 spergsmal 'Ja’ til 3/3 spargsmal 'Ja’ til 1/1 spargsmal
2012, Sverige
Ye et al. [188], 2017, ‘Ja’ til 5/6 spgrgsmal 'Ja’ til 3/3 spergsmal 'Ja’ til 1/1 spergsmal

USA

7.4.2 Vurdering af tilliden til evidensens kvalitet med CERQUAL

For at vurdere evidensens kvalitet for hvert hovedfund pa tvaers af primaerstudierne er Confidence in
the Evidence from Reviews of qualitative research (CERQUAL) anvendt. Med hovedfund refereres
til den hyppigst fremkomne faciliterende faktor og barriere indenfor hvert tema af den kvalitative syn-
tese af litteraturen vedr. CPAP behandling. CERQUAL-vurderingerne giver indblik i tilliden til fundene
pa tvaers af domaenerne:

o Metodologiske begraensninger
e Koherens

o Tilstreekkelighed

e Relevans

Svarkategorierne for den samlede tillid til hvert hovedfund er hhv. 'Hgj’, 'Moderat’, 'Lav’ og 'Meget

3

lav’.

Med udgangspunkt i evidensgrundlaget er tilliden til hovedfundene pa tveers af domaenerne '"Hegj’ for
syv af hovedfundene, 'Moderat’ for fem af hovedfundene og 'LaVv’ for et hovedfund. Generelt er der i
samtlige CERQual-vurderinger nedgraderet for relevans grundet uklarhed omkring, hvorvidt popula-
tionen i primaerstudierne afspejler den gnskede population jeevnfgr PICO-specifikationen. Vurderin-
gen af metodologiske begreensninger er baseret pa CASP-vurderingerne for de primaerstudier, der
understatter hovedfundet. Det fremgar af CERQual-vurderingerne, at der for samtlige studier er fa
eller moderate bekymringer relateret til design eller udfgrelse, se CASP-vurderinger i Tabel 43. Af
CERQUAL-vurderingerne vurderes domanerne vedr. kohaerens og tilstrackkelighed at vaere opfyldt
for sterstedelen af studierne, dvs. at hovedfundene bl.a. er velunderbyggede med et rimeligt antal
studier og interviewpersoner. For CERQual-vurderinger se Tabel 44.
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Tabel 44 — CERQUAL evidensprofil.

Review hovedfund Studiedesign Metodologiske Koharens Tilstraekkelighed Relevans Tillid
(antal studier) begransninger

Anvendelsen af CPAP for- Interviewundersggelse (9) Fa Moderate Ingen/meget fa Fa 2121 @)

bedrer patienternes sgvnkva- bekymringer bekymringer bekymringer bekymringer Moderat

litet.

Masken er en fysisk barriere Interviewundersggelse Moderate bekymrin-  Ingen/ meget fa Ingen/meget fa Fa CO0D

for anvendelse af CPAP (10) ger bekymringer bekymringer bekymringer Hgj

grundet bl.a. for stram mon-

tering, laekage, irritation af

gvre luftveje, begraenset mo-

bilitet, kondensdannelse eller

lugtgener.

Opbakning fra partner og/el- Interviewundersggelse (8) Moderate Ingen/ meget fa Ingen/meget fa Fa CODD

ler familiemedlemmer under- bekymringer bekymringer bekymringer bekymringer Hgj

stetter opstart og fortsat brug

af CPAP.

CPAP har en negativ pavirk-  Interviewundersggelse (6) Moderate Ingen/ meget fa Ingen/meget fa Fa PP

ning pa felelsen af fysisk til- bekymringer bekymringer bekymringer bekymringer Hgj

treekning.

Anvendelse af CPAP be- Interviewundersggelse (6) Moderate Ingen/ meget fa Ingen/meget fa Fa CODD

greenser og/ eller udfordrer bekymringer bekymringer bekymringer bekymringer Hgj

fysisk intimitet.

Anvendelsen af CPAP for- Interviewundersggelse (4) Moderate Moderate Ingen/meget fa Fa oO0O

bedrer det mentale overskud, bekymringer bekymringer bekymringer bekymringer Lav

primeert pga. forbedret sgvn.

Den forbedrede sgvn pavir-

ker humgret positivt, sa pati-

enter faler sig mere glade,

afslappede og tilpasse.

Masken medfgrer en reekke Interviewundersggelse (6) Moderate Ingen/meget fa Ingen/meget fa Fa (S]]

psykiske udfordringer, bekymringer bekymringer bekymringer bekymringer Hgj
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Review hovedfund

Studiedesign
(antal studier)

Metodologiske
begransninger

Kohaerens

Tilstraekkelighed

Relevans

Tillid

herunder klaustrofobiske tan-
ker, panikangst og mareridt.

Tidlig opfalgning efter be-
handlingsopstart understgtter
anvendelsen af CPAP.

Vedligeholdelse af udstyr er
en organisatorisk barriere for
anvendelse af CPAP.

Partnere har en praktisk rolle
i handteringen af CPAP,
seerligt i opstartsfasen.

CPAP medferer en raekke
psykologiske implikationer
for partnere, herunder hab
om et laengere og bedre liv
sammen samt gget tryghed i
hverdagen.

CPAP pavirker partnere rent
fysisk, bl.a. i form af bedre
sgvnkvalitet, mere energi,
stgrre overskud.

CPAP endrer vilkarene for
fysisk intimitet, bade positivt
0g negativt.

Interviewundersggelse (3)

Interviewundersggelse (5)

Interviewundersggelse (3)

Interviewundersggelse (4)

Interviewundersggelse (4)

Interviewundersggelse (4)

Moderate
bekymringer

Moderate
bekymringer

Fa
bekymringer

Fa
Bekymringer

Fa
bekymringer

Fa
bekymringer

Ingen/meget fa
bekymringer

Ingen/meget fa
bekymringer

Ingen/meget fa
bekymringer

Fa
bekymringer

Fa
bekymringer

Moderate
bekymringer

Fa
bekymringer

Ingen/meget fa
bekymringer

Ingen/meget fa
bekymringer

Ingen/meget fa
bekymringer

Ingen/meget fa
bekymringer

Ingen/meget fa
bekymringer

Moderate
bekymringer

Fa
bekymringer

Moderate
bekymringer

Moderate
bekymringer

Moderate
bekymringer

Moderate
bekymringer

I 1@)
Moderat

SO0

OO0

21e1]0)
Moderat

I 1@)
Moderat

11 @)
Moderat
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7.5 Samlet vurdering

Analysen af Patientperspektivet er baseret pa 25 kvalitative interviewundersggelser, fremkommet
ved en systematisk litteratursagning, om patient- eller partneroplevelser med en eller flere af be-
handlingsmulighederne for OSA. For de behandlingsmuligheder, hvor der ikke er identificeret littera-
tur til besvarelse af undersggelsesspargsmalet, er der anvendt ekspertudtalelser.

Analysen af patientlitteraturen viser (jeevnfer afsnit 7.2), at der er en raekke bade faciliterende faktorer
og barrierer for anvendelsen af behandlingsmulighederne CPAP, MAD, positionsbehandling og UAS,
eller for beslutningen om at fa foretaget et kirurgisk indgreb (blgddelskirurgi, MMA eller UAS-implan-
tat). Evidensgrundlaget kan ikke give et billede af hvor mange patienter, der oplever de faciliterende
faktorer og barrierer.

De faciliterende fysiske faktorer er rettet mod de kropslige gevinster ved behandlingerne, sasom
forbedret sgvn, eget energi (CPAP, MAD, positionsbehandling og UAS) og ved nogle kirurgiske ind-
greb udsigten til potentiel helbredelse for OSA (bladdelskirurgi og MMA). At behandlingen er diskret,
kan ogsa vaere en faciliterende fysisk faktor (MAD, positionsbehandling og UAS). De fysiske barrierer
ses i form af problemer med masketilpasning (CPAP), sendret sammenbid eller smerter i tilvaen-
ningsfasen (MAD). Fysiske barrierer kan ogsa udggre; forstyrret sgvn (positionsbehandling og UAS),
udsigten til sveere postoperative smerter og synkebesveer (blgddelskirurgi), samt risikoen for nerve-
smerter og udsigten til et omfattende behandlingsforlgb (MMA).

De faciliterende relationelle faktorer er rettet mod omgivelserne, herunder bade gnsker fra naere
relationer om, at behandling opstartes, at partneren opnar bedre sgvn (CPAP) og at stgtte og hjeelp
fra partner og sundhedsprofessionelle er vigtig (UAS). Diskrete behandlingsmuligheder (MAD og
positionsbehandling) kan ogsa pa det relationelle plan veere en faciliterende faktor for anvendelse,
idet de er nemmere at gemme for omgivelserne. De relationelle barrierer handler om forandret selv-
billede herunder en reduceret fglelse af at vaere fysisk tiltraekkende (CPAP).

De faciliterende psykiske faktorer handler bade om det starre mentale overskud, der kan vaere en
positiv fglge af forbedret savn (CPAP), samt falelsen af minimal stigmatisering (positionsbehandling)
og psykosociale gevinster ved normalisering af bid og herved forbedret udseende (MMA). De psyki-
ske barrierer er rettet mod oplevelsen af stigmatisering fra omgivelserne med negativt selvbillede til
falge (CPAP), og i nogle tilfeelde kan behandlingen fremprovokere klaustrofobi (CPAP) og angst
(CPAP, UAS).

De faciliterende organisatoriske faktorer handler om tidlig opfelgning efter behandlingsopstart
(CPAP), involvering i forbindelse med udveaelgelse af udstyr (CPAP) og grundig patientuddannelse i
bade OSA og den enkelte behandling (CPAP, kirurgi). De organisatoriske barrierer er centreret om-
kring vedligehold af udstyret som en byrde (CPAP, MAD).

Analysen af partneditteraturen viser (jeevnfar afsnit 7.3), at partnere har en central rolle i etableringen
af nye rutiner omkring behandling samt den daglige handtering heraf i begyndelsen (CPAP). Initiering
og anvendelse af behandlingsmulighederne kan have implikationer for partnere pa bade psykologisk,
fysisk og relationelt plan. De psykologiske implikationer er rettet mod bade positive faktorer som hab
om et lzengere og bedre liv sammen, samt negative faktorer som partners nervgsitet omkring pati-
entens brug af maske og darlig samvittighed over, at behandlingen nogle gange primeert anvendes
for partners skyld (CPAP). De fysiske implikationer er essentielle og handler om forbedret sgvn grun-
det reduceret snorken og reducerede apnger hos patienten (alle behandlingsmuligheder). De relati-
onelle implikationer er forankret i lysten til at dele soveveerelse igen (CPAP og MAD), og herved
forbedre rammerne for intimitet og kommunikation, dog med udfordringer ved taet fysisk kontakt og
small talk (CPAP).
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Der er en opmaerksomhed pa validiteten af en raekke af de inkluderede interviewundersggelser, idet
rekrutteringsstrategien og dataindsamlingen ikke i tilstraekkelig grad er beskrevet, sammenholdt med
at relationen imellem forskere og deltagere ofte heller ikke er formidlet. Tilliden til hovedfundene i
den tematiske syntese er overvejende hgj, men gennemgaende nedgraderet for relevans grundet
uklarhed om, hvorvidt populationen i studierne afspejler den gnskede population jeevnfgr PICO-spe-
cifikationen.

Samlet set vurderer fagudvalget, at de genkender de identificerede fund under Patientperspektivet
fra deres hverdag med patientgruppen. | tillaeg bemeerker fagudvalget, at der iseer er opbakning til
CPAP blandt de patienter, der maerker positiv effekt ved behandlingen og som far professionel hjeelp
til at handtere initiale udfordringer med udstyret. Det er dog fagudvalgets oplevelse, at patienter ef-
tersperger andre ligeveerdige behandlingsmuligheder til CPAP i de tilfeelde, hvor der opleves udfor-
dringer med behandlingen. Det kan eksempelvis vaere MAD, positionsbehandling eller kirurgi — hvis
rette indikationer er opfyldt. Det er derfor fagudvalgets vurdering, at flere patienter ville anvende MAD
som behandling for OSA, hvis ikke det var selvbetalt — ligesom positionsbehandling eller kirurgi ville
blive tilvalgt, hvis patienterne havde muligheden. Endeligt bemaerker fagudvalget, at patientinvolve-
ring i valg af behandling er vigtigt, og at det kan betyde, at patienterne i nogle tilfeelde vil vaelge andet
end CPAP. Saledes vil flere patienter sandsynligvis opna tilfredsstillende og tilstreekkelig behandling
for OSA.
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8 Organisatoriske implikationer

| dette afsnit praesenteres resultaterne vedrgrende Organisatoriske implikationer for behandling af
patienter med obstruktiv sevnapng (OSA). Fagudvalget har opstillet to undersggelsesspargsmal,
som belysning af perspektivet tager afsaet i:

Hvordan er behandlingsforlgbet, herunder arbejdsgangene
Undersggelsesspgrgsmal 4 og patientforlgbet, forbundet med forskellige behandlingsmu-
ligheder for obstruktiv sgvnapng?

Hvilke potentielle organisatoriske konsekvenser kan der
Undersegelsesspargsmal 5 identificeres ved at introducere forskellige behandlingsmulig-
heder til patienter med obstruktiv savnapng?

Besvarelsen af undersggelsesspargsmalene er baseret pa analyse af skriftligt materiale, der omfat-
ter kliniske behandlingsvejledninger, forlgbsbeskrivelser og patientmateriale i form af informationer
til patienter. Eftersom flere af behandlingsmulighederne ikke er bredt anvendt i det offentlige sund-
hedsvaesen i dag, suppleres fund fra de skriftlige kilder med ekspertudtalelser igennem interviews
fra sundhedspersonale, der har erfaring med de enkelte behandlingsalternativer. 1 tillaeg supplerer
fagudvalget med deres vurderinger og bemaerkninger til fund i datakilder, og bidrager afslutningsvis
med en samlet vurdering for afsnittet.

| falgende afsnit fremgar datagrundlag og analysemetode for belysning af de to undersggelses-
spergsmal under Organisatoriske implikationer, resultaterne for hvert undersggelsesspgrgsmal,
samt en vurdering af evidenskvaliteten. Til sidst praesenteres fagudvalgets samlede vurdering af de
Organisatoriske implikationer for behandling af patienter med OSA.

8.1 Datagrundlag og analyse

Datagrundlaget udgares af eksisterende kliniske behandlingsvejledninger, understottet af ekspert-
udtalelser fra sundhedspersonale, der har erfaring med de enkelte behandlingsalternativer, herunder
lzeger, tandlaeger, sygeplejersker mm. Dette suppleres af fagudvalgets vurderinger, saerligt inden for
de behandlingsformer, der i dag anvendes i et begreenset omfang i det offentlige sundhedssystem,
og som pa baggrund af deres begraensende anvendelse ikke er sa velbelyst i de kliniske retningslin-
jer. | de fglgende afsnit praesenteres, hvordan data er behandlet og analyseret.

8.1.1 Kliniske behandlingsvejledninger, forlabsbeskrivelser og
patientmateriale for behandling af patienter med OSA.

Til at belyse behandling af patienter med OSA i de danske regioner, har fagudvalget fremsendt kli-
niske behandlingsvejledninger, kliniske instrukser, samt patientforlabsbeskrivelser for hvert behand-
lingsalternativ til behandling af patienter med OSA i de danske regioner. Fagudvalget vurderer, at
disse skriftlige dokumenter er geeldende for nuvaerende dansk praksis vedrgrende de forskellige
behandlingsmuligheder for OSA. | rapporten naevnes de fremsendte skriftlige dokumenter som
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behandlingsvejledninger. Disse dokumenter danner sammen med ekspertinterviews af relevante
sundhedspersoner (se. afsnit 8.1.2) grundlag for besvarelsen af undersaggelsesspgrgsmal 4.

8.1.2 Ekspertinterviews af sundhedspersonale

Ekspertinterviews har til formal at understgtte det skriftlige materiale for besvarelse af undersagel-
sesspgrgsmal 4. Derudover anvendes ekspertinterviews som datagrundlag til besvarelsen af under-
sggelsesspargsmal 5, der sgger at belyse de organisatoriske konsekvenser ved at introducere for-
skellige behandlingsmuligheder til patienter med OSA.

8.1.2.1 Rekruttering og informantkarakteristika

Til ekspertinterviews er der, af fagudvalget, rekrutteret udvalgte eksperter med kendskab til de en-
kelte behandlingsmuligheder for OSA. Fagudvalget har i rekrutteringen fokuseret pa, at den udpe-
gede ekspert har erfaring inden for den specifikke behandling. Af Tabel 45 fremgar, informantkarak-
teristika pa de rekrutterede informanter, deres speciale og den behandling interviewet omhandler.

Tabel 45 — Informantkarakteristika for ekspertinterviews til behandling af sevnapne

Ekspertinterview Behandling for OSA Klinisk afdeling
Savnsygeplejerske® Positionsbehandling Dansk center for sgvnsygdomme
CPAP Afdeling for Hjerne- og Nerveundersggelser
Savnsygeplejerske* CPAP S@vnambulatorium
Lungemedicinsk speciale
Savnsygeplejerske* CPAP Savnklinik
Neurologisk speciale
Chefleege MAD Jre-Naese-Hals afdeling
Professor og special- MAD Odontologisk s@vnklinik
tandleege
Overtandlaege MAD Kaebekirurgisk afdeling
Overtandlaege MMA Kaebekirurgi
MAD Ortodontisk kirurgi
Speciallaege Blgddelskirurgi Afdeling for Ore-Naese-Halskirurgi og Audiologi
UAS

*sygeplejerske med +10 &rs special erfaring inden for behandling af patienter med sgvnapng.

Til at rammeseette ekspertinterviews, er der anvendt semistrukturerede interviewguides tilpasset de
enkelte behandlingsmuligheder, som er udarbejdet af sekretariatet med afseet i de skriftlige behand-
lingsvejledninger, kliniske instrukser og forlabsbeskrivelser (se bilag 4). Der er udarbejdet specifikke
semistruktureret interviewguides malrettet hver behandlingsmulighed.

De udvalgte temaer til semistrukturerede interviewguides er i overensstemmelse med formalene for
undersggelsesspargsmal 4 og 5 vedr. de organisatoriske implikationer for behandling af patienter
med OSA. Alle ekspertinterviews er lydoptaget og forud for hvert interview, er der indhentet skriftligt
samtykke. Alle interviewene er gennemfart som digitale Teams-mgder i september 2023 med delta-
gelse af to medarbejdere fra sekretariatet.
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Tabel 46 — Praedefinerede tematikker fra interviewguides
Se bilag 4 for differentiering af interviewguides

Temaer fra interviewguides
(Parentes angiver hvilken behandlingsmulighed temaerne alene optreeder under)

e  Om den specifikke behandling
(CPAP, MAD, Positionsbehandling, bleddelskirurgi, MMA)
o Valg af behandling
e Opstart af behandling og patientundervisning
e  Fremstilling (MAD)
e Tilpasning af maske (CPAP)
e  Procedure (Kirurgi, MMA)
e Arsforlgb
e Re-interventioner (Kirurgi, MMA)
e Udstyr (CPAP, Positionsbehandling)
e Ingen aktiv behandling
o  Nuvaerende udfordringer

8.2 Resultater for undersggelsesspgrgsmal 4
— Behandlingsforlgb

Undersggelsesspargsmalet har til formal at belyse, hvordan et behandlingsforlgb er organiseret for
patienter med OSA. Derudover opridses kort de overordnede arbejdsgange, der er forbundet med
de specifikke behandlingsmuligheder til patienter med OSA.

Hvordan er behandlingsforlgbet, herunder arbejdsgangene og
Undersggelsesspgrgsmal 4  patientforlgbet, forbundet med forskellige behandlingsmulig-
heder for obstruktiv sgvnapng?

Belysningen er baseret pa fremsendte skriftlige behandlingsvejledninger og forlebsbeskrivelser, sup-
pleret af ekspertinterviews samt fagudvalgets erfaringer med behandlingsforlgb inden for den speci-
fikke behandlingsmulighed for patienter med OSA.

8.2.1 Organiseringen af behandlingsforlgb til patienter med OSA

Pa tveers af de fem regioner ses en bred variation af den inter- og intraregionale organisering af
behandling af OSA, samt variation i hvilke behandlingsmuligheder, der aktuelt tilbydes i det offentlige
sundhedsvaesen til patienter med OSA. Figur 48 visualiserer nuvaerende organisering af behand-
lingsforlgb til patienter med OSA fra udredning til valg af behandling pa tveers af regioner. Dertil
visualiseres den aktuelle variation i, hvilket sundhedsfagligt speciale udredning og behandling af
OSA er tilknyttet, pa tveers af regioner. En sadan variation har dermed betydning for hvilke udred-
ningsundersggelser og behandlingsmuligheder patienter med OSA tilbydes.
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Figur 48 — Visualisering af udredning og behandlingsforlgb for patienter med OSA
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Af de fremsendte behandlingsvejledninger, og understattet af ekspertinterviews fremgar det, at nar
en patient, pa lsegehenvisning, henvises til hospitalsudredning for OSA, kan udredningsforlgbet fo-
rega i regi af lsegespecialerne lungemedicin, gre-naese-hals, neurologi eller anzestesiologien ved
respirationscentre. Derudover underbygger ekspertinterviews, at der i nogle regioner, i hgjere eller
mindre grad, ses et samarbejde mellem det udredende og behandlingsansvarlige sundhedsfaglige
speciale. Derudover nuancerer fagudvalget desuden, at udredning ogsa kan ske gennem private
klinikker som f.eks. privatpraktiserende gre-naese-hals laeger, hvor en lsegehenvisning ikke er pa-
kraevet forud for udredning.

Med afsaet i den udfgrte udredningsundersggelse, vurderer den behandlingsansvarlige kliniker, der
nogle steder er en laege, mens andre steder er en sgvnsygeplejerske, hvilken type af behandling,
der vurderes veerende relevant for patienten. Af ekspertinterviews og fagudvalget peges der pa, at
behandling med CPAP pa nuvaerende tidspunkt er standardbehandling i alle regioner. Enkelte steder
kan positionsbehandling ogsa veere initial behandling. | tilfaelde, hvor behandling med CPAP ikke er
sufficient for patienten, kan nogle regioner tilbyde patienten gvrige muligheder for behandling, sdsom
f.eks. henvisning til behandling med MAD, positionsbehandling eller blgddelskirurgisk behandling.
Derudover kan patienter henvises til MMA, hvilket alene vurderes vaerende relevant for en mindre
gruppe af patienter. Desuden tilbydes en ny kirurgisk behandlingsmulighed med UAS aktuelt som en
del af et klinisk studie i en enkelt region, hvor de farste forlgb er gennemfart ultimo 2023. Fagudvalget
tilfejer desuden, at behandlingstilbud for OSA i hgj grad er lokalt forankret, hvilket giver en systema-
tisk ulighed i behandlingstilbud for OSA. Fagudvalget understreger, at udover den enkelte behandling
vejledes alle patienter i forebyggende tiltag, som tilpasninger af livsstil og sgvnhygiejne. Desuden
modtager patienterne grundig information om, at OSA er en kronisk sygdom, som er associeret med
alvorlige komorbiditeter og senfalger.

| de felgende afsnit praesenteres et gennemsnitligt behandlingsforlgb inden for hver behandlingsmu-
lighed til patienter med OSA.

8.2.2 Behandling med CPAP

Behandling med CPAP, jeevnfer afsnit 3.1.4 anvendes aktuelt som den primeere behandling til pati-
enter med behandlingskraevende OSA. Figur 49 visualiserer et behandlingsforlgb, og har til formal
at give et overblik over, hvordan opstart af behandling med CPAP, udlevering af udstyr samt opfalg-
ning og kontrol er organiseret.
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Af behandlingsvejledninger og ekspertinterviews fremgar det, at der er regional variation i, hvilket
sundhedsfagligt speciale og dermed kliniker, der varetager behandling med CPAP. Af Figur 49 frem-
gar det, at behandling med CPAP kan have speciale-tilknytning til lungemedicin, neurologi, @re-
naese-hals eller i nogle regioner anzestesiologi ved respirationscentre.

Figur 49 — CPAP; et behandlingsforlgb
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8.2.2.1 Opstart af behandling med CPAP

Forud for opstart af behandling, har patienten veeret til en udredningsundersggelse, hvor OSA diag-
nosen bekraeftes. Pa baggrund af den diagnostiske undersagelse, vurderer klinikeren, om patienten
har rette indikationer for behandling med CPAP. Patienten indkaldes til en konsultation ved den be-
handlingsansvarlige kliniker i det specifikke ambulatorie eller klinik, hvor formalet er opstart af be-
handling med CPAP. Af behandlingsvejledninger, fremgar det, at behandlingsansvaret varetages af
en specialeuddannet lzege og/eller en sygeplejerske. Ved opstartskonsultationen er formalet i nogle
forlab, at der gives svar pa udredningsundersg@gelsen, og at tilbyde patienten behandling med CPAP
for OSA, samt at give patienten gvrige informationer i relation til behandlingsforlabet. Af ekspertin-
terviews tydeliggeres det, at det er vigtigt at patienten mgder fysisk op, og at der i konsultationen er
mulighed for at stille afklarende spergsmal til den behandlingsansvarlige kliniker.

Udlevering og indstilling af CPAP foregar typisk som en del af opstartskonsultationen ved den be-
handlingsansvarlige kliniker. Under opstartskonsultationen udleveres rette udstyr til patienten, og
apparatet indstilles med de rette trykindstillinger tilpasset efter den enkelte patient. De fleste appa-
rater er dog selvjusterende. Dertil instrueres patienten desuden i hvordan og i hvilket omfang, de kan
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og skal betjene deres udleverede apparat samt evt. fugter og varmeslange. Ud over apparat og
dertilhgrende tilbeher som slange, filtre og stramforsyning, udveelger den behandlingsansvarlige kli-
niker en passende type maske til patienten. Praksis i nogle regioner er, at patienten kan afprgve
stagrrelser og masketype, mens der for andre regioner typisk er én gaengs masketype, der anvendes.
Tilgeengelighed af variation i masketyper, varierer bade inter- og intraregionalt. Efterfglgende tilpas-
ses masken til apparatet, hvor det typisk er muligt at afleese pa apparatet, om den er korrekt tilpasset,
eller om der ses laekage. Som en afsluttende del af opstartskonsultationen, vejledes og evt. instrue-
res patienten i renggring og vedligeholdelse af udstyret, herunder udskiftning af filtre og rengering af
maske, slange mv. Ved udskiftning af udstyr er praksis i nogle regioner, at patienten selv er ansvarlig
for at rette henvendelse til den behandlingsansvarlige klinik, mens praksis i andre regioner er, at
rekvirering af nyt udstyr sker automatisk typisk i forbindelse med kontrolforlgb. Fagudvalget nuance-
rer dette med, at der findes eksempler pa, at det regionale hjaelpemiddelcenter nogle steder kan
veere behjeelpelig ved labende udskiftning af maske, filtre, slange mv.

8.2.2.2 Opsaetning af telemonitorering

Nogle CPAP-apparater har mulighed for telemonitorering, som ger det muligt at falge patientens
behandling, patientens adherence samt patientens evne til at gennemfere behandlingen. Safremt
den udleverede CPAP-apparat understgtter opkobling til telemonitorering, kan dette igangsaettes
som en del af opstartskonsultationen. Derefter instrueres patienten i, at deres behandling kan fglges
digitalt, og at patienten selv kan felge udvikling af egen behandling. Fagudvalget nuancerer dette
med, at alle nye apparater, der udleveres i dag har mulighed for telemonitorering af behandlingen,
men at lokale forhold pavirker anvendelsen af telemonitorering. Fagudvalget bemaerker, at anven-
delsen af telemonitorering til digitalt at fiernmonitorere behandlingsforlgbet er anvendeligt som en
aktiv del af patientens opfglgnings- og kontrolforlgb for behandling med CPAP, da der gives adgang
til tidstro data. Det er desuden muligt at vurdere patientens adherence til behandlingen.

8.2.2.3 Opfelgnings- og kontrolforlgb

Ekspertinterview fremheever, at der ses inter- og intraregionale variationer i forhold til den opfelgning
og kontrol af behandling, der tilbydes til patienter i behandling med CPAP. Af behandlingsvejlednin-
gerne fremgar det, at der nogle steder tilbydes en rutinemaessig kontrol af behandling med CPAP
ca. 1-2 maneder efter opstart, hvorefter patienten overgar til arskontroller. Andre steder er praksis,
at opfalgnings- og kontrolforlgb vurderes pa baggrund det specifikke behandlingsforlgbs kompleksi-
tet, samt muligheden for at fiernmonitorere data. Fagudvalget tilfgjer desuden, at man ved enkelte
klinikker har god erfaring med opfalgning vha. spargeskemaer. Funderet pa en klinisk vurdering, vil
patienten dermed blive tilbudt opfalgning med fysisk fremmgde, ved en telefonkonsultation, eller
patienten informeres om selv at rette henvendelse ved udfordring med behandlingen, forveerring af
tilstanden eller ved avrige spargsmal i relation til behandling med CPAP. Kontroller fglger ofte 1-1%%
ars interval eller individuelt tilrettelagte intervaller. Ved arskontrol vurderes data fra den digitale tele-
monitorering, eller fra apparatets SD-kort. Dertil drgftes patientens egen oplevelse med behandlin-
gen, og der tages stilling til det videre behandlingsforlgb. Fagudvalget tilfgjer, at akkumuleringen af
antallet af patienter flere steder resulterer i, at kontroller primeert sker pa patientens initiativ, da der
ikke samtidig tilfgres ressourcer til omradet.

| behandlingsvejledningerne sondres desuden mellem om patienten har faet karselsforbud, eller om
patienten er erhvervschauffgr i forhold til, hvor ofte patienten tilbydes arskontrol. Fagudvalget tilfgjer,
at der flere steder foretages en individuel sygeplejefaglig vurdering af, hvorvidt patienten har behov
for planlagt kontrol.
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8.2.3 Behandling med MAD

Behandling med MAD tilbydes aktuelt ved privatpraktiserende tandlaeger, og tilbydes kun i et be-
graenset omfang i offentligt regi ved kaebekirurgiske afdelinger. Figur 50 visualiserer et behandlings-
forlab med MAD, og har til formal at give overblik over, hvordan behandlingsforlabet er organiseret
fra henvisning til udlevering.

Figur 50 — MAD; et behandlingsforlgb
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8.2.3.1 Behandling i offentligt regi ved henvisning til kaebekirurgisk afdeling

Af ekspertinterviews fremgar, at behandlingsforlabet med MAD i offentligt regi typisk varetages af
det keebekirurgiske speciale, som patienten henvises til af den behandlingsansvarlige kliniker, der
typisk er i regi af lungemedicin, neurologi, @re-naese-hals kirurgi eller anaestesiologi. Forud for forun-
dersggelse i keebekirurgisk regi, skal patienten have foretaget en Cone-Beam CT-scanning, hvor
kaebernes position fastleegges, og luftveje samt tand og bid-status vurderes med henblik pa, om
behandling med MAD er velegnet for patienten. Af ekspertinterview fremgar det, at ca. 1/3 af henviste
patienter frarades MAD grundet deres tand- og bidstatus, da der ved forunders@gelsen vurderes at
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veere risiko for bivirkninger til behandlingen. Safremt behandling med MAD vurderes at veere tilrade-
ligt for patienten, udfgres en overfladescanning og aftryk af teenderne, der skal anvendes til fremstil-
ling af MAD-bgjlerne. Geeldende for nogle patienter, henvises de til deres private tandlsege med
henblik pa eventuel tandbehandling inden fremstilling af MAD.

Af ekspertinterview fremgar det, at der ses variation i, hvordan bgjlerne fremstilles. Aktuelt anvendes
en proces i kaebekirurgisk regi, hvor der tages aftryk til bgjlerne, hvorefter selve produktionen finder
sted hos privat producent. | et andet interview beskrives en proces, hvor bgjlerne produceres i 3D
print af en samarbejdende privatpraktiserende tandtekniker i Danmark.

8.2.3.2 Udlevering og vedligehold af MAD

Ifalge ekspertinterviews er produktionsprocessen for MAD estimeret til at tage mellem 2-4 uger. Efter
denne periode udleveres tandbgijlen til patienten, hvor der foretages individuelle tilpasninger med
henblik pa at opna korrekt positionering af underkaeben under brugen af MAD.

8.2.3.3 Opfelgnings- og kontrolforlgb

Af ekspertinterview, fremgar det, at der ses variation i den opfelgende praksis efter udlevering af
MAD. Praksis pa nogle hospitaler er, at patienterne som udgangspunkt gennemgar et kontrolbesag
efter én maned, hvorefter patienten afsluttes fra kaebekirurgisk afdeling. Hos fa patienter kan der
veere behov for, at bgjlerne gradvist justeres, for at opna den gnskede fremrykning af kaeben. | de
tilfelde tilbydes patienten yderligere kontrolforlgb, hvilket kan betyde op til fire ekstra kontrolbesag.
Ved en anden praksis ses det, at patienterne gennemgar en fast opfalgning 1, 6, 12 og 24 maneder
efter udlevering af MAD. Ved opfalgning vurderes patientens subjektive oplevelse af behandlingen,
samt evt. undersggelse at patientens dimensioner og volumen af de gvre luftveje. Efter opfglgning
og kontrol af behandlingen afsluttes stgrstedelen af patienterne i kaebekirurgisk afdeling eller hos
privat-tandleege. Fagudvalget tilfgjer i den forbindelse at patienterne oftest tilbydes en opfglgende
CRM/PSG hos den henvisende afdeling, med formal om at kontrollere virkningen af behandlingen.

8.2.3.4 Henvisning til behandling i privat-regi

Af behandlingsvejledninger og ekspertinterviews fremgar det, at der ses variationer i, hvordan pati-
enten kommer i behandling med MAD. Fagudvalget erfarer, at der aktuelt ses en praksis, hvor den
behandlingsansvarlige kliniker radgiver patienten til selv at rette henvendelse til en privat praktise-
rende tandlaege, der tilbyder behandlingen. Denne praksis ses typisk pa hospitaler, hvor der ikke
tilbydes behandling med MAD i offentligt regi. Patienten kan desuden henvende sig til en privatprak-
tiserende tandlaege uden henvisning eller radgivning fra hospitalet. Behandlingen med MAD hos
privatpraktiserende tandleeger er forbundet med en brugerbetaling for patienten.

Af ekspertinterviews peges der pd, at der overordnet ses variation i organiseringen af patientforlgbet,
opfalgning og kontrol samt variation i kvaliteten af MAD. Dertil supplerer flere informanter, at der ses
en betydelig variation i, hvordan MAD-bgjlerne produceres i regi af privatpraktiserende tandlaeger,
samt at tandbgjlernes kvalitet er af svingende karakter. Organisering af behandling med MAD i privat
regi beragres ikke yderligere i indeveerende analyse, da det ikke danner grundlag for det videre ana-
lysearbejde. Fagudvalget tilfgjer, at MAD ogsa kan kgbes pa apoteker og ved flere online-butikker.
Disse MAD er dog af vaesentligt lavere kvalitet, end hvad der tilbydes i offentligt regi, idet, de ikke er
professionelt tilpasset den enkelte patients tandsaet. De kan desuden kabes uden vurdering af pati-
entens egnethed til behandlingen. Fagudvalget bemaerker, at patienter bgr tilbydes en vis minimums-
kvalitet af MAD og henviser her til todelte MAD, som er tilpasset den enkelte patient jeevnfar specifi-
kationerne i afsnit 4.1.
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8.2.4 Positionsbehandling

Positionsbehandling, jeevnfar afsnit 3.1.4 er et behandlingstilbud for den gruppe af patienter, der har
obstruktive vejrtraekningspauser primeert i rygleje, POSA. Figur 51 visualiserer et behandlingsforlgb
og har til formal at give et overblik over, hvordan behandlingsforlgbet er organiseret fra henvisning
til kontrol og opfglgning for patienter, der er i positionsbehandling for OSA.

Figur 51 — Positionsbehandling; et behandlingsforleb
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8.2.4.1 Opstart af behandling og udlevering af positionstraener

Af de fremsendte behandlingsvejledninger fremgar det, at positionsbehandling ofte tilbydes som et
alternativ til behandling med CPAP for patienter med POSA, og seerligt ved behandlingsforlgb hvor
behandling med CPAP ikke er sufficient for patienten. Bekreeftet af ekspertinterviews er positionsbe-
handling et behandlingstilbud, der kun tilbydes i nogle regioner. Samtidig ses variationer i, hvilke
undersggelser der tilbydes forud for opstart af behandling, samt om og i hvilken grad der tilbydes
opfelgnings- og kontrolbesag. Af de fremsendte behandlingsvejledninger, praesenteres forskellige
typer af positionstraenere, der involverer anvendelse af diverse redskaber som f.eks. syes pa eller
spaendes pa patientens ryg eller omkring patientens brystkasse eller pande. Udlevering af positions-
treener er simpel, hvor patienten instrueres i korrekt anvendelse samt modtager information om ren-
gering og vedligeholdelse. Udlevering af selve positionstraeneren kan forega ved den behandlings-
ansvarlige kliniker eller ved en sekreteer.
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8.2.4.2 Opfelgningsforlgb

Af behandlingsvejledninger, understattet af bade ekspertinterviews og fagudvalg, ses der interregi-
onal variation i praksis pa opfelgning af positionsbehandling. Praksis i nogle regioner er, at patienten
tilbydes et kontrolforlgb efter samme model som behandling med CPAP, som nogle steder er orga-
niseret ved, at patienten indkaldes til farste kontrol 2-3 maneder efter opstart af behandlingen. Her
vurderes patientens subjektive oplevelse af behandlingen, eventuelt suppleret af den digitale moni-
torering, der fglger for nogle positionstraenere. Ydermere er praksis i nogle regioner, at patienten
tilbydes opfelgende CRM/PSG ved anvendelse af positionsbehandling. Praksis i andre regioner er,
at patienten afsluttes efter udlevering af positionsbehandling, og der tilbydes ikke yderligere opfalg-
ning eller monitorering af behandlingen. Hvis patienten gnsker opfelgning pa positionsbehandlingen,
skal de henvende sig pa ny til egen praktiserende leege, der kan oprette en ny henvisning til et
behandlingsforigb.

8.2.5 Behandling med bladdelskirurgi

Bladdelskirurgi, jeevnfgr afsnit 3.1.5 er et behandlingstilbud, for den gruppe af patienter, der har saer-
lig indikation for behandling med blgddelskirurgi, herunder mandel-/ganekirurgi, tunge-/strubelagski-
rurgi eller multi-level kirurgi. Figur 52 visualiserer et gennemsnitligt behandlingsforlgb ved blgddels-
kirurgi og har til formal at give et overblik over, hvordan behandlingsforlgbet er organiseret fra hen-
visning til forundersggelse, indgreb og det postoperative forlgb. Til forskel fra perspektivet om Klinisk
effekt og sikkerhed, beskrives blgddelskirurgi samlet i dette perspektiv, eftersom de tilneermelsesvis
har samme behandlingsforlgb. De enkelte indgreb er beskrevet i afsnit 4.6.
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Figur 52 — Bleddelskirurgi; et behandlingsforleb

Blgddelskirurgi

i Speciale-tilknytning til:
: *  @re-Naese-Hals
1
1
1
1

Henvisning fra gvrige specialer
og praktiserende laege

R ——

[ S S R S U SR

Forundersggelse

Prae-operativ
forundersggelse

Operation

Post-operativt
forlgb

Opfelgning og
kontrol

8.2.5.1 Henvisning til forundersagelse af blgddelskirurgi

Af behandlingsvejledninger og understattet af ekspertinterview fremgar det, at patienter med be-
handlingskraevende OSA, kan henvises til en kirurgisk forundersggelse, der har til formal at under-
sgge patientens gvre luftveje og sveelg samt praecisere typen af kirurgisk indgreb. En kirurgisk for-
undersggelse foregar overvejende i regi af are-naese-hals specialet, hvor en behandlingsansvarlig
laege foretager en gre-neese-hals undersggelse pa patienten eventuelt suppleret med en kikkertun-
dersggelse af de gvre luftveje. Fagudvalget nuancerer dette med, at en nyere praksis for tre ud af
fem regioner, er at tilbyde en DISE-undersg@gelse, der anvendes som et supplement til den alminde-
lige gre-naese-hals forundersggelse. For nuvaerende er henvisning til DISE primeert forbeholdt pati-
enter, der tidligere har afprgvet CPAP.
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8.2.5.2 Prae-operativ forundersggelse

Hvis forundersggelsen, som en gre-naese-hals undersggelse, evt. inklusiv en DISE-undersggelse,
tilsiger, at behandling med kirurgi er hensigtsmaessig, og den behandlingsansvarlige kliniker har vur-
deret hvilken type af kirurgisk indgreb, der skal foretages, indkaldes patienten til en prae-operativ
forundersggelse, hvor en anaestesiolog vurderer patientens egnethed til bedgvelse.

8.2.5.3 Operation, det kirurgiske indgreb og post-operative forlgb

Af behandlingsvejledninger og fagudvalget fremgar det, at det kirurgiske indgreb typisk tager mellem
1-2 timer i overensstemmelse med den planlagte kirurgiske procedure. Det kirurgiske indgreb udfg-
res i fuld anaestesi pa en operationsstue. Ved tunge-/strubelagskirurgi anvendes en operationsrobot
til at udfgre det kirurgiske indgreb, mens der ved de gvrige kirurgiske indgreb anvendes klassiske
operative metoder.

Efter den kirurgiske intervention overfares patienten til opvagningsafdelingen og derfra til sengeaf-
delingen, hvor patienten forventes at vaere indlagt i en gennemsnitlig periode pa 1-4 dage. Enkelte
patienter er imidlertid i stand til at blive udskrevet samme dag. Patienten forventes at veere sygemeldt
i en periode pa 1-2 uger efter det kirurgiske indgreb, athaengigt af de fysiske krav, der stilles pa
patientens arbejde, samt undladelse af fysisk anstrengelse og sport i to uger. Den angivne sygemel-
dingsperiode pa 1-2 uger bekreeftes af ekspertinterviews.

8.2.5.4 Opfelgning og kontrol

Af behandlingsvejledninger, understgttet af ekspertinterviews fremgar det, at opfalgningsforlgbet for
kirurgi i gane og sveelg varierer afhaengigt af den specifikke kirurgiske procedure. Ifglge behandlings-
vejledninger er opfalgningsforlgbet efter f.eks. tonsillektomi ikke n@dvendigvis pakraevet, og der ses
variationer i praksis, mens det ved TORS indebeerer en ambulant opfelgning, typisk gennem en
kontrolsession som respons pa det kirurgiske indgreb, samt yderligere opfalgning med henblik pa en
sgvnundersggelse 3-6 maneder efter indgrebet. Den geeldende praksis i nogle regioner er, at pati-
enten indkaldes til en ny laegefaglig klinisk vurdering, hvor der typisk foretages en ny gre-naese-hals
undersggelse med henblik pa at vurdere patientens gvre luftveje og sveelg efter det kirurgiske ind-
greb. Denne kliniske vurdering suppleres nogle steder af en henvisning til en ny sgvnundersggelse.
Safremt der ses bedring for patienten, afsluttes patientforigbet. Fagudvalget bemeerker, at der altid
ber udfares opfelgning med CRM/PSG efter alle kirurgiske indgreb pa baggrund af OSA.

8.2.6 Behandling med MMA

MMA, jeevnfer afsnit 3.1.4 er et kraniofacialt kirurgisk behandlingstilbud, for den gruppe af patienter,
hvor OSA skyldes sammenfald ved tungeroden og strubelaget eller veekstbetinget keebeanomeli.
Figur 52 visualiserer et behandlingsforlgb ved MMA i relation til behandling for OSA, og har til formal
at give et overblik over, hvordan behandlingsforlgbet er organiseret fra henvisning til forundersg-
gelse, tandregulering, kirurgisk indgreb og det postoperative forlgb.
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Figur 53 — MMA; et behandlingsforlgb
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8.2.6.1 Henvisning og forundersggelse af MMA

Af ekspertinterviews fremgar det, at den indledende fase af MMA indeholder en forundersggelse ved
en kaebekirurg med henblik pa at vurdere patientens luftveje samt egnethed til et kirurgisk indgreb.
Aktuelt ses der forskellige henvisningsmuligheder for patienten til behandling med MMA. Patienter
kan bade henvises direkte efter de har faet diagnosen, efter et forlgb, hvor de har forsagt behandling
med CPAP eller pa baggrund af veekstbetinget keebeanomali, hvor man i den forbindelse har fundet
ud af, at patienterne ogsa lider af OSA. Henvisningen kan derfor ske fra forskellige sundhedsfaglige
specialer og patientforlgbet kan variere afhaengigt af, hvordan patienterne henvises tii MMA. Pa
samme made kan patientforlgbet variere afhaengig af intra- og interregionale forskelle i organiserin-
gen.

For at undersgge om patienten er egnet til MMA, far patienten, i forbindelse med forundersggelsen,

taget en ConeBeam-CT-skanning og kliniske fotos, og der foretages en eventuel DISE-undersg-
gelse.
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8.2.6.2 Primeer tandreguleringsforlab og prae-operativ forundersaggelse

Som en del af behandlingsforlgbet, er det for de fleste patienter ngdvendigt, at patienten gennemgar
et tandreguleringsforlgb inden det kirurgiske indgreb. | ekspertinterviews og af fagudvalget beskri-
ves, at de fleste patienter gar i tandreguleringsforigb i 1-1,5 ar inden operationen med kontrol hos
tandlaegerne hver 6. uge. Tandreguleringsforlgbet kan bade forega centralt pa den enkelte kaebeki-
rurgiske afdeling, eller decentralt pa private tandreguleringsklinikker. For enkelte patienter kan man
lave et accelereret forlgb, hvor patienten gennemgar et kort tandreguleringsforlgb, inden det kirurgi-
ske indgreb, pa omkring fire uger. Dette afhaenger dog af den enkelte patients tandbid. Efter patien-
ten har faet foretaget den primaere tandregulering indkaldes patienten igen pa den keebekirurgiske
afdeling, hvor der foretages en preeoperativ klinisk undersggelse. | den forbindelse bliver der igen
taget en ConeBeam-CT og kliniske fotos af patienten. Desuden foretages der en forundersggelse til
bedgvelse i forbindelse med det kirurgiske indgreb, hvor en aneestesiolog vurderer patientens eg-
nethed til bedavelse.

8.2.6.3 Operation, det kirurgiske indgreb og post-operative forlgb

Af ekspertinterview fremgar det, at MMA-indgrebet varer et par timer, og forudsaetter, at patienten er
i fuld narkose. Efter operationen overflyttes patienten til opvagning og indleegges 1-3 dage, indtil
patienten kan udskrives til eget hjem. Patienten forventes at have en laeengere sygemeldingsperiode
pa ca. 2-6 seks uger. Erfaring fra tidligere behandlingsforlgb viser, at det post-operative forlgb kan
veere et drgjt og leengere forlgb for patienten. For at opna en optimal helingsproces, ma patienten
overholde kost-restriktioner, ga med paspaendte elastikker samt lave gabe- og sammenbidsavelser
hjemme. Der kan forekomme intra- og interregionale forskelle i patientforlgbene.

8.2.6.4 Sekundeert tandreguleringsforlgb, opfglgning og kontroller

Efter udskrivelse af hospitalet, falges patienten i ambulante kontroller efter en og to uger, fire mane-
der samt et, tre og fem ar pa kaebekirurgisk afdeling. Det fremgar i ekspertinterviews og af fagudval-
get at kontrolforlgbet kan variere intra- og interregionalt. For at kontrollere effekten af behandlingen
udferes en ny CRM/PSG i forbindelse med kontrolbesggene ved fire maneder, to ar og fem ar, og
foregar i det speciale, som har standardbehandling til patienter med OSA.

| ekspertinterview beskrives, at langt de fleste patienter gennemgar et yderligere tandreguleringsfor-
lab efter det kirurgiske indgreb. Det sekundeere tandreguleringsforlgb straekker sig typisk over 6-12
maneder, hvor patienten gar til kontrol hos tandlzegen hver 6. uge. Det sekundaere tandregulerings-
forlab, kan ligesom det primzere, forega centralt pa keebekirurgisk afdeling eller decentralt hos private
tandreguleringsklinikker.

8.2.7 Behandling med nervestimulation (UAS)

Behandling med UAS, jeevnfer afsnit 3.1.5 er et nyere kirurgisk behandlingstilbud, hvor de farste
udferte behandlinger er afprgvet i Danmark ultimo 2023. Grundet den, for nuvaerende, begraensede
erfaring med UAS som behandlingsalternativ til behandling af patienter med OSA, er den indsamlede
empiri i form af ekspertinterview alene anvendelig til at beskrive et forventeligt behandlingsforlgb, og
anvendes til at antage potentielle organisatoriske konsekvenser ved indfgrelse af UAS som en be-
handlingsmulighed til patienter med OSA. Figur 54 visualiserer et forventet behandlingsforlgb med
UAS.
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Figur 54 — UAS; et forventet behandlingsforlgb
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8.2.7.1 Et forventet behandlingsforlgb med UAS

Ifelge ekspertinterview er behandling med UAS til behandling af OSA endnu en nyere behandling i
Danmark, og foregar alene i et klinisk studie, hvor de fgrste forleb er gennemfart ultimo 2023. Der
er saledes ikke publiceret skriftlige forlebsbeskrivelser eller kliniske vejledninger, der beskriver et
behandlingsforleb med UAS. Af ekspertinterviews fremgar det, at et forventet patientforlgb inkluderer
en pree-operativ forundersggelse forud for det kirurgiske indgreb, som forventes at tage samme tids-
maessige omfang som kirurgi i sveelget relateret til OSA. Indlaeggelsesperioden estimeres desuden
til én dag, mens sygemeldingsperioden forventes at straekke sig over 1-2 uger. Endvidere indgar der
et postoperativt forlgb i form af et opfglgningsforleb med sarkontrol efter to uger, aktivering af syste-
met efter 4-6 uger og opfalgende PSG efter tre maneder. Derudover telefon- eller fremmadekontrol-
ler hvert eller hvert andet ar. Behandlingen med UAS forudsaetter ekspertise fra en gre-naese-hals
kirurg.
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8.2.8 Opsummering for unders@gelsesspagrgsmal 4

Med afseet i de fremsendte kliniske behandlingsvejledninger, ekspertinterviews og supplerende input
fra fagudvalget ses en variation i den inter- og intraregionale organisering og praksis for behandling
af OSA,; bade i forhold til sundhedsfaglig speciale-tilknytning af udredningen, hvilke behandlingsmu-
ligheder, der tilbydes, og hvordan behandlingsforigbene for de enkelte interventioner er organiseret.

Der ses eksempler pa behandlingsforlgb, hvor patienter kan tilbydes andre behandlingsmuligheder
ud over standardbehandling med CPAP som f.eks. MAD, positionsbehandling eller henvisning til
kirurgiske behandlingstilbud. Samtidig ses der eksempler pa behandlingsforlab, hvor behandling
med CPAP er den eneste behandlingsmulighed, der tilbydes til patienter med OSA. Fagudvalget
bemaerker, at en sadan variation i tilbuddet af forskellige behandlingsmuligheder pa tvaers af regio-
ner, bevirker, at patienter ikke har samme og lige adgang til behandling af OSA. Fagudvalget under-
streger vigtigheden af, at der pa tveers af landet er mulighed for at tilbyde de enkelte behandlings-
muligheder, sa den enkelte patient kan tilbydes netop den behandling, der passer til dem og anato-
mien bag deres OSA.

| tilleeg bemeerker fagudvalget desuden, at der ses en forskelligartet praksis for den interne organi-
sering og tilrettelaeggelse af behandlingsforlgbet for de enkelte behandlingsmuligheder af OSA i for-
hold til hvilke forundersggelser, der inkluderes i udredningsforlgbet, og hvilke opfelgnings- og kon-
trolundersggelser, som patienten efterfglgende far tilbudt. Fagudvalget papeger, at det kan veere
gavnligt med ensartet systematisering af behandlingsforlabene for de enkelte behandlingsmulighe-
der, sa alle patienter oplever samme kvalitet i behandlingsforlgbene pa tveers af landet. Dertil bgr
alle behandlingsforlgb systematisk understattes af opfglgning og kontrol, s& det kan vurderes, om
behandlingen har den gnskede effekt, og saledes sikre en bedre fastholdelse i behandlingen.

8.3 Resultater for undersggelsesspgrgsmal 5
— Potentielle organisatoriske konsekvenser ved
introduktion af forskellige behandlingsmuligheder

Med udgangspunkt i besvarelsen af undersggelsesspargsmal 4 (afsnit 8.2), har undersggelses-
spergsmal 5 til formal at belyse, hvilke potentielle organisatoriske konsekvenser, der kan identifice-
res ved at introducere forskellige behandlingsmuligheder i det offentlige sundhedsvaesen til patienter
med OSA.

Hvilke potentielle organisatoriske konsekvenser kan der iden-
Undersggelsesspgrgsmal 5 tificeres ved at introducere forskellige behandlingsmuligheder
til patienter med obstruktiv sevnapng?

Belysningen er understattet af besvarelsen af undersggelsesspargsmal 4 og yderligere baseret pa
ekspertinterviews samt fagudvalgsmedlemmers erfaringer og kendskab inden for de specifikke be-
handlingsmuligheder til patienter med OSA.

Besvarelsen af undersggelsesspgrgsmal 4 (afsnit 8.2) identificerer, at der i dag ses stor forskelligar-
tethed i, hvilke behandlinger der i tilbydes lokalt, samt hvordan de enkelte behandlingsforlgb er struk-
tureret. P& baggrund deraf kan de organisatoriske konsekvenser af at tilbyde forskellige behand-
lingsmuligheder i det offentlige sundhedsvaesen inddeles i to overordnede tematikker: 1)
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organisatoriske konsekvenser ved at have flere behandlingstilbud til patienter med OSA og 2) orga-
nisatoriske konsekvenser ved introduktion af hver enkelt behandlingsmulighed.

8.3.1 Organisatoriske konsekvenser ved at have flere behandlings-
muligheder til patienter med OSA

Af resultaterne fra undersggelsesspargsmal 4 (afsnit 8.2) fremgar det, at der i nogle regioner og pa
nogle hospitaler ikke tilbydes andre behandlingsmuligheder end standardbehandlingen med CPAP.
Samtidig ses det ofte i praksis, at anden behandling som f.eks. positionsbehandling eller kirurgisk
behandling farst vurderes som behandlingstilbud for patienter, som ikke tolerer behandling med
CPAP, eller hvor behandling med CPAP ikke er sufficient for patienten.

Af ekspertinterviews samt fagudvalgets erfaringer og kendskab til nuveerende praksis fremkommer
to temaer ved pa tvaers af landet at have mulighed for at kunne tilbyde patienterne andre behand-
lingsmuligheder end CPAP, sasom MAD, positionsbehandling og kirurgi. De to temaer er; 1) rette
behandling til rette patient pa rette indikation og 2) @get systematiseret tvaerfagligt samarbejde pa
tveers af sundhedsfaglige specialer.

8.3.1.1 Rette behandling til rette patient pa rette indikation

Af ekspertinterviews understattet af fagudvalget fremkommer det, at muligheden for, pa tveers af
landet, at kunne tilbyde andre behandlingsmuligheder end CPAP til patienter med OSA potentielt
kraever, at man i hgjere grad har fokus pa valg af rette behandling allerede i udredningen og visite-
ringen af patienterne. Eftersom sygdommen kan veere forarsaget af forskelligartede arsager, bl.a.
forsneevringer i svaelget, understreger fagudvalget, at den rette behandling til den enkelte patient,
kan bestemmes ud fra patientens anatomi og arsag til obstruktionen. Et st@rre fokus pa behandlingen
allerede under udredningen og visitering af OSA, kan potentielt sikre, at den rette behandling opstar-
tes pa baggrund af den rette indikation herunder individuelle anatomiske forhold og arsag til obstruk-
tionen.

Med afsaet i besvarelsen af undersagelsesspgrgsmal 4, understottet af ekspertinterviews og fagud-
valget, ses der inter- og intraregionale variationer i den nuvaerende udrednings- og visiteringsstruk-
tur, der tilbydes til patienter med OSA. Den manglende standardisering bevirker, at nogle patienter
tilbydes nogle former for udredningsundersggelser, mens andre regioner ikke tilbyder samme under-
sggelser. En arsag til dette kan ses i variationen af, i hvilke sundhedsfaglige specialer standardbe-
handlingen af OSA er tilknyttet, samt hvilke sundhedsfaglige kompetencer den enkelte afdeling har
adgang til.

For at kunne afggre hvilken behandling, der er den rette for den enkelte patient, mener fagudvalget,
at der med fordel kan udarbejdes en hgjere grad af systematik i visiteringen af patienter til udredning
af behandling. Pa denne made vil alle patienter pa tveers af regioner og hospitaler have samme
udgangspunkt for udredning og pa samme made have samme udgangspunkt for at afggre valg af
rette behandling. Ensretning af den standardiseret tilgang til visitation og udredning til behandling
skal dermed sikre, at den rette behandling opstartes pa baggrund af de individuelle anatomiske for-
hold til de rette patienter.

Af fagudvalget og i ekspertinterviews peges der pa, at en udredningsundersggelse bgr struktureres
med afsaet i patientens symptomer, generelle sundhedsstatus samt to udfgrte undersagelser; en
CRM/PSG og en objektiv undersggelse af patientens svaelg, der har til formal at undersgge patien-
tens anatomiske forhold. Da der undertiden er darlig korrelation mellem de anatomiske forhold i
sveelget hos den vagne patient og under afslappet sgvn, kan udredningsforlgbet i tillaeg understattes
med en DISE-undersggelse, der anvendes til at udrede, hvilke specifikke anatomiske strukturer, der
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lukker af under apngerne. Fagudvalget peger pa, at det er patientens anatomi, symptombillede og
generelle forhold som alder og livsstil, der bar veere afgagrende for valg af rette behandling.

8.3.1.2 dget standardiseret tvaerfagligt samarbejde pa tveaers af sundhedsfaglige
specialer og organisationer

Jaevnfgr afsnit 8.2 er den aktuelle praksis, at bade udredningen af OSA, behandlingstilbud og -forlgb
for OSA er fordelt over flere sundhedsfaglige specialer. Mens nogle behandlingsmuligheder som
eks. CPAP er fordelt over flere specialer (lungemedicin, neurologi, @re-naese-hals og anaestesi ),
ligger andre behandlinger kun i ét speciale f.eks. blgddelskirurgi, der kun tilbydes i gre-naese-hals
specialet. Med afsaet i erfaringer fra den nuvaerende organisering af udredning og behandling af
OSA, fremheaever eksperter i interviews og fagudvalget, at der i takt med en eventuel udvidelse af
behandlingstilbud vil opsta et aget behov for tveerfagligt samarbejde som felge af at kunne tilbyde
den rette behandling til den rette patient pa rette indikation.

Ekspertinterviews informerer om flere aktuelle, etablerede samarbejdsformer internt i regionerne
mellem forskellige behandlingsansvarlige klinikere og sundhedsfaglige specialer i relation til patien-
ter med OSA. Sadanne samarbejder omhandler f.eks., at den behandlingsansvarlige lungemedicin-
ske afdeling kan hente ekspertise fra gre-naese-hals specialister til vurdering af specifikke patient-
forlab og preecisering af relevant behandling. Andre eksempler omhandler muligheden for at afholde
tvaerfaglige konferencer mellem behandlingsansvarlige klinikere pa tvaers af sundhedsfaglige speci-
aler. Derudover ses der aktuelt eksempler pa interregionale samarbejdsformer, hvor der er indgaet
aftaler om, at den behandlingsansvarlige afdeling ma visitere patienter til undersggelser, der pa nu-
veaerende tidspunkt ikke udfgres i den henvisende region, som f.eks. aktuelt er gaeldende for DISE-
undersggelser.

Safremt der i hgjere grad skal introduceres flere forskellige behandlingsmuligheder til patienter med
OSA, ses der et gget behov for at fremme det tveerfaglige samarbejde pa tveers af sundhedsfaglige
specialer og organisationer i det enkelte patientforlgb.

Fagudvalget understreger desuden, at behandlingen af OSA patienter generelt kraever saerkompe-
tencer og specialviden. Uanset fagligt speciale kreever det rette kompetencer bade at opstarte og
kontrollere behandlingen af OSA. Fagudvalget mener derfor, at omradet generelt kan styrkes ved at
sikre kompetencerne hos de sundhedsprofessionelle, der varetager en hvilken som helst del af be-
handlingsforlgbet for OSA.

8.3.2 Organisatoriske konsekvenser ved introduktion af de enkelte
behandlingsmuligheder til patienter med OSA

| dette afsnit belyses potentielle organisatoriske konsekvenser ved at introducere hver af de enkelte
behandlingsmuligheder til patienter med OSA.

8.3.2.1 CPAP

CPAP er pa nuvearende tidspunkt standardbehandling til patienter med OSA, og behandlingen er
fuldt implementeret i det danske sundhedsveesen jeevnfar afsnit 8.2.

I henhold til afsnit 8.2.2 er patientforlgbet dog behaeftet med lokale forskelle, herunder variation i
kontrolforsgg og opfelgning. Fagudvalget vurderer at en ensartning i behandlingsforlgbets systema-
tik kan vaere fremmende for den generelle behandlingskvalitet pa tveers af landet og fastholdelse af
patienterne i behandlingen. Fagudvalget peger pa, at bade telemonitorering og anvendelse af online
sporgeskemaer med fordel kan inddrages systematisk i kontrol- og opfalgningsforlgb. Det giver ogsa
mulighed for individuel tilpasning af opfelgningsforlabet.

Side 169 af 252



8.3.2.2 MAD

MAD er som hospitalsbehandling aktuelt ikke et landsdaekkende tilbud til patienter med OSA jeevnfar
afsnit 8.2.

Fagudvalget peger p4, at der ved introduktion af MAD som offentligt behandlingstilbud bgr udarbej-
des en formaliseret beskrivelse af visitationskriterier og struktur af et behandlingsforlgb med MAD.
Der bgr samtidig fastleegges en generel minimumskvalitet for, hvilke MAD-bgijler der tilbydes. Der
ses i dag stor variation i kvaliteten af anvendte MAD bade hos private tandlseger samt selverhver-
velse gennem f.eks. apoteket, se afsnit 8.2.3. Fagudvalget papeger, at der ved tilrettelaeggelse af
kontrol- og opfalgningsforlgb med fordel kan skeles til forlabet for CPAP for at sikre effekten af be-
handlingen. De ger dog samtidig opmaerksom pa, at MAD for nuveerende ikke har mulighed for tele-
monitorering.

Behandling med MAD forudseetter, ifglge ekspertinterviews og fagudvalget, en specialviden inden
for ortodonti. Fagudvalget vurderer, at der pa nuveerende tidspunkt er et begraenset antal af special-
tandleeger i ortodonti i det danske sundhedsveesen. Seerligt pa de danske hospitaler, vurderer fag-
udvalget, at der er begreensede ressourcer og kompetencer indenfor ortodonti. Safremt MAD skal
introduceres som et offentligt behandlingstilbud, kan der afhaengig af organiseringen af behandlin-
gen, potentielt opsta et behov for at gge kompetencerne indenfor ortodonti pa det enkelte behand-
lingssted. | den forbindelse peger fagudvalget pda, at der eventuelt kan taenkes i samarbejder pa
tveers af f.eks. hospitaler og regioner.

8.3.2.3 Positionsbehandling

Positionsbehandling er aktuelt ikke et landsdaekkende tilbud til patienter med POSA jaevnfer afsnit
8.2.4. Der ses seerligt variation i, hvilken type positionsbehandling, der lokalt tilbydes, samt hvordan
behandlingsforlgbet er struktureret.

| nuveerende praksis ses eksempler pa, at for patienter, der opstarter positionsbehandling, afsluttes
behandlingsforlgbet ved udlevering af en positionstraener. Derfor understreger fagudvalget, at hvis
positionsbehandling skal veere et generelt tilbud til patienter med POSA, bgr der udarbejdes en for-
maliseret beskrivelse af visitationskriterier og struktur af behandlingsforlgbet. Herunder bar der vaere
en standardiseret tilgang til opfglgning efter opstart af behandlingen med henblik pa at monitorere
behandlingens effekt. Fagudvalget identificerer ikke yderligere krav til faglige kompetencer, som ad-
skiller sig fra behandling med CPAP.

8.3.2.4 Blgddelskirurgi

Blagddelskirurgi, herunder mandel-/ganekirurgi, tunge-/strubelagskirurgi og multi-level kirurgi er pa
nuveerende tidspunkt allerede implementeret i det danske sundhedsvaesen. Dog anvendes kirurgi
oftest som alternativ, nar patienten ikke opnar gnsket behandlingseffekt med CPAP. Der ses pba
afsnit 8.2.5 inter- og intraregionale forskellige i den systematiske udredning til behandling og tilbud
af blgddelskirurgi.

Fagudvalget retter opmaerksomhed pa, at der som standard ikke udfgres udredningsundersagelser,
som kan be- eller afkraefte, om patientens anatomi er velegnet til behandling med kirurgi fremfor
behandling med f.eks. CPAP. Fagudvalget retter opmaerksomhed pa, at der ses et behov for en
formaliseret beskrivelse af hvilke udredningsundersggelser, der som et minimum skal tilbydes pati-
enter med OSA. Fagudvalget peger pa, at en objektiv undersggelse af svaelget med fordel kan indga
i den generelle udredning, da f.eks. tonsillektomi for nogle patienter kan veere helbredende. Fagud-
valget bemaerker desuden, at DISE med fordel kan inddrages systematisk i vurderingen af mere
anatomisk komplekse OSA problemstillinger, sa valget af specifikt indgreb tilpasses den enkelte pa-
tients anatomi. Af afsnit 8.2.5 fremgar, at bade bladdelskirurgi og DISE kraever faglige kompetencer
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indenfor gre-naese-halsspecialet. @get anvendelse af blgddelskirurgi stiller derfor krav til samarbejde
pa tveers af specialer.

8.3.2.5 MMA

MMA er i dag et veletableret indgreb til patienter med vaekstbetinget keebeanomeli, men tilbydes kun
i begreenset omfang som behandling til patienter med OSA. Af ekspertinterview og af fagudvalget
fremhaeves det, at patienter, der tilbydes MMA, tilstadighed bgr udveelges ngje, eftersom der kan
veere hgije risici forbundet med indgrebet og saerligt for patienter med OSA, som typisk er zeldre og
har flere komorbiditeter. | den forbindelse pointeres det af eksperter, at der seerligt for MMA, bar
veere en opmeerksomhed pa det tveerfaglige samarbejde i behandlingsforlabet mellem det kaebeki-
rurgiske speciale og det sundhedsfaglige speciale, der varetager standardbehandling af OSA.

8.3.2.6 UAS

Behandling med UAS er en nyere behandlingsform, hvor de farste forleb i Danmark er i afpravning
fra ultimo 2023. Behandlingen tilbydes aktuelt pa ét hospital. Fagudvalget retter opmaerksomhed
mod, at UAS bagr tilbydes en hgijt selekteret gruppe af patienter med OSA. Det medvirker, at behand-
lingen er hgjt specialiseret for nuvaerende, men kan eventuelt udbredes pa et senere tidspunkt, hvis
resultaterne viser behov for dette. Aktuelt ber der dog vaere en opmaerksomhed pa ogsa at opret-
holde de specialiserede kompetencer.

8.3.3 Opsummering for unders@gelsesspagrgsmal 5

Pa baggrund af den forskelligartethed, der pa tvaers af landet observeres i, hvilke behandlinger der
tilbydes, samt hvordan de enkelte behandlingsforlgb er struktureret, har fagudvalget og ekspertinter-
views identificeret organisatoriske konsekvenser ved generelt at have flere behandlingstilbud til pa-
tienter med OSA og ved introduktion af hver enkelt behandlingsmulighed.

Samlet set vurderer fagudvalget, at der ved introduktion af flere behandlingsmuligheder til patienter
med OSA er behov for at revidere nuveerende udredningsforlgb til behandling for at sikre, at rette
patient far rette behandling pa rette indikation. Dette kan ske ved at ensrette den standardiserede
tilgang til visitation og udredning til behandling, og udredningen med henblik pa at undersgge pati-
entens anatomiske forhold. Fagudvalget peger p3, at det er patientens anatomi, symptombillede og
generelle forhold som alder og livsstil, der bgr vaere afggrende for valg af rette behandling. Ved at
tilbyde flere behandlingsmuligheder er der samtidig behov for at etablere tvaerfaglige samarbejdsfor-
mer pa tveers af sundhedsfaglige specialer eftersom forskellige behandlingsmuligheder er forankret
i forskellige specialer.

For hver af de enkelte behandlingsmuligheder, vurderer ekspertinterviews og fagudvalget, at der er
behov for i hgjere grad at ensrette og systematisere behandlingsforlgbene. Dette ger sig geeldende
bade for standardbehandling med CPAP, hvor der ses lokale forskelle i saerligt kontrol- og opfalg-
ningsforleb, men ogsa for evt. nyere behandlingsmuligheder som MAD, hvor der skal etableres et
samlet behandlingsforlgb. Bade fagudvalg og ekspertinterviews ger desuden opmaerksom pa, at en-
kelte behandlingsmuligheder kraever saerlige specialistkompetencer indenfor f.eks. ortodonti, kaebe-
kirurgi og gre-naese-hals. Dette stiller yderlige krav til tvaerfagligt samarbejde. Derudover mener fag-
udvalget at varetagelsen af OSA og behandling herfor generelt bar styrkes ved at sikre kompeten-
cerne hos de sundhedsprofessionelle.

8.4 Evidensens kvalitet

Der er ikke udfert en formel vurdering af evidenskvaliteten, da evidensgrundlaget til belysning af
organisatoriske implikationer ikke er videnskabelig litteratur.
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De forskellige behandlingsmuligheder til patienter med OSA er belyst med udgangspunkt i frem-
sendte kliniske behandlingsvejledninger, forlgbsbeskrivelser og patientmateriale fra fagudvalget.
Disse er desuden anvendt til at skitsere behandlingsforlab og arbejdsgange inden for de enkelte
behandlingsmuligheder, der aktuelt tilbydes til patienter med OSA. Med henblik pa at nuancere de
variationer, der fremgar af det skriftlige materiale, inddrages erfaringer og viden om de specifikke
behandlingsmuligheder fra fagudvalgsmedlemmer. Dette evidensgrundlag betragtes som veerende
gra litteratur jeevnfer Behandlingsradets metodevejledning.

Til at understotte de skriftige materialer, er der anvendt semistrukturerede interviews, med udvalgte
faglige kliniske eksperter, der med deres faglige kendskab og erfaring inden for hver af de enkelte
behandlingsmuligheder har bidraget med at belyse organiseringen af nuvaerende behandlingsforlgb
og arbejdsgange samt bidraget med en raeekke opmaerksomhedspunkter vedrgrende potentielle or-
ganisatoriske konsekvenser, hvis der skal indfares flere behandlingsmuligheder til patienter med
OSA.

8.5 Samlet vurdering

Analysen af de Organisatoriske implikationer er baseret pa skriftlige kliniske behandlingsvejlednin-
ger, forlgbsbeskrivelser og patientmateriale. Dette er understgttet af semistrukturerede interviews
med udvalgte kliniske eksperter inden for hver af de enkelte behandlingsmuligheder. | tillaeg har et
samlet fagudvalg og fagudvalgets medlemmer hver isaer bidraget med kendskab til og erfaring med
de enkelte behandlingsmuligheder og organiseringen heraf.

Analyse af de fremsendte kliniske behandlingsvejledninger og forlgbsbeskrivelser viser stor inter- og
intraregional variation i, behandlingsforlgb for de enkelte behandlingsmuligheder til patienter med
OSA er organiseret i regionerne.

Ekspertinterviews og fagudvalget oplyser, at den inter- og intraregionale variation i organisering af
behandling af OSA reflekterer en variation i forhold til, hvilke sundhedsfaglige specialer behandlings-
mulighederne lokalt er tilknyttet, og dermed hvilke behandlingsmuligheder den enkelte patient tilby-
des. Ekspertinterviews og fagudvalget retter en opmeerksomhed p4a, at der er bade fordele og ulem-
per ved de forskellige organiseringer og den sundhedsfaglige specialetilknytning af behandling af
OSA. Safremt der i hgjere grad skal tilbydes flere forskellige behandlingsmuligheder til patienter med
OSA, er der et behov for at etablere systematiske, tvaerfaglige samarbejdsstrukturer inden for hver
behandlingsmulighed, savel inter- som intraregionalt. Dette med henblik pa at sikre, at alle patienter
tilbydes samme adgang til behandling uanset bopaelsregion.

| tilleeg retter fagudvalget opmeerksomhed p4a, at der, uanset bopeel, ber sikres ensartede systema-
tiske opfelgnings- og kontrolforlgb for igangsatte behandlinger for at sikre, at patienterne far den
gnskede effekt af de gennemfgrte behandlinger. Der peges samtidig pa potentialet ved at anvende
digital telemonitorering pa de behandlingsformer, hvor dette er en mulighed.

Samlet set vurderer fagudvalget, at der er behov for at systematisere det samlede udrednings- og
behandlingsforlgb for patienter med OSA for at sikre rette behandling til rette patient pa rette indika-
tion. | tilleeg bemaerker fagudvalget, at der bar etableres tvaerfaglige samarbejdsformer pa tveers af
sundhedsfaglige specialer og regioner, saledes der sikres inddragelse af rette faglige kompetencer
i relation til den enkelte behandlingsmulighed. Fagudvalget henleder opmeerksomhed pa, at der kan
anvendes forskellige organiseringsmuligheder, men at patienter med OSA bgr tilbydes lige adgang
til behandlingsmuligheder uanset bopeelsregion.
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Sundhedsgkonomi

| dette afsnit praesenteres resultaterne vedrgrende Sundhedsgkonomi forbundet med forskellige be-
handlingsmuligheder til voksne patienter med OSA. Fagudvalget har opstillet nedenstaende under-
sggelsesspargsmal inden for det sundhedsgkonomiske perspektiv.

Hvad er den indbyrdes omkostningseffektivitet af behandlingsmulighe-

Sl e ReEE R 5 der til patienter med obstruktiv sgvnapng?

Hvad er de forventede budgetmaessige konsekvenser forbundet med
Undersggelsesspgrgsmal 7 at tilbyde forskellige behandlingsmuligheder til alle patienter med ob-
struktiv sgvnapng nationalt?

P& baggrund af undersggelsesspgrgsmalene er der udfert en sundhedsgkonomisk analyse og en
budgetkonsekvensanalyse (BIA). Specifikationerne for de udfgrte analyser er angivet i Tabel 47.

| de naeste afsnit fremgar datagrundlag og analyse for belysningen af perspektivet vedrgrende Sund-
hedsgkonomi og resultaterne for hvert undersegelsesspargsmal. Til sidst praesenteres en samlet
vurdering af de sundhedsgkonomiske resultater vedrgrende forskellige behandlingsmuligheder il
voksne patienter med OSA.

Tabel 47 — Rammer for de udferte sundhedsgkonomiske analyser og budgetkonsekvensanalysen

Sundhedsgkonomisk analyse Budgetkonsekvensanalyse
« CPAP
- MAD

o Positionsbehandling
Kirurgi herunder mandel-/ganekirurgi, tunge-/strubelagskirurgi, multi-level ki-
rurgi, MMA og UAS

« Ingen aktiv behandling

Alternativ(er)

Analysemetode Cost-utility analyse (CUA) Kassegkonomisk analyse
Effektmal Kvalitetsjusterede levear (QALY) DKK
Tidshorisont Livstidshorisont 5ar

Ved ekstrapolering af kliniske data mv. er  Ikke relevant
dette handteret i henhold til Behandlings-
Metode til radets tekniske bilag vedr. sundhedsgko-
ekstrapolering nomisk modellering samt Medicinradets
vejledning om anvendelse af forlgbsdata
i sundhedsgkonomiske analyser

Omkostnings- Begraenset samfundsperspektiv Regionale sundhedsbudgetter, be-
perspektiv regnet samlet for de fem regioner
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Sundhedsgkonomisk analyse

Budgetkonsekvensanalyse

Omkostningskompo-
nenter der som mini-
mum er estimeret

Omkostninger inkluderer bl.a.:

Opleering af patienter i anvendelse af
behandlingsmuligheder

Udstyr forbundet med behandlings-
mulighederne (apparatur, slanger,
masker, tandbgjler mv.)

Lgbende kontroller i forbindelse med
behandlingsmulighederne

Senfelger associeret med OSA sa-
som kardio- og cerebrovaskulaer syg-
dom

Udgifter inkluderer bl.a.:

o Opleering af patienter i anven-
delse af behandlingsmuligheder

« Udstyr anvendt i forbindelse
med behandlingsmulighederne
(apparatur, slanger, masker,
tandbgjler mv.)

o Lgbende kontroller i forbindelse
med behandling

« Senfelger associeret med OSA
sasom kardio- og cerebrovasku-

lzer sygdom behandlet i hospi-
talsregi

Udfarte falsomhedsanalyser er beskrevet
i afsnit 9.1.3.6 nedenfor

Udfarte falsomhedsanalyser er be-

Folsomhedsanalyser skrevet i 9.1.4.5 nedenfor

CPAP: Continuous Positive Airway Pressure, MAD; Mandibular Advancement Device, MMA: Maxillomandibular Advancement
Surgery, UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation),

9.1 Datagrundlag og analyse

Datagrundlaget og inputs til den sundhedsgkonomiske analyse og budgetkonsekvensanalysen ud-
geres af en raekke datakilder, som vil blive praesenteret i de felgende afsnit. Derudover praesenteres
databehandlingen herunder metoder og rammer for hver af analyserne.

9.1.1 Litteratursggning

Der er under det sundhedsgkonomiske perspektiv foretaget en systematisk sagning efter publice-
rede sundhedsgkonomiske evalueringer, som undersgger omkostningseffektiviteten af behandlinger
af OSA. Som beskrevet under Kilinisk effekt og sikkerhed (afsnit 5.1 og 6.1.1), er sggningen under
Sundhedsgkonomi foretaget som en opdatering af den systematisk fremsggte litteratur, der er inklu-
deret i HTA-rapporterne fra CADTH og NICE [25,189]. Litteraturen fra disse er suppleret med en
sggning efter nyere litteratur. Strategien for sggningen kan ses i bilag 5.1.

Litteraturudvaelgelsen af sundhedsgkonomiske studier er udfgrt af to sekretariatsmedarbejdere vha.
Covidence systematic review software (Veritas Health Innovation, Melbourne, Australia, www.covi-
dence.org). To sekretariatsmedarbejdere har gennemgaet studierne pa titel/abstract-niveau og ef-
terfelgende pa fuldtekstniveau. Litteraturudveaelgelsen baserer sig pa opstillede inklusions- og eks-
klusionskriterier, som fremgar af Tabel 48. Ved uoverensstemmelse mellem sekretariatsmedarbej-
deres beslutning af inklusion eller eksklusion af et studie, er studiet drgftet indtil enighed.
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Tabel 48 — In- og eksklusionskriterier for den systematiske litteraturscreening for sundhedsgkonomi. In- og eksklusi-
onskriterierne er anvendt i sammenhaeng med specifikation for patient, interventioner og komparatorer angivet i PICO (se
afsnit 4.1 og 6.1.1).

Inklusionskriterier Eksklusionskriterier

CUA som fulde sundhedsgkonomiske evalueringer Reviews, abstract, posters, editorials og comments

Voksne patienter med obstruktiv sgvnapng Studier der udelukkende rapporterer gennemsnitlig
omkostningseffektivitet og ikke disaggregerede om-
kostninger og effekter

Studier pa dansk eller engelsk Studier fra ikke-OECD lande og USA

Den systematiske litteratursggning resulterede i 776 studier. PRISMA-diagrammet for den systema-
tiske s@gning pa det sundhedsgkonomiske perspektiv fremgar af bilag 5.1.

9.1.1.1 Identificerede studier

Litteratursagningen har resulteret i 15 fulde sundhedsgkonomiske studier, som undersgger omkost-
ningseffektiviteten af én eller flere OSA-relaterede behandlinger, der belyses i indevaerende analyse.
| bilag 5.1 findes en detaljeret beskrivelse af hver af de 15 studier. Anvendeligheden af de identifice-
rede studier er begraenset i forhold til at besvare de opstillede undersggelsesspegrgsmal. Flere stu-
dier sammenligner én behandlingsmulighed op imod ingen aktiv behandling [56,190-195], hvilket
imidlertid ikke afspejler alle de behandlingsmuligheder, der eksisterer for patienter med OSA. Der-
udover undersgger kun tre studier kirurgisk behandling af OSA [25,196,197], hvilke udelukkende
fokuserer pa behandling med UAS og MMA. | denne analyse undersgges desuden ogsa de kirurgi-
ske indgreb, mandel-/ganekirurgi, tunge-/strubelagskirurgi og multi-level kirurgi, for hvilke der endnu
ikke er udfgrt sundhedsgkonomiske studier.

Flere studier er udarbejdet som frial-based sundhedsgkonomiske evalueringer [67,192,194] med en
forholdsvis kort tidshorisont. Disse studier afspejler ikke omkostningseffektiviteten over en livstids-
horisont og indfanger ikke de bredere sundhedsmaessige konsekvenser af OSA. | flere studier er det
anvendte perspektiv [197-199], eller den modellerede patientpopulation [191,196,198,200] ikke i
overensstemmelse med rammerne for denne analyse. Desuden er der fa studier [201,202], der har
en begraenset overfgrbarhed til et dansk perspektiv.

Eftersom der ikke er identificeret danske studier, som kan belyse de opstillede undersagelsesspargs-
mal indenfor de angivne rammer beskrevet i Tabel 47, er det sundhedsgkonomiske perspektiv belyst
ved hjeelp af de novo analyser, udarbejdet af sekretariatet. De identificerede sundhedsgkonomiske
studier er blevet anvendt som inspiration til modellens struktur, til fastleeggelse af antagelser i mo-
dellen og som reference for datainputs relateret til kliniske sandsynligheder, mv.

9.1.2 Andet datagrundlag

Udover data fra den systematiske litteratursagning, er der anvendt fund fra perspektiverne Klinisk
effekt og sikkerhed (afsnit 6) samt Organisatoriske implikationer (afsnit 8) til bade den sundhedsgko-
nomiske analyse og budgetkonsekvensanalysen. | tillaeg hertil er der anvendt anden relevant viden-
skabelig litteratur, rapporter, guidelines, ekspertudtalelser fra fagudvalgsmedlemmer og information
fra regionerne i relation til regionale indkgbspriser pa udstyr til de inkluderede alternativer. Datakilder
og empiri, der ikke er tidligere belyst i rapporten, er beskrevet i de fglgende afsnit, hvor data er
anvendt.
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9.1.3 Databehandling og analyse for den sundhedsgkonomiske ana-
lyse

For at undersagge de sundhedsgkonomiske konsekvenser og den indbyrdes omkostningseffektivitet

af de forskellige behandlingsmuligheder til patienter med OSA, er der for hver subgruppe udfart

sundhedsgkonomiske analyser i form af modelbaserede CUA’er. | de folgende afsnit beskrives de

overordnede rammer og antagelser for CUA’erne, strukturen af den anvendte sundhedsgkonomiske

model samt de omkostnings- og effektestimater, der er anvendt til at belyse omkostningseffektivite-
ten af behandling af voksne patienter med OSA.

9.1.3.1 Patientpopulation

Afvigelse fra analysedesign

Jeevnfgr analysedesignet gnskede fagudvalget at den sundhedsgkonomiske analyse skulle udarbej-
des separat for de tre subgrupper; mild, moderat og svaer OSA. Som beskrevet under Klinisk effekt
og sikkerhed (afsnit 6.1.1.3 ) er fagudvalget siden analysedesignet, blevet opmaerksom pa, at ef-
fektestimater bar udarbejdes for subgrupper, som er ligestillede ift. den forventede effekt af interven-
tionerne i analysen. Dertil er fagudvalget opmaerksom pa, at differencering mellem moderat og svaer
OSA er uhensigtsmaessig, da majoriteten af litteraturen inkluderer begge subgrupper. Den sund-
hedsgkonomiske analyse er derfor udfart separat for subgrupperne: 1) mild OSA, 2) moderat til sveer
OSA, 3) POSA, 4) kirurgisk indikation, herunder 4a) indikation for mandel-/ganekirurgi, 4b) indikation
for tunge-/stubelagskirurgi, 4c) indikation for multi-level kirurgi, 4d) indikation for UAS samt 4e) indi-
kation for MMA kirurgi.

I henhold til subgruppeinddelingen under Klinisk effekt og sikkerhed (se afsnit 6) er patientpopulati-
onen opdelt i subgrupperne: 1) mild OSA, 2) moderat til svaer OSA, 3) POSA, 4) kirurgisk indikation,
herunder 4a) indikation for mandel-/ganekirurgi, 4b) indikation for tunge-/strubelagskirurgi, 4c) indi-
kation for multi-level kirurgi, 4d) indikation for UAS samt 4e) indikation for MMA kirurgi. Som beskre-
vet under Klinisk effekt og sikkerhed har det ikke vaeret muligt at identificere studier, der undersgger
den kliniske effekt af tunge-/strubelagskirurgi. Fagudvalget har derfor vurderet, at tunge-/strubelags-
kirurgi ikke undersgges saerskilt i de sundhedsgkonomiske analyser.

| analysen antages det, at patienternes gennemsnitsalder ved opstart i analysen er 50 ar, uafheengigt
af hvilken behandling, som patienterne modtager. Fordelingen af kgn antages desuden at udgeres
af 67% maend og 33% kvinder (se Tabel 49). Aimene karakteristika, herunder alder og ken er geel-
dende for alle subgrupperne.

Tabel 49 — Populationskarakteristika anvendt ved opstart af den sundhedsgkonomiske analyse

Karakteristika Gennemsnit Reference

Alder ved baseline 50 ar Antaget af fagudvalget
Maend 67% Antaget af fagudvalget
Kvinder 33% Antaget af fagudvalget

Karakteristika for patientpopulationen reflekteres desuden gennem baseline ESS og AHI, differenti-
eret pa subgrupper. Baseline ESS og AHI er baseret pa veegtede gennemsnit beregnet for patienter
i inkluderede studier under Kilinisk effekt og sikkerhed. Patientpopulationen antages derfor at veere
sammenlignelig med de patientpopulationer, der er undersggt i de inkluderede kliniske studier i
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henhold til ESS og AHI, og som ligger til grund for belysningen af Klinisk effekt og sikkerhed. Efter-
som patienter med POSA i de inkluderede studier har et gennemsnitligt AHI pa 19,20, antages disse
patienter at have moderat til sveer OSA i modellen. Geeldende for alle patienter med kirurgisk indika-
tion, har disse et AHI over 15 og antages derfor at vaere karakteriseres med moderat til sveer OSA i
den sundhedsgkonomiske model, se Tabel 50.

Tabel 50 — Baseline AHI og ESS for subgrupperne baseret pa estimater fra Klinisk effekt og sikkerhed.

Karakteristika Gennemsnit Reference

AHI 11,36 Vaegtet gennemsnit beregnet for patienter i in-
Mild OSA ESS 10,37 kluderede studier under Klinisk effekt og sikker-
hed.
AHI 36,8 Vaegtet gennemsnit beregnet for patienter i in-
Moderat til sveer OSA  ESS 10,46 kluderede studier under Klinisk effekt og sikker-
hed.
AHI 19,20 Vaegtet gennemsnit beregnet for patienter i in-
POSA ESS 9,19 kluderede studier under Klinisk effekt og sikker-
hed. Patienter med POSA antaget at have mo-
derat til sveer OSA.
Kirurgisk indikation Pa baggrund af baselinekarakteristika for patienter i de inkluderede studier for de

kirurgiske indgreb, undrer Klinisk effekt og sikkerhed, antages det at patienter der
(mandel-/ganekirurgi,  har kirurgisk indikation har moderat til svaer OSA
multi-level kirurgi,
MMA og UAS)

AHI: apng-hypopng index, ESS: dagstraethed (Epworth Sleepiness Scale), MMA: Maxillomandibular Advancement Surgery,
UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation), OSA: Obstruktiv Sevnapng, POSA: Positionsafhaengig Obstruktiv Sgvn-
apng

9.1.3.2 Tidshorisont og diskontering

Tidshorisonten angiver den tidsperiode, hvori der akkumuleres omkostninger og effekter for de un-
dersagte behandlingsmuligheder til voksne patienter med OSA. OSA er en kronisk sygdom med
betydelige komorbiditeter, som manifesterer sig over hele patientens liv, hvorfor der i CUA’en er
anvendt en livstidshorisont. Desuden er der anvendt en konstant diskonteringsrente for omkostnin-
ger og effekter pa 3,5% jeevnfar den gaeldende diskonteringsrente fra Finansministeriet.

9.1.3.3 Modelstruktur

De sundhedsgkonomiske analyser er udarbejdet som en beslutningsanalytisk model. Analyserne er
baseret pa kohorteberegninger ved hjaelp af Markovmodellering med anvendelse af en et-arig cy-
klusleengde. | modellen er der desuden anvendt half-cycle korrektion. Sekretariatet har anvendt soft-
waren TreeAge Pro® (TreeAge Software LLC, Williamstown, MA, USA, www.treeage.com) til udar-
bejdelse af analysen.

For at belyse omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsmuligheder til patienter med mild,
moderat til svaer OSA, POSA og patienter med kirurgisk indikation, er der udarbejdet én model, som
herefter er tilpasset den enkelte subgruppe. | Tabel 51 fremgar de relevante beslutningsmuligheder
for hver subgruppe, der indgér i hver sundhedsgkonomisk analyse. | modellen udger ingen aktiv
behandling en faelles referencearm og indgar som behandlingsmulighed for alle subgrupper. | mo-
dellen er det antaget at alle patienter i hver subgruppe har indikation for alle relevante behandlings-
muligheder. Eksempelvis antages det, at en patient med POSA bade kan behandles med CPAP,
MAD og positionsbehandling. Fagudvalget gar dog opmaerksom pa, at eetiologien og anatomien hos
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den enkelte patient har betydning for om patienten har indikation for den enkelte behandling. Eksem-
pelvis kan alle patienter med POSA ikke behandles med MAD. For de kirurgiske interventioner er
det antaget, at patienterne kun har indikation for det ene kirurgiske indgreb. Patienter med indikation
for mandel-/ganekirurgi antages eksempelvis kun at kunne behandles med mandel-/ganekirurgi eller
ingen aktiv behandling.

Tabel 51 — Relevante behandlingsmuligheder for hver subgruppe

Subgruppe Behandlingsmuligheder
Mild OSA ¢ Ingen aktiv behandling
e CPAP
¢ MAD
Moderat til sveer ¢ Ingen aktiv behandling
OSA e CPAP
¢ MAD
POSA ¢ Ingen aktiv behandling
e CPAP
e MAD

e Positionsbehandling

Kirurgisk Ganekirurgi Multi-level kirurgi MMA UAS
indikation e Ingen aktiv . Ingen aktiv . Ingen aktiv . Ingen aktiv
behandling behandling behandling behandling
e Ganekirurgi e Multi-level kirurgi o  MMA e UAS

OSA: obstruktiv sgvnapng, POSA: positionsafhaengig OSA, CPAP: Continuous Positive Airway Pressure , MAD; Mandibular
Advancement Device, UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation), MMA: Maxillomandibular advancement surgery

Den sundhedsgkonomiske model er opbygget med beslutningsarme, der afspejler de relevante be-
handlingsmuligheder for hver subgruppe. For hver beslutningsmulighed er der inkorporeret en Mar-
kovmodel, som afspejler forlebet med den pagaeldende behandling. Markovmodellerne er strukturelt
ens, og de samme overgange mellem helbredsstadier er tilladt i modellerne. Forskellen mellem mo-
dellerne for de enkelte subgrupper, bestar i forskelle i sandsynligheds-, omkostnings- og effektpara-
metre for beslutningsmulighederne. Opbygningen af modellen er inspireret af de sundhedsgkonomi-
ske modeller udarbejdet af Health Quality Ontario og National Institute for Health and Care Excel-
lence [25,199]. Derudover er der indhentet inspiration fra andre sundhedsekonomiske analyser
[196,198].

Ved begyndelse af Markovmodellen starter hele kohorten i et helbredsstadie med OSA uden sen-
komplikationer. Herfra kan patienterne enten forblive i samme helbredsstadie, opleve senkomplika-
tioner i form af kardio- eller cerebrovaskulzere events eller overga til stadiet ‘'ded’. De kardio- og
cerebrovaskuleere events inkluderer akut myokardieinfart (AMI), angina pectoris, transitorisk cerebral
iskeemi (TCI) og stroke (slagtilfeelde). Alle de inkluderede kardio- og cerebrovaskuleere events kan
veere fatale eller ikke-fatale. For at afspejle forskel i omkostninger og helbredsrelateret livskvalitet
mellem det akutte og kroniske forlgb forbundet med at opleve kardio- og cerebrovaskulaere events,
bestar hvert kardio- og cerebrovaskuleert event af to helbredsstadier; et akut stadie (AMI, angina,
TIA og stroke) og et post-event stadie (post-AMI, post-angina, post-TIA og post-stroke). De akutte
eventstadier er tunnelstadier, hvor det kun er muligt for patienterne at befinde sig i én cyklus (et ar).
Herefter overgar patienterne automatisk til post-event stadiet i naeste cyklus, som afspejler morbidi-
teten og mortaliteten relateret til en sygdomshistorik med kardio- og cerebrovaskulzer sygdom, med-
mindre stadiet er fatalt og patienterne der. Fra post-event stadierne forbliver patienterne over en
livstid, ind til de overgar til det absorberende stadie 'ded’. Dgd kan forekomme i alle helbredsstadier.
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Der er i modellen derfor inkluderet fire helbredsstadier med tilstedevaerelse af akutte kardio- og ce-
rebrovaskuleere sygdomme:

e Akut myokardieinfarkt (AMI)

¢ Angina pectoris

e Transitorisk cerebral iskaemi (TCl)
e Stroke

Derudover er der inkluderet fem helbredsstadier som afspejler kroniske sygdomsforlgb herunder:

e OSA uden senkomplikationer

e PostMI
e Post angina
e PostTCI

e Post stroke

Desuden er der inkluderet et absorberende helbredsstadie:

e Dgad

For at simplificere modellen, er det antaget at patienterne kun kan opleve ét kardio- eller cerebrova-
skuleert event. Det er anerkendt, at patienter med OSA, som oplever et kardio- eller cerebrovaskulaert
event, har stgrre sandsynlighed for at opleve et andet kardio- eller cerebrovaskulzert event. Reduce-
ret risiko for ét kardio- eller cerebrovaskuleert event, kan dermed nedsaette risikoen for efterfglgende
kardio- eller cerebrovaskulaere events. Resultaterne fra denne model er derfor sandsynligvis et kon-
servativt estimat af omkostningseffektiviteten forbundet med behandling af OSA.

Fagudvalget bemaerker, at OSA ogsa er associeret med andre tilstande end dem, der er inkluderet i
modellen, sasom diabetes, depression og arytmi. Pa baggrund af begraenset evidens er disse til-
stande ikke inkorporeret i den sundhedsgkonomiske model.

Der er i modellen ikke eksplicit inkorporeret adherence til behandling. Eftersom modellen bygger pa
effektestimater fra perspektivet vedrarende Klinisk effekt og sikkerhed, der er baseret pa intention-
fo-treat-data, antages det, at de anvendte effektestimater allerede indfanger betydningen af mang-
lende anvendelse af de enkelte behandlingsmuligheder. Fagudvalget bemaerker dog, at seerligt
adherence til de non-invasive behandlingsmuligheder (CPAP, MAD og positionsbehandling) kan
have stor betydning for effekten heraf. Desuden bemaerker fagudvalget at adherence i kliniske stu-
dier sjeeldent afspejler den forskel, der ses i anvendelsen af non-invasive behandlinger i klinisk prak-
sis.

Figur 55 viser en forenklet illustration af Markovmodellens struktur og de mulige overgange mellem
helbredsstadier.
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Figur 55 — Forenklet illustration af den anvendte Markovmodel. Modellen er anvendt til at estimere omkostninger og
effekter forbundet med forskellige behandlingsmuligheder til patienter med OSA. Lige pile indikerer mulige overgange mel-
lem helbredsstadier mens cirkulaere pile indikerer, at det er muligt at forblive i samme helbredsstadie.

OSA

(uden kompl.)

Angina Stroke
? Post / Post
Post MI
angina Post TCI stroke

"

OSA: obstruktiv sgvnapng, AMI: akut myokardieinfarkt, TCI: transitorisk cerebral iskeemi

9.1.3.4 Sandsynligheder

Den indbyrdes omkostningseffektivitet af behandlingsmuligheder til patienter med OSA er forvente-
ligt drevet af blandt andet forskelle i forekomsten af kardio- og cerebrovaskulzere events og pludselig
daed. | nedenstéende afsnit er sandsynligheden for kardio- og cerebrovaskuleere events og dad for-
bundet med de enkelte behandlingsmuligheder beskrevet.

Senkomplikationer — kardio- og cerebrovaskulaere events

| hver cyklus (hvert ar) i Markovmodellen, kan patienter i helbredsstadiet 'OSA uden senkomplikati-
oner’ overga til de akutte eventstadier AMI, angina, TCI og stroke. | litteraturreviewet under Klinisk
effekt og sikkerhed, er der kun identificeret fa studier, som undersgger behandlingsmulighedernes
effekt pa kardiovaskuleere events (se afsnit 6.2.1.3 , 6.2.2.3 , 6.2.3.3 0g 6.2.4). Som surrogatmal for
behandlingsmuligheders effekt pa kardiovaskuleere events, er der i stedet anvendt aendring i blod-
tryk.

For at reflektere resultaterne fra perspektivet vedrgrende Klinisk effekt og sikkerhed, er der i den
sundhedsgkonomiske model anvendt en praediktionsalgoritme (QRISK®3 calculator) for at estimere
de arlige sandsynligheder for kardio- og cerebrovakuleere events, baseret pa aendring i blodtryk
[203]. QRISK®3 calculator er en valideret algoritme, der praedikterer den 10-arige risiko for at udvikle
kardio- og cerebrovaskuleer sygdom pa baggrund af forskellige risikofaktorer, herunder systolisk
blodtryk. QRISK®3 calculator er baseret pa over 10 mio. patientjournaler fra den britiske database
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for praktiserende lzeger i England og er et veerktgj, der anvendes i flere sundhedsgkonomiske eva-
lueringer herunder i HTA-rapporterne fra NICE vedr. OSA og hypertension hos voksne
[189,199,203].

Sandsynligheden for kardiovaskulaere events er estimeret med QRISK®3 ved hjaelp af baseline ka-
rakteristika i Tabel 52. Fagudvalget har defineret baseline karakteristika for patientkohorten i model-
len. Eftersom patienter med OSA er en heterogen patientgruppe med stor variation i henhold til risi-
koen for senkomplikationer, har fagudvalget valgt at definere baseline karakteristika for en best-case
og en worst-case population. | basecase analysen er der anvendt et veegtet gennemsnit af risikoen
for senkomplikationer baseret pa best-case (20%) og worst-case (80%) populationen.

Tabel 52 — Hypotetiske baseline karakteristika til estimering af kardiovaskulzaere events baseret pa QRISK®3 calcu-
lator. | basecase analysen er der anvendt et vaegtet gennemsnit af risikoen for senkomplikationer baseret pa best-case og
worst-case population med en fordeling pa henholdsvis 20% og 80%.

Karakteristika Best-case Worst-case Reference

Alder ved baseline 50 ar 50 ar Antaget af fagudvalget
Ryger Nej Ja Antaget af fagudvalget
Diabetes Nej Ja Antaget af fagudvalget
Kolesterol 52 52 Antaget af fagudvalget pa

baggrund af [199]

Systolisk blodtryk uden 130 135 Antaget af fagudvalget
aktiv behandling

Eftersom systolisk blodtryk er en inputparameter i QRISK®3 calculator, er den reducerede risiko for
kardio- og cerebrovakulaere events, estimeret ved brug af fald i systolisk blodtryk baseret pa effekt-
estimater fra Klinisk effekt og sikkerhed. | henhold til resultaterne for patienter med mild OSA fortolker
fagudvalget estimatet med stor usikkerhed. Fagudvalget vurderer, at resultatet indikerer, at behand-
ling med CPAP og MAD ikke medfarer en sendring i systolisk blodtryk. | den sundhedsgkonomiske
model antages det derfor, at patienter med mild OSA ikke opnar en reducering i systolisk blodtryk
ved behandling med CPAP og MAD.

For patienter med moderat til svaer OSA er der i netvaerksmetaanalysen (afsnit 6.2.2.3 ) fundet en
forskel i systolisk blodtryk for CPAP og MAD sammenlignet med ingen aktiv behandling pa henholds-
vis -2,17 mmHg og -1,54 mmHg (denne er dog vurderet som ikke klinisk relevant).

Der er under Klinisk effekt og sikkerhed ikke identificeret studier, der rapporterer forskel i systolisk
blodtryk for patienter med POSA i behandling med CPAP og MAD. | modellen antages det, at pati-
enter med POSA er karakteriseret som havende moderat til sveer OSA. Forskel i systolisk blodtryk
pa baggrund af behandling med CPAP og MAD for moderat til sveer OSA, antages derfor at reflektere
patienter med POSA. Der er under Klinisk effekt og sikkerhed identificeret ét studie, der undersager
aendring i systolisk blodtryk forbundet med positionsbehandling og har fundet en andring pa -7,7
mmHg.

For patienter med kirurgisk indikation er der under Klinisk effekt og sikkerhed kun identificeret fa
studier, der har undersggt forskel i systolisk blodtryk. For patienterne med indikation for mandel-
/ganekirurgi rapporterer Fehrm et al. at mandel-/ganekirurgi er forbundet med en aendring i systolisk
blodtryk pa -9,4 mmHg [54]. Resultater af Mackay et al. indikerer at multi-level kirurgi ikke er forbun-
det med en endring i systolisk blodtryk (-0,2 mmHg) [111]. Fagudvalget bemeerker, at der ses stor
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forskel i @endring i systolisk blodtryk for mandel-/ganekirurgi og multi-level kirurgi, og at dette forven-
teligt skyldes et begreenset evidensgrundlag.

Der er ikke identificeret studier, som rapporterer forskel i systolisk blodtryk forbundet med MMA og
UAS. Fagudvalget vurderer, at eendring i blodtryk forbundet med mandel-/ganekirurgi ogsa kan an-
tages at veere geeldende for MMA og UAS.

De anvendte estimater pa aendring i blodtryk kan ses i Tabel 53.

Tabel 53 — Andring i systolisk blodtryk anvendt i QRISK®3 calculator til estimering af sandsynlighed for kardiova-
skulzere events. £ndring i systolisk blodtryk er antaget af fagudvalget pa baggrund af effektestimater fra Klinisk effekt og
sikkerhed.

Behandlingsmulighed Andring i blod- Reference

tryk (mmHg)

Mild OSA

Ingen aktiv behandling 0 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed

CPAP 0 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed

MAD 0 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed

Moderat til svaer OSA

Ingen aktiv behandling 0 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed

CPAP 2,17 Effektestimat fra Klinisk effekt og sikkerhed
MAD -1,54 Effektestimat fra Klinisk effekt og sikkerhed
POSA

Ingen aktiv behandling 0 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed

CPAP -2,17 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed
MAD -1,54 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed
Positionsbehandling -7,7 Effektestimat fra Klinisk effekt og sikkerhed

Kirurgisk indikation

Ingen aktiv behandling 0 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed
Mandel-/ganekirurgi -9,4 Effektestimat fra Klinisk effekt og sikkerhed
Multi-level kirurgi -0,2 Effektestimat fra Klinisk effekt og sikkerhed

MMA -9.4 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed
UAS -9,4 Antaget af fagudvalget pba Klinisk effekt og sikkerhed

OSA: obstruktiv sgvnapng, POSA: positionsafhaengig OSA, CPAP: Continuous Positive Airway Pressure , MAD; Mandibular
Advancement Device, UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation), MMA: Maxillomandibular advancement surgery

QRISK®3 calculator estimerer den 10-arige risiko for kardio- og cerebrovaskulzere events. De arlige

transitionssandsynligheder for hvert event er derfor beregnet i modellen ved at omregne den 10-
arige praedikterede risiko for et event til en 1-arig sandsynlighed (se beregninger i bilag 5.2). Der er
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i modellen inkorporeret, at sandsynligheden for at fa et kardio- eller cerebrovaskulaert event stiger
med alderen, saledes at der for hvert ar er beregnet den 1-arige sandsynlighed for et event, tilsva-
rende kohortens alder. Risikoen for et event er beregnet som et vaegtet gennemsnit af maend og
kvinder. Se yderlig forklaring af metoden i bilag 5.2.

For at estimere den arlige sandsynlighed for et specifikt event (AMI, angina, TCI, stroke), er der
anvendt en relativ fordeling af events pa baggrund af alder, publiceret af Ward et al., se Tabel 54
[204].

Den arlige sandsynlighed for et specifikt event er baseret pa nedenstaende fordelinger multipliceret
med den arlige risiko, angivet af QRISK®3 algoritmen.

Tabel 54 — Relativ fordeling af kardio- og cerebrovaskulzere events. Relativ fordeling af kardio- og cerebrovaskuleere
events er beregnet pa baggrund af Ward et al . Data er angivet som det veegtede gennemsnit for maend og kvinder (se Ta-
bel 49). Fatale kardio- og cerebrovaskulaere events er ikke inkluderet i fordelingen eftersom dette er inkorporeret strukturelt i
modellen. Angina angiver den relative fordeling for bade stabil og ustabil angina. Relativ fordeling af kardio- og cerebrova-
skuleere events er ikke inkluderet i den probabilistiske falsomhedsanalyse.

Alder Angina AMI TCI Stroke Reference
50-54 0,4666 0,2714 0,0927 0,1693 [204]
55-64 0,4627 0,1756 0,1036 0,2582 [204]
65-74 0,3425 0,1919 0,1118 0,3538 [204]
75+ 0,2961 0,1735 0,0924 0,4380 [204]

AMI: Akut myokardioinfarkt; TCI: transitorisk cerebral iskaemi.

Dadelighed

Dadeligheden er beregnet pa baggrund af den generelle danske population. Dadelighed for patienter
uden senkomplikationer antages at veere lig den aldersbetingede baggrundsdgdelighed for den ge-
nerelle danske befolkning og er baseret pa overlevelsestabeller fra Danmarks Statistik per 2022.

Nuveerende evidens indikerer, at der er en overdadelighed (ded af enhver arsag) hos patienter med
OSA baseret pa sveerhedsgraden af sygdommen [12,205,206]. Seerligt ses der en statistisk signifi-
kant stigning i dgdelighed af enhver arsag hos patienter med sveer OSA sammenlignet med patienter
uden OSA, selv efter justering for en gget risiko for kardiovaskulzer dgdelighed [207]. En lignende
@get risiko for pludselighed ded af enhver arsag ses hos patienter med moderat OSA [12]. Overdg-
delighed formodes at veere relateret til patofysiologiske eendringer associeret med OSA. | den sund-
hedsgkonomiske model er denne overdgdelighed inkorporeret ved at justere baggrundsdgdelighe-
den med en RR relateret til sveerhedsgraden af sygdommen baseret pa studiet af Pan et al. 2016,
se Tabel 55 [207].

For patienter, der har oplevet senkomplikationer i form af kardio- eller cerebrovaskulaere events, er
der pa samme made modelleret en gget risiko for ded i modellen ved hjaelp af RR. For at reflektere
at dadeligheden forbundet med at opleve et kardio- eller cerebrovaskuleert event er seerligt hgj inden
for det fgrste ar, er der, hvor muligt, i modellen inkluderet en RR for dgdelighed i incidentaret, og en
RR for dedelighed forbundet med de efterfalgende ar. Hvor det er muligt, er overdgdeligheden for-
bundet med senkomplikationer differentieret efter patienternes alder.

Baggrundsdgdelighed er inkluderet pa tabelform som kan findes i bilag 5.3, mens RR er inkluderet
som log-normal-fordelinger og kan ses i Tabel 55.
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Tabel 55 — Sandsynlighedsparametre for dedelighed forbundet med OSA samt kardio- og cerebrovaskulare events

Sygdomstilstand RR (SE) Lav verdi Hgj veerdi Reference
@get dedelighed forbundet med svarhedsgrad af OSA

RR for dgdelighed for mild OSA 0,945 (0,0691) 0,810 1,081 [207]

RR for dgdelighed for moderat til sveer 1,390 (0,230) 1,000 1,902 [207]

OSA

RR for dgdelighed for POSA 1,390 (0,230) 1,000 1,902 [207]

RR for dadelighed for kirurgisk indikation 1,390 (0,230) 1,000 1,902 [207]
Dodelighed forbundet med kardio- og cerebrovaskulzre events

Sandsynlighed for at AMI er fatal (50-59 ar) 0,334 (0,001) 0,331 0,335 [208]

Sandsynlighed for at AMI er fatal (>59 ar) 0,488 (0,004) 0,479 0,494 [208]

RR for dgdelighed forbundet med AMliin- 9,493 (5,520) 4,26 25,9 [208]

cidentar (50-59 ar)

RR for dedelighed forbundet med AMliin- 4,767 (1,293) 3,31 8,38 [208]

cidentar (>59 ar)

RR for dadelighed forbundet med AMI efter 3,617 (1,293) 1,69 3,44 [208]

forste ar (50-59 ar)

RR for dadelighed forbundet med AMI efter 2,217 (0,446) 3,31 8,38 [208]

forste ar (>59 ar)

Sandsynlighed for at angina er fatal (50-99 0,033 (0,003) 0,0261* 0,0388* [209]

ar)

RR for dgdelighed forbundet med angina i 1,950 (0,462) 1,65 2,31 [208]

incident ar (50-99 ar)

RR for dgdelighed forbundet med angina 1,950 (0,462) 1,65 2,31 [208]

efter fgrste ar (50-99 ar)

RR for dadelighed forbundet med TCl i in- 3,040 (0,069) 2,91 3,18 [210]

cidentar (50-60 ar)

RR for dgdelighed forbundet med TCl i in- 1,989 (0,191) 1,55 23 [210]

cidentar (>60 ar)

RR for dgdelighed forbundet med TCl efter 3,040 (0,069) 2,91 3,18 [210]

forste ar (50-60 ar)

RR for dadelighed forbundet med TCl efter 1,989 (0,191) 1,55 2,3 [210]

forste ar (>60 ar)

Sandsynlighed for at stroke er fatal (50-69 0,1960 (0,012) 0,181 0,226 [208]

ar)

Sandsynlighed for at stroke er fatal (>69 0,353 (0,012) 0,338 0,383 [208]

ar)
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Sygdomstilstand RR (SE) Lav verdi Hgj veerdi Reference

RR for dgdelighed forbundet med stroke i 5,720 (0,495) 4,81 6,75 [208]
incidentar (50-69 ar)

RR for dgdelighed forbundet med stroke i 4,460 (0,225) 4,04 4,92 [208]
incidentar (>69 ar)

RR for dadelighed forbundet med stroke 3,140 (0,179) 2,8 3,5 [208]
efter fgrste ar (50-69 ar)

RR for dadelighed forbundet med stroke 1,990 (0,089) 1,82 217 [208]
efter farste ar (>69 ar)

RR: relativ risiko, OSA: obstruktiv sgvnapng, AMI: akut myokardieinfarkt, TCI: transitorisk cerebral iskeemi. *Minimums- og
maksimumsvaerdier er beregnet som gennemsnitsveerdi+/-1,96*SE.

9.1.3.5 Omkostninger

| folgende afsnit beskrives omkostninger, som er inkluderet i den sundhedsgkonomiske analyse.
Omkostningsestimater er baseret pa data fra eksisterende litteratur, oplysninger fra regionale ind-
kabsfunktioner, DRG-takster samt udtalelser fra fagudvalget og andre kliniske eksperter. Nar muligt,
er der anvendt danske omkostningsestimater. Hvis ikke danske omkostningsestimater har veeret til-
geengelige, er der anvendt internationale omkostningsestimater omregnet fra EUR til DKK med en
konverteringsrate pa DKK 7,44/EUR.

Alle omkostninger er opgjort i nutidsveerdi per september 2023. Hvis relevant, er omkostningsesti-
materne prisreguleret til nutidsveerdi ved hjeelp af forbrugerprisindekset fra Danmarks Statistik. Ved
anvendelse af omkostningsestimater fra rapporter, videnskabelige studier eller lignende, er der i pris-
reguleringen taget udgangspunkt i aret for studiets indhentning af omkostningsestimater, hvis dette
er angivet, ellers er der taget udgangspunkt i januar for det givne publiceringsar. Omkostningskom-
ponenter med en levetid pa mere end et ar er afskrevet med en arlig diskonteringsrente pa 3,5%.
Alle omkostningsestimaterne er inkluderet i modellen som gammadistribution med en antaget stan-
dardfejl (standard error [SE]) pa 10% af gennemsnitsveerdien, hvis ikke andet er angivet.

| omkostningsopggrelserne indgar der en reekke omkostningskomponenter. For hver omkostnings-
komponent er det angivet, hvilke omkostninger, der afholdes af hvilken part inden for det begraen-
sede samfundssektorperspektiv, som enten regionale, kommunale eller patientafholdte omkostnin-
ger. Sekretariatet bemaerker, at visse omkostninger reflekterer et ressourcetreek, som ikke ngdven-
digvis udger en reel udgift, men reflekterer tid der anvendes til behandling afholdt af sundhedsper-
sonale eller patienter. Omkostninger som forventeligt ikke er direkte relateret til behandling og ikke
udger en reel transferering, er ikke medtaget i basecase analyserne. Disse omkostninger inkluderer
den veerdisatte tid til vedligehold og renggring af udstyr, som afholdes af patienter (se mere under
scenarieanalyse i afsnit 9.1.3.6 ).

Omkostningerne praesenteres herunder og er beskrevet seerskilt for hver enkelt behandlingsmulig-
hed. Ingen aktiv behandling afspejler patienter, der er diagnosticeret med OSA, men som ikke er i
behandling. Patienternes behandlingsforlgb antages at veere afsluttet i hospitalsregi, og omkostnin-
gerne forbundet med ingen aktiv behandling omfatter derfor udelukkende omkostninger til behand-
ling af senkomplikationer, der er opstaet som fglge af manglende behandling af OSA (se nedenfor).
Det antages, der ikke er er forskel i ressourceforlgbet forbundet med behandlingsmuligheder i rela-
tion til forskel i sveerhedsgraden af OSA eller indikation for behandling. Eventuelle variationer i res-
sourceforlgb, forbundet med de enkelte behandlingsmuligheder, undersgges i falsomhedsanalyser.
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CPAP

Omkostninger forbundet med CPAP er opdelt i omkostninger til CPAP-udstyr, omkostninger til op-
start og Iebende omkostninger til behandling, hvilke praesenteres nedenfor.

CPAP-udstyr

Omkostninger til udstyr, der anvendes til behandling med CPAP, er estimeret med udgangspunkt i
data indhentet fra en regional indkgbsorganisation og er baseret pa indkgbspriser pa CPAP-udstyr
fra seneste udbud (4/12-2023). Alle omkostninger til CPAP-udstyr forventes at vaere afholdt af regi-
onerne, da der er tale om en sygehusbehandling. De anvendte omkostninger reflekterer vaegtede
omkostninger baseret pa det forventede forbrugsmenster i én region. Omkostningsestimaterne
inkluderer omkostninger til CPAP-apparater, masker og @vrige utensilier, som inkluderer slanger,
filtre, stramforsyning mv. (se bilag 5.4). Eventuelle omkostninger til telemedicinske moduler og aftaler
i denne forbindelse er ikke fuldt ud inkluderet i omkostningsopgarelsen, da aftaler herfor varierer
vaesentligt, og lgsninger anvendes i varierende grad pa tveers af landet.

Fagudvalget bemeerker, at de angivne gennemsnitsomkostninger udelukkende er baseret pa ind-
kebsdata fra én region. Fagudvalget bemaerker, at priser pa udstyr kan variere kraftigt mellem regi-
onerne, afheengig af aftalerne i de geeldende kontrakter. Denne prisvariation er forsggt inkluderet i
felsomhedsanalyser (scenarieanalyse 1). Derudover bemaerker fagudvalget, at der eksisterer en vee-
sentlig forskellig klinisk praksis og indkgbspraksis inden for CPAP pa tveers af regionerne. Herunder
ger fagudvalget opmaerksom p4, at den lgbende udskiftning og erstatning af udstyr og tilbehar vare-
tages forskelligt mellem regionerne. Dette betyder, at omkostningsestimaterne foroundet med CPAP-
udstyr forventeligt ikke reflekterer omkostningsbilledet i alle regioner.

Omkostninger til CPAP-udstyr er afskrevet i modellen.

Eftersom patienter med OSA er en kronisk sygdom med livslang behandling, og der er behov for
labende udskiftning af CPAP-apparatet nar apparatet er udtjent og ikke laengere fungerer, vurderer
fagudvalget, at den enkelte patient nar at anvende flere CPAP-apparater gennem livet. Desuden
betragtes CPAP-udstyr som personligt udstyr (single patient use), og derfor vurderer fagudvalget, at
CPAP-udstyret anvendes i hele apparatets levetid af samme patient. Se bilag 5.4 for uddybning og
beregning af omkostningselementer forbundet med CPAP-udstyr.

Tabel 56 — Omkostninger relateret til CPAP-udstyr.

Omekostninger til CPAP-udstyr afspejler gennemsnitlig indkabspriser eksklusiv moms (beregnet som et vaegtet gennemsnit-
lig pba. Et forventede forbrugsmenster). Laveste og hgjeste omkostning reflekterer minimums og maksimums pris pa enhe-
der angivet i udbudsmateriale fra de regionale indkgbsdata. Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske falsom-
hedsanalyser med SE=(maksimumspris-minimumspris)/3,92.

Udstyrs- Levetid, Omkostning Laveste Hojeste Reference
komponent ar (SE), DKK omkost- omkost-
ning, DKK ning, DKK

CPAP-appa- 4 (3-6) 2.900 | e [ Regional indkabsorgani-

rat sation og fagudvalget

Maske 1(1-2) 594 [ ] [ Regional indkgbsorgani-

sation og fagudvalget

@vrige uten-  * 577 (*) [ ] [ Regional indkgbsorgani-
silier sation og fagudvalget

*@vrige utensilier bestar blandt andet af slange, filtre, stremforsyning mv. Levetiden og SE for de enkelte uten-
silier kan ses i bilag 5.4.
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Opstart og lebende omkostninger til CPAP

Omkostninger forbundet med CPAP er estimeret med udgangspunkt i beskrivelserne af patientforlab
i afsnit 8.2 under perspektivet vedrerende Organisatoriske implikationer. Fagudvalget har derefter
kvalificeret behandlingsforlgbet og de deraf veerdisatte omkostninger. Opggrelse af omkostninger
forbundet med CPAP fokuserer pa det gennemsnitlige opstarts- og arsforlgb for en patient med OSA
med en given behandling. Fagudvalget bemeerker, at der ikke er taget hgjde for regionale forskelle i
organisering af patientforlgb og bemeerker desuden, at der blandt patienter med OSA i behandling
med CPAP, er stor variation i behov for kontroller og kontakt til hospitalsafdeling. Omkostninger til
opstart og lgbende behandling med CPAP skal derfor fortolkes som et gennemsnitsestimat, der
daekker ressourceforlgb af forskelligartet karakter.

Omkostninger forbundet med CPAP er opdelt i; (1) opstartsomkostninger, der omfatter omkostnin-
ger, der falder i farste ar med behandling og (2) labende arlige omkostninger, der falder i de efterfal-
gende ar. For CPAP omfatter omkostninger, der falder i ar 1, blandt andet udlevering af udstyr, fysisk
opfalgning og telefonisk kontakt til hospitalsafdeling. Lgbende omkostninger til CPAP udgeres af
arlige kontroller og telefonisk kontakt til hospitalsafdelingen. Yderligere beskrivelse, herunder anta-
gelser for arlige kontroller, kan findes i bilag 5.4.

Den beregnede gennemsnitlige opstarts- og arlige omkostning til Ilsbende behandling fremgar af
Tabel 57. En mere detaljeret omkostningsopggarelse kan ses i bilag 5.4.

Tabel 57 — Omkostninger forbundet med CPAP.

Omkostningerne er angivet som samlede omkostninger for den enkelte region og patient og udgeres af flere omkostnings-
elementer. De enkelte omkostningselementer, herunder deres minimums-, maksimums-, og SE-vaerdier, kan ses i en mere
detaljeret omkostningsopggrelse i bilag 5.4. Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske falsomhedsanalyser.

Input DKK, arlige = Reference Sekretariatets kommentarer

Omkostninger forbundet med CPAP i ar 1

Omkostningeri ar 1 9.145 Forlgbsbeskrivelse

(Region) For mere detaljeret omkostningsopggrelse,
Omkostningeri ar 1 892 Fagudvalget se bilag 5.4.

(Patient)

Omkostninger forbundet med CPAP i efterfelgende ar

Omkostninger efter- 1.101 Forlgbsbeskrivelse  For mere detaljeret omkostningsopgarelse,
felgende ar (Region) se bilag 5.4.

Omkostninger efter- 90 Fagudvalget Ressourcetreek forbundet med tidsforbrug og
felgende ar (Patient) transport ifm. Hospitalsbesgg. For mere de-

taljeret omkostningsopggrelse, se bilag 5.4.

CPAP: Continuous Positive Airway Pressure

MAD

Omkostninger forbundet med MAD er opdelt i omkostninger til udstyr, omkostninger til opstart og
lsbende omkostninger til behandling, hvilke praesenteres nedenfor.

MAD-udstyr

Omkostninger til udstyr, der anvendes i forbindelse med behandling med MAD, omfatter tandbgj-
lerne, sakaldt MAD. Omkostningerne forbundet hermed forventes at vaere afholdt af regionerne, da
der er tale om sygehusbehandling af patienter med OSA. Pa nuveerende tidspunkt tilbydes MAD som
behandling af patienter med OSA i regionalt regi i et begraenset omfang. Omkostninger til udstyr, der
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anvendes til behandling med MAD, er derfor estimeret med udgangspunkt i data indhentet fra en
klinisk ekspert, der har erfaring med behandling med MAD i hospitalsregi. Indkgbspris pa MAD-bgjler
er baseret pa individuelle tilpassede bi-blok bgjler, som specificeret i rammerne for analysen.

Fagudvalget bemeerker, at de angivne omkostninger til MAD-bgjler udelukkende er baseret pa ind-
kebsdata fra én leverandar. Safremt behandling med MAD udbredes, vil der potentielt foretages
storre feelles strategiske indkab af udstyret. Under disse forhold vurderer fagudvalget, at omkostnin-
ger til MAD-bgijler forventeligt 2endres som felge af eventuelle fremtidige udbud.

Omkostninger til MAD er afskrevet i modellen eftersom MAD-bgijler er tilpasset til den enkelte patient
og betragtes som personligt udstyr (single patient use). MAD-bgjler antages at have en levetid pa 3
ar og patienterne skal derfor Igbende have udskiftet bgjlerne gennem livet. Omkostninger forbundet
med udformning og tilpasning af MAD-bgjler beskrives nedenfor.

Se bilag 5.4 for uddybning og beregning af omkostningselementer forbundet med MAD.

Tabel 58 — Omkostninger relateret til MAD-udstyr

Omekostninger til MAD-udstyr afspejler indkgbspriser eksklusiv moms. Omkostning er inkorporeret i de probabilistiske fal-
somhedsanalyse med SE beregnet som 10% af gennemsnitsveerdien. Laveste og hgjeste omkostning er beregnet som gen-
nemsnitsvaerdi+/-1,96*SE.

Udstyrs- Levetid Omkost- Laveste Hojeste Reference Sekretaria-
komponent (min-maks), ning (SE), omkost- omkost- tets kom-
ar DKK ning, DKK ning, mentar
DKK

MAD-bgjler 3 (2-5) e e e Klinisk ekspert Laveste og
hgjeste om-
kostning er
beregnet.

MAD: Mandibular Advancement Device

Opstart og lebende omkostninger forbundet med MAD

Omekostninger til opstart og lgbende arlige omkostninger forbundet med MAD er estimeret med ud-
gangspunkt i beskrivelserne af patientforlgb i afsnit 8.2.3 under perspektivet vedrgrende Organisa-
toriske implikationer. Fagudvalget har derefter kvalificeret behandlingsforigbet og de deraf vaerdi-
satte omkostninger. Opggrelse af omkostninger til opstart, fremstilling og lgbende behandling med
MAD er estimeret pa baggrund af et patientforlagb i hospitalsregi.

Omekostninger forbundet med MAD er opdelt i; (1) fremstilling- og opstartsomkostninger, der omfatter
omkostninger, der falder i farste ar med behandling og (2) Iebende arlige omkostninger, der falder i
de efterfglgende ar. For behandling med MAD omfatter omkostninger, der falder i ar 1, blandt andet
forundersggelse og i den forbindelse billeddiagnostiske undersggelser, udlevering af bajler og op-
felgning af behandling. Desuden inkluderer omkostninger i det ferste ar en opfelgende CRM eller
PSG. Som beskrevet i afsnit 8.2.3 skal en del af patienterne have foretaget tandbehandling inden,
der kan laves aftryk og fremstilles MAD-bgijler. Eftersom dette omfatter almindelig tandbehandling,
og ikke relaterer sig til direkte behandling med MAD, er omkostningerne ikke inkluderet i omkost-
ningsopgarelsen.

Lgbende arlige omkostninger omfatter omkostninger til udskiftning af bgjler. | den sundhedsgkono-
miske model antages det, at det at patienter i behandling med MAD afsluttes pa kaebekirurgisk afde-
ling uden efterfalgende monitorering i sgvnambulatorie (se afsnit 8.2.3). Derfor er der ikke inkluderet
yderligere arlige hospitalsafholdte omkostninger forbundet med behandlingsforigbet.
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Den beregnede gennemsnitlige opstarts- og arlige omkostning til lIsbende MAD fremgar af Tabel 59.
En mere detaljeret omkostningsopgearelse kan ses i bilag 5.4.

Tabel 59 — Omkostninger til opstart og lebende behandling med MAD

Omkostningerne er angivet som samlede omkostninger for den enkelte region og patient og udgeres af flere omkostnings-
elementer. De enkelte omkostningselementer, herunder deres minimums-, maksimums-, og SE-vaerdier, kan ses i en mere
detaljeret omkostningsopgegrelse i bilag 5.4. Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske falsomhedsanalyser.

Input DKK, arlige = Reference Sekretariatets kommentarer

Omkostninger forbundet med MAD i ar 1

Omekostninger i &r 1 15.965 Forlgbsbeskri-

(Region) velse For mere detaljeret omkostningsopggrelse, se
Omkostninger i ar 1 1.584 Forlgbsbeskri- bilag 5.4.

(Patient) velse

Omkostninger forbundet med MAD i efterfelgende ar

Omkostninger efter- 1.470 Forlgbsbeskri- For mere detaljeret omkostningsopggrelse, se
felgende ar (Region) velse bilag 5.4.

Omkostninger efter- 189 Fagudvalget Ressourcetreek forbundet med tidsforbrug og
felgende ar (Patient) transport ifm. hospitalsbes@g. For mere detal-

jeret omkostningsopgarelse, se bilag 5.4.

MAD: Mandibular Advancement Device

Positionsbehandling

Omkostninger forbundet med positionsbehandling er opdelt i omkostninger til udstyr, omkostninger
til opstart og Isbende omkostninger til behandling, hvilke praesenteres nedenfor.

Udstyr til positionsbehandling

Omkostninger til udstyr, der anvendes til positionsbehandling, er estimeret med udgangspunkt i of-
fentlige listepriser samt indkgbsdata indhentet fra en regional indkgbsorganisation i forbindelse med
seneste udbud. Positionsbehandling forventes at veere afholdt af regionerne, da der er tale om sy-
gehusbehandling af OSA.

Omkostninger til udstyr, der anvendes til positionsbehandling, er estimeret med udgangspunkt i tre
forskellige typer af positionstraenere; positionsbold, positionsbaelte samt pande-device. Omkostnin-
gerne til positionsudstyr er beregnet som de gennemsnitlige omkostninger baseret pa indkgbspriser
pa ovenstaende typer af positionstraenere.

Fagudvalget bemaerker, at der er vaesentlig forskellig praksis i hvilke positionstraenere, der benyttes
pa tveers af regioner og hospitaler. Samtidig papeger fagudvalget, at der er stor variation i omkost-
ningerne forbundet med de forskellige positionstraenere. Eftersom omkostningsestimatet baserer sig
pa et gennemsnitligt estimat pa tveers af forskellige typer af udstyr, reflekterer dette omkostnings-
estimat forventeligt ikke omkostningsbilledet i alle regioner. Variation i omkostninger forbundet med
indkgb af positionsudstyr er undersggt i falsomhedsanalyser, hvor der er undersagt omkostningsef-
fektiviteten ved forholdsvis hgjeste og laveste indkgbspris (scenarieanalyse 1).

Omkostninger til positionstreener er afskrevet i modellen. Positionstraenere antages at have en leve-
tid pa 3 ar og patienterne skal derfor Iabende have udskiftet udstyret gennem livet.
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Se bilag 5.4 for uddybning og beregning af omkostningselementer forbundet med positionsbehand-
ling

Tabel 60 — Omkostninger forbundet med udstyr til positionsbehandling

Omkostninger til positionsbehandling afspejler gennemsnitlig indk@bspriser eksklusiv moms. Laveste og hgjeste omkostning
reflekterer minimums og maksimums pris pa enheder angivet i udbudsmateriale fra de regionale indkgbsdata samt fra andre
identificerede data. Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske felsomhedsanalyser med SE=(maksimumspris-
minimumspris)/3,92.

Udstyrs- Levetid Omkostning Laveste Hojeste om- Reference

kompo- (min-maks), (SE), DKK omkost- kostning,

nent ar ning, DKK DKK

Positions- 3 (2-5) 23585 B [ Regional indkebs-
treener funktion, fagudvalget

Opstart og arlig omkostninger forbundet med positionsbehandling

Opstartsomkostninger samt arlige omkostninger forbundet med positionsbehandling er estimeret
med udgangspunkt i beskrivelserne af patientforlgb i afsnit 8.2.4 under perspektivet vedrgrende Or-
ganisatoriske implikationer. Fagudvalget har derefter kvalificeret behandlingsforlebet og de deraf
veerdisatte omkostninger.

Omkostninger forbundet med positionsbehandling er opdelt i; (1) opstartsomkostninger, der omfatter
omkostninger, som falder i fgrste ar med behandling, og (2) Iebende arlige omkostninger, der falder
i de efterfelgende ar. For positionsbehandling omfatter omkostninger, der falder i ar 1, udlevering af
positionstraener samt telefonisk kontakt til hospitalsafdelingen. Lebende, arlige omkostninger omfat-
ter CRM eller PSG hvert 2. ar, som anvendes til monitorering af behandling.

Den beregnede gennemsnitlige opstarts- og arlige omkostning til lIsbende behandling med positions-
behandling fremgar af Tabel 61. En mere detaljeret omkostningsopgerelse kan ses i bilag 5.4.

Tabel 61 — Omkostninger relateret til positionsudstyr

Omkostningerne er angivet som samlede omkostninger for den enkelte region og patient og udgeres af flere omkostnings-
elementer. De enkelte omkostningselementer, herunder deres minimums-, maksimums-, og SE-vaerdier, kan ses i en mere
detaljeret omkostningsopgerelse i bilag 5.4. Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske falsomhedsanalyser.

Input DKK, arlige  Reference Sekretariatets kommentarer

Omkostninger forbundet med positionsbehandling i ar 1

Omkostninger i ar 1 3.252 Forlgbsbeskri-

(Region) velse For mere detaljeret omkostningsopggrelse, se
Omkostninger i ar 1 344 Forlgbsbeskri- bilag 5.4.

(Patient) velse

Omkostninger forbundet med positionbehandling i efterfelgende ar

Omkostninger efter- 2.632 Forlgbsbeskri- Omkostning falder kun hvert andet ar. For

felgende ar (Region) velse mere detaljeret omkostningsopgerelse, se bi-
lag 5.4.

Omkostninger efter- 688 Fagudvalget Ressourcetreek forbundet med tidsforbrug og

felgende ar (Patient) transport ifm. Hospitalsbesgg. Omkostning fal-

der kun hvert andet ar. For mere detaljeret om-
kostningsopggrelse, se bilag 5.4.
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Bloddelskirurgi

Blgddelskirurgi omfatter mandel-/ganekirurgi og multi-level kirurgi. Som beskrevet i afsnit 8.2.5 er
patientforlgbet for mandel-/ganekirurgi og multi-level kirurgi tilneermelsesvis ensartet. Fagudvalget
vurderer derfor, at omkostningsopgerelsen for disse kirurgiske indgreb kan behandles samlet.

Omkostninger forbundet med blgddelskirurgi er estimeret med udgangspunkt i beskrivelserne af pa-
tientforlgbet i afsnit 8.2.5. Fagudvalget har derefter kvalificeret behandlingsforlabet og de deraf veer-
disatte omkostninger. Alle omkostninger forbundet med blgddelskirurgi falder i det ferste ar, hvor
patienten er i behandling. Disse omkostninger omfatter blandt andet forundersggelse, DISE-under-
sggelse, det kirurgiske indgreb og efterfglgende indleeggelse, klinisk kontrol efter udskrivelse og op-
felgende CRM eller PSG. Omkostninger til selve operationen er baseret pa et gennemsnit af DRG-
takster, der afspejler de mandel-/ganekirurgiske indgreb. For at afspejle det @gede ressourceforbrug
forbundet med operationen i forbindelse med multi-level kirurgi, er der anvendt den hgjeste DRG-
takst forbundet med de tunge-/strubelagskirurgiske indgreb.

En naermere beskrivelse af omkostningsopgerelsen kan ses i bilag 5.4.

Tabel 62 — Omkostninger forbundet med mandel-/ganekirurgi og multi-level kirurgi

Omkostningerne er angivet som samlede omkostninger for den enkelte region og patient og udgeres af flere omkostnings-
elementer. De enkelte omkostningselementer, herunder deres minimums-, maksimums-, og SE-vaerdier, kan ses i en mere
detaljeret omkostningsopggrelse i bilag 5.4. Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske falsomhedsanalyser.

Input DKK, arlige = Reference Sekretariatets kommentarer

Omkostninger forbundet med mandel-/gane- og tunge-/strubelagskirurgi

Omkostningeri ar 1 41.984 Forlgbsbeskri-

(Region) velse For mere detaljeret omkostningsopggrelse, se
Omkostningeri ar 1 4.238 Forlgbsbeskri- bilag 5.4.

(Patient) velse

Omkostninger forbundet med multi-level kirurgi

Omkostningeri ar 1 143.516 Forlgbsbeskri- For mere detaljeret omkostningsopggrelse, se
(Region) velse bilag 5.4.

Omkostninger i ar 1 4.238 Forlgbsbeskri- Ressourcetraek til transport og anvendt tid ifm.
(Patient) velse indlaeggelse, kontroller mv. For mere detaljeret

omkostningsopggarelse, se bilag 5.4.

Nervestimulation (UAS)

Omkostninger forbundet med UAS er opdelt i omkostninger til udstyr, omkostninger forbundet med
kirurgisk indgreb og lgbende omkostninger i forbindelse med behandling, hvilke preesenteres neden-
for.

Udstyr forbundet med UAS

Omkostninger til UAS forventes at veere afholdt af regionerne, da der er tale om behandling af pati-
enter med OSA. Pa nuvaerende tidspunkt anvendes UAS ikke som en reel behandling til patienter
med OSA i Danmark (UAS er kun afprevet i forskningssammenhaeng). Omkostninger til udstyr, der
anvendes til UAS, er derfor estimeret med udgangspunkt i udtalelser fra fagudvalget, der har kend-
skab til indkgb af udstyret. Omkostningsestimaterne inkluderer omkostninger til pacemaker,
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tilhgrende elektroder samt et eksternt device til igangseettelse af pacemaker. Disse er inkorporeret
som en samlet omkostning i modellen.

Fagudvalget bemaerker, at der findes flere forskellige systemer til UAS-behandling, og at de angivne
omkostninger til udstyr forbundet med UAS udelukkende baserer sig pa ét system. Fagudvalget for-
venter dog, at omkostninger forbundet med andre UAS-systemer er sammenlignelige med de an-
givne omkostninger til udstyr i Tabel 63. Omkostninger forbundet med UAS-udstyr antages derfor
som et gennemsnitsestimat for alle UAS-systemer.

Eftersom de indopererede elektroder ikke skiftes, er disse inkorporeret som en engangsomkostning.
Omkostninger relateret til udskiftning af batteri er neermere beskrevet nedenfor.

Se bilag 5.4 for uddybning og beregning af omkostningselementer forbundet med UAS-behandling.

Tabel 63 — Omkostninger relateret til UAS-udstyr

Omekostninger til UAS-udstyr afspejler gennemsnitlig indkgbspriser eksklusiv moms. Laveste og hgjeste omkostning, er som
de gennemsnitlige omkostninger, antaget af fagudvalget Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske fglsomheds-
analyser med SE=(maksimumspris-minimumspris)/3,92.

Udstyrs- Omkostning Laveste Hojeste om- Reference Sekretariatets kom-
komponent (SE), DKK omkost- kostning, mentar
ning, DKK DKK

uas-uastyr | T ] Estimatfra  Inkluderer pacemaker,

fagudvalg tilhgrende elektroder og
eksternt device

UAS: Upper Airway Stimulation

Kirurgisk indgreb og arlige omkostninger forbundet med UAS-behandling

Omkostninger forbundet med det kirurgiske indgreb og efterfglgende arlige omkostninger er estime-
ret med udgangspunkt i beskrivelserne af patientforlgb i afsnit 8.2.7 samt ekspertudtalelser fra fag-
udvalget. Omkostninger forbundet med UAS er opdelt i; (1) omkostninger, der falder i ferste ar med
behandling, og (2) omkostninger, der falder i de efterfglgende ar. Omkostninger, der falder i fgrste
ar omfatter blandt andet forundersagelse, yderligere diagnostiske undersggelser herunder DISE og
PSG, omkostninger relateret til det kirurgiske indgreb og efterfglgende aktivering af system samt
kontrol. Desuden inkluderer omkostninger i det farste ar en opfelgende PSG-analyse. Omkostninger,
der falder i de efterfalgende ar omfatter arlig klinisk kontrol samt udskiftning af batteri. | den sund-
hedsgkonomiske analyse er det antaget, at batteri til pacemakeren skal udskiftes hvert 11. ar. Om-
kostninger til udskiftning af batteri er afskrevet i modellen.

Tabel 64 — Omkostninger til kirurgisk indgreb og arlige omkostninger forbundet med UAS-behandling
Omkostningerne er angivet som samlede omkostninger for den enkelte region og patient og udgares af flere omkostnings-
elementer. De enkelte omkostningselementer, herunder deres minimums-, maksimums-, og SE-vaerdier, kan ses i en mere
detaljeret omkostningsopggrelse i bilag 5.4. Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske falsomhedsanalyser.

Input DKK, arlige = Reference Sekretariatets kommentarer

Omkostninger forbundet med UAS i ar 1

Omkostningeri ar 1 122.272 Forlgbsbeskri-

(Region) velse For mere detaljeret omkostningsopggrelse, se
Omkostninger i ar 1 5.202 Forlgbsbeskri- bilag 5.4.

(Patient) velse
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Input DKK, arlige  Reference Sekretariatets kommentarer

Omkostninger forbundet med UAS-behandling i efterfelgende ar

Omkostninger efter- 12.103 Forlgbsbeskri- Omfatter arlig kontrol samt udskiftning af bat-
felgende ar (Region) velse teri hver 11. ar (afskrevet i modellen). For mere
detaljeret omkostningsopggrelse, se bilag 5.4.

Omkostninger efter- 554 Fagudvalget Ressourcetreek til transport og anvendt tid ifm.
felgende ar (Patient) Indlaeggelse, kontroller mv. For mere detaljeret
omkostningsopggarelse, se bilag 5.4.

UAS: Upper Airway Stimulation

MMA

Omkostninger forbundet med MMA er opdelt i omkostninger forbundet med det kirurgiske indgreb
og lebende omkostninger i forbindelse med behandling, hvilke praesenteres nedenfor.

Omkostninger forbundet med MMA

Omkostninger forbundet med det kirurgiske indgreb og efterfalgende arlige omkostninger er estime-
ret med udgangspunkt i beskrivelserne af patientforlgb i afsnit 8.2.7 samt ekspertudtalelser fra fag-
udvalget. Som beskrevet i afsnit 8.2.6 kombineres MMA med MAD enkelte steder i Danmark. | den
sundhedsgkonomiske analyse er der taget udgangspunkt i et patientforigb, der udelukkende omfat-
ter MMA som eneste behandling.

Omkostninger forbundet med MMA er opdelt i; (1) omkostninger, der falder i farste &r med behand-
ling, og (2) omkostninger, der falder i de efterfelgende ar. Omkostninger, der falder i det farste ar
omfatter blandt andet forundersggelse, som inkluderer yderligere diagnostiske undersagelser her-
under CT-skanning, tandregulering, kirurgisk indgreb og efterfglgende indleeggelse, kliniske kontrol-
ler og opfelgende CRM eller PSG. Omkostninger i de efterfglgende ar inkluderer blandt andet efter-
folgende tandreguleringsforlgb og arlige kontroller 1, 3 og 5 ar efter behandling. | forbindelse med
MMA skal starstedelen af patienterne igennem et tandreguleringsforlgb. Eftersom tandreguleringen,
for og efter det kirurgiske indgreb, er direkte relateret til behandling med MMA, er omkostningerne
forbundet hermed, inkluderet i modellen. Omkostningsopggrelsen er neermere beskrevet i bilag 5.4.

Tabel 65 — Omkostninger forbundet med MMA

Omkostningerne er angivet som samlede omkostninger for den enkelte region og patient og udgeres af flere omkostnings-
elementer. De enkelte omkostningselementer, herunder deres minimums-, maksimums-, og SE-vaerdier, kan ses i en mere
detaljeret omkostningsopggrelse i bilag 5.4. Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske falsomhedsanalyser.

Input DKK Reference Sekretariatets kommentarer

Omkostninger forbundet med MMA i ar 1

Omkostningeri ar 1 97.289 Forlgbsbeskri-

(Region) velse For mere detaljeret omkostningsopggrelse, se
Omkostningeri ar 1 10.889 Forlgbsbeskri- bilag 5.4.

(Patient) velse

Omkostninger forbundet med MMA i efterfelgende ar

Omkostninger efter- Ar2:28.365 Forlgbsbeskri- Omkostning forbundet med kontroller i &r 3 og
folgende &r (Region)  Ar 3: 1.941 velse 5 samt tandregulering (falder kun i ar 2). For
Ar 5:1.941
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Input DKK Reference Sekretariatets kommentarer

mere detaljeret omkostningsopggrelse, se bi-

lag 5.4.
Omkostninger efter- Ar 2: 2.667 Fagudvalget Ressourcetraek forbundet med kontroller i &r 3
folgende &r (Patient)  Ar 3: 276 og 5 samt tid anvendt pa tandregulering (falder
Ar5: 276 kun i &r 2). For mere detaljeret omkostningsop-

gerelse, se bilag 5.4.

MMA: Maxillomandibular advancement surgery

Omkostninger forbundet med senkomplikationer

Omkostninger forbundet med senkomplikationer er primeert baseret pa danske omkostningsstudier,
der pa baggrund af registerstudier har opgjort omkostninger forbundet med udvalgte hjerte-kar-syg-
domme [211,212]. Omkostninger forbundet med senkomplikationer fremgar af Tabel 66. | tabellen
fremgar hvem, der afholder omkostningerne.

Tabel 66 — Omkostninger forbundet med senkomplikationer.
SE er beregnet som 10% af gennemsnitsvaerdien. Alle omkostninger er inkorporeret i de probabilistiske falsomhedsanaly-
ser.

Senkom- Afholdes Omkostning (SE), Lav veerdi, Hoj vaerdi, Reference
plikation af DKK DKK DKK

Akut senkomplikation — omkostningeri ar 1

Region 163.699 (16.370) 131.614 195.784 [211]
AMI Kommune - - - -

Patient 3.817 (382) 3.069 4.565 [211]

Region 104.651 (10.465) 84.139 125.163 [211]

Angina Kommune - - - -

Patient 2.401 (204) 1.931 2.872 [211]
Region 17.778 (1.778) 14.294 21.263 [199]

TClI Kommune  13.407 (1.341) 10.779 16.035 [212]
Patient 389 (39) 312 465 [212]

Region 125.002 (12.500)  100.502 149.503 [212]

Stroke ~ Kommune  13.407 (1.341) 10.779 16.035 [212]
Patient 389 (39) 312 465 [212]

Post senkomplikation — omkostninger i efterfalgende ar

Region 6.624 (662) 5.326 7.923 [211]
AMI Kommune - - - -
Patient - - - -

Angina Region 5.749 (575) 4.622 6.876 [211]
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Senkom- Afholdes Omkostning (SE), Lav veerdi, Hoj vaerdi, Reference

plikation af DKK DKK DKK
Kommune - - = -
Patient 64 (6) 51 76 [211]
Region 5.985 (599) 4.812 7.158 [199]
TCI Kommune - - - -
Patient - - - -
Region 1.715 (172) 1.379 2.052 [212]
Stroke Kommune  23.953 (2.395) 19.259 28.648 [212]
Patient 1.373 (137) 1.104 1.642 [212]

AMI: akut myokardieinfarkt, TCI: transitorisk cerebral iskaemi, SE: standard error.

Effekter — helbredsrelateret livskvalitet

Den sundhedsrelaterede effekt af de forskellige behandlingsmuligheder udgeres i CUA’en af effekt-
malet QALY. QALYs inkorporerer betydningen af forskellige elementer af den helbredsrelaterede
livskvalitet, herunder den negative betydning af senkomplikationer og ded. @nsket er da at opna sa
mange QALYs som muligt — holdt op imod de gkonomiske konsekvenser, der er forbundet med at
anvende de enkelte behandlingsmuligheder.

Det har ikke veeret muligt at finde danske baseline estimater af den helbredsrelaterede livskvalitet
(utility) for patienter med OSA. Der er desuden ikke identificeret tilstraekkelig evidens under Klinisk
effekt og sikkerhed, til at afdeekke de undersagte behandlingsmuligheders effekt pa livskvalitet mait
med EQ-5D (se afsnit 6.2.1.1 6.2.2.1 6.2.3.1 6.2.4). Fagudvalget vurderer samtidig, at generiske
veerktgjer som EQ-5D og SF-36 ikke er tilstraekkelig sensitive til at indfange effekten af de undersagte
behandlingsmuligheder for patienter med OSA. Helbredsrelateret livskvalitet er i den sundhedsgko-
nomiske analyse derfor inkorporeret ved at mappe ESS (baseret pa sygdomsspecifikt spargeskema)
til EQ-5D.

Mapping af ESS til EQ-5D

Et studie af McDaid et al. 2009 [198] har publiceret en linezer regressionsmodel, der preedikterer den
absolutte utility-veerdi baseret pa absolutte ESS-veerdier. Resultatet af studiet indikerer, at en stig-
ning i et point i ESS er associeret med et fald i utility pa 0,01. Baseline-utility og effekt af den enkelte
behandling, er derfor baseret pa baseline ESS-score og forskel i ESS, som herefter er mappet il
EQ-5D ved brug af felgende regressionsmodeller, udviklet af McDaid et al. 2009 [198].

Figur 56 — Publiceret mapping-algoritme af McDaid et al. 2009

Gennemsnitlig forskel

i EQ-5D Gennemsnitlig forskel i EQ — 5D = gennemsnitligforskel i ESS * —0,01

Baseline-utility

Da det ikke har veeret muligt at finde danske baseline-utility estimater af den helbredsrelaterede
livskvalitet for patienter med OSA, er baseline-utility estimater derfor baseret pa utility-veerdier for
den generelle danske befolkning af Jensen et al. 2021 [213] (0,90, baseret pa EQ-5D-5L). Denne er
justeret med en nedgang i helbredsrelateret livskvalitet (disutility) forbundet med stigende alder.
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For at inkorporere den nedsatte helbredsrelaterede livskvalitet, der er forbundet med OSA, er utility-
veerdier fra den generelle danske befolkning derudover nedjusteret med en utility-faktor relateret
hertil. Farst er de gennemsnitlige baseline ESS-veerdier mappet til gennemsnitlige EQ-5D estimater,
og herefter divideret med utility-vaerdien for den generelle danske befolkning (se Tabel 67). Disse
utility-faktorer er derefter appliceret til de aldersjusterede utility-veerdier for den generelle danske
befolkning. Baseret pa McDaid et al. 2009 [198] er det i modellen antaget, at patienter med mild OSA
har en baseline ESS-score pa 9, mens patienter med moderat til svaer OSA, patienter med POSA
samt patienter med kirurgisk indikation har en baseline ESS-score pa 15. De inkluderede baseline-
utility-veerdier er angivet i Tabel 68 .

Tabel 67 — Baseline utility-estimater for subgrupper
Baseline utility-veerdier er ikke justeret for aldersbetinget nedgang i livskvalitet.

Subgruppe Gennemsnitlig ESS* Gennemsnitlig EQ-5D* Baseline-utility**
Mild OSA 9 0,8025 0,8917

Moderat til sveer 15 0,7425 0,8250

OSA

POSA 15 0,8025 0,8917

Kirurgisk indikation 15 0,7425 0,8250

OSA,; Obstruktiv Sgvnapng, POSA; Positionsafheengig Obstruktiv Sevnapng
*Baseret pa McDaid et al. 2009 [198]
**Gennemsnitlig EQ-5D divideret med den gennemsnitlige utility-veerdi for den generelle danske befolkning (0,900) [213].

Behandlingseffekt — utility forbundet med behandlingsmuligheder

Pa baggrund af at der ikke er identificeret tilstraekkelig litteratur til at belyse de undersggte behand-
lingsmuligheders effekt pa helbredsrelateret livskvalitet, er der i den sundhedsgkonomiske analyse
anvendt forskel i ESS som proxy for forskel i EQ-5D. Effekten af de undersggte behandlingsmulig-
heder er derfor baseret pa effektestimater pa ESS fra Klinisk effekt og sikkerhed (med opfaglgningstid
<6 maneder) og er derefter omregnet til EQ-5D ved hjeelp af mapping-algoritme af McDaid et al. 2009
[198] (se Figur 56). Forskel i ESS er for CPAP, MAD, positionsbehandling og mandel-/ganekirurgi
baseret pa metaanalyseestimater fra Klinisk effekt og sikkerhed. Der har ikke veeret data til at basere
forskel i ESS pa metaanalyser for multi-level kirurgi, MMA og UAS, og effekten er derfor baseret pa
enkeltstudier. Gaeldende for bade de anvendte resultater af metaanalyserne fra Klinisk effekt og sik-
kerhed samt resultater fra enkeltstudier, er disse baseret pa studier med forholdsvis kort observati-
onstid. | modellen er de estimerede utilities forbundet med de enkelte behandlingsmuligheder derfor
ekstrapoleret ud over en livstidshorisont. Det antages i modellen, at den iboende effekt pa helbreds-
relateret livskvalitet, forbundet med de enkelte behandlingsmuligheder, er vedvarende hele livet.
Fagudvalget bemaerker, at dette potentielt overestimerer effekten pa den helbredsrelaterede livskva-
litet, og bemeerker desuden, at dette i hgj grad er geeldende for de non-invasive behandlinger, hvis
effekt er athaengig af adherence til den enkelte behandling (CPAP, MAD og positionsbehandling).
Dette er derfor undersggt neermere i falsomhedsanalyser.

Jaevnfer afsnit 6.2.3.6 under Klinisk effekt og sikkerhed er der ikke identificeret studier, som under-
soger effekten af MAD i forhold til ESS pa patienter med POSA. Fagudvalget vurderer derfor, at
forskel i ESS forbundet med MAD for patienter med moderat til sveer OSA, kan antages at reflektere
effekten af MAD for patienter med POSA.

Der er under Kilinisk effekt og sikkerhed (afsnit 6.2.4.3 ) identificeret to studier, som undersgger for-
skel i ESS forbundet med multi-level kirurgi [111,155]. Fagudvalget vurderer at studiet af MacKay et
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al. 2020 bedst reflekterer dansk klinisk praksis eftersom man i Danmark i hgjere grad anvender
UPPP (som mandel-/ganekirurgisk indgreb) og RFA (som tunge-/strubelagskirurgisk indgreb) frem-
for RFA til bAde mandel-/gane- og tunge-/strubelagskirurgi.

Under Klinisk effekt og sikkerhed er der kun identificeret ét studie, som undersgger effekten af MMA.
Dette studie sammenligner MMA op imod CPAP. For at afspejle effektforskellen for MMA sammen-
lignet med ingen aktiv behandling, har fagudvalget valgt at anvende forskellen i ESS fra baseline til
follow-up for behandlingsarmen med MMA. Fagudvalget ger opmeerksom p4, at effekten af MMA i
den sundhedsgkonomiske model ikke afspejler en effektforskel opnaet gennem et RCT-studie, men
baserer sig pa effektforskellen malt far og efter indgrebet.

De inkluderede utility- og disutility-veerdier er angivet i Tabel 68. Den helbredsrelaterede livskvalitet
(utility) for patientgruppen er inkluderet i modellen som en betafordeling, mens den negative pavirk-
ning (disutility) af stigende alder er inkluderet som gammafordeling med negativt fortegn. Disutility
forbundet med stigende alder er inkluderet som linezert stigende over tid. De angivne hgje og lave
veerdier er anvendt i forbindelse med one-way falsomhedsanalyser.

Tabel 68 — Utility- og disutility-veerdier anvendt i modellen.
Lav og hgj vaerdi reflekterer 95% konfidensinterval. SE beregnet som SE=maksimumspris-minimumspris)/3,92, hvis ikke
andet er angivet.

Input Veardi (SE) Lav Hoj Reference
veaerdi veerdi

Baseline utility

Mild OSA 0,8025 (0,0401)  0,7239 0,8812 [198,213]
Moderat til sveer 0,872 (0,087%) 0,6698 0,8153 [198,213]
OSA

POSA 0,872 (0,087%) 0,6698 0,8153 [198,213]

Kirurgisk indikation 0,872 (0,087%) 0,6698 0,8153 [198,213]

Disutilities

Stigende alder -0,0003 - - [214]
(0,0000%)

Behandlingseffekt for mild OSA

Ingen aktiv behand- 0 - - Antaget veerdi
ling
CPAP 0,0171 (0,0055) 0,0063 0,0279 Baseret pa estimater fra Klinisk ef-

fekt og sikkerhed

MAD 0,0126 (0,0089) -0,0096 0,0348 Baseret pa estimater fra Klinisk ef-
fekt og sikkerhed

Behandlingseffekt for moderat til sveer OSA

Ingen aktiv behand- 0 - - Antaget veerdi
ling
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CPAP 0,0265 (0,0040) 0,0186 0,0344 Baseret pa estimater fra Klinisk ef-
fekt og sikkerhed

MAD 0,0227 (0,0066) 0,0098 0,0355 Baseret pa estimater fra Klinisk ef-
fekt og sikkerhed

Behandlingseffekt for POSA

Ingen aktiv behand- 0 - - Antaget veerdi
ling
CPAP 0,0325 (0,0094) 0,014 0,051 Baseret pa estimater fra Klinisk ef-

fekt og sikkerhed

MAD 0,0227 (0,0066) 0,0098 0,0348 Antaget veerdi fra moderat til sveer
OSA. Baseret pa estimater fra Kli-
nisk effekt og sikkerhed

Positionsbehandling 0,0146 (0,0048) 0,0051 0,0240 Baseret pa estimater fra Klinisk ef-
fekt og sikkerhed

Behandlingseffekt for patienter med kirurgisk indikation

Ingen aktiv behand- 0 - - Antaget veerdi
ling
Mandel-/ganekiurgi 0,0485 (0,0049*) 0,0266 0,0701 Baseret pa estimater fra Klinisk ef-

fekt og sikkerhed

Multi-level kirurgi 0,0670 (0,0067*) 0,0520 0,0820 Baseret pa fund i Klinisk effekt og
sikkerhed

MMA 0,0330 (0,0033*) 0,0197 0,0463 Baseret pa fund i Klinisk effekt og
sikkerhed

UAS 0,0390 (0,0039*) 0,0314 0,0466 Baseret pa fund i Klinisk effekt og
sikkerhed

OSA: obstruktiv sgvnapng, POSA: positionsafheengig OSA, CPAP: Continuous Positive Airway Pressure , MAD; Mandibular
Advancement Device, UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation), MMA: Maxillomandibular advancement surgery, SE:
standard error.
*SE beregnet som 10% af gennemsnitsvaerdien

Utility — kardio- og cerebrovaskuleere events

Helbredsrelateret livskvalitet forbundet med kardio- og cerebrovaskulzere events, er inkorporeret
mutiplikativt til baseline-utility for den enkelte subgruppe. Nar en patient oplever et kardio- eller ce-
rebrovaskulaert event i modellen, bliver deres aldersjusterede helbredsrelaterede livskvalitet multipli-
ceret med en utility-faktor for det givne kardiovaskulaere event (se Tabel 69).

Tabel 69 — Utility-faktor for senkomplikationer. Utility-faktorer er multipliceret med den aldersjusterede baseline-utility for
den generelle danske befolkning. Lav og hgj veerdi er beregnet som gennemsnitsveerdi+/-1,96*SE.

Kardiovaskulart event Verdi (SE) Lav vaerdi Hoj veerdi Reference
Ingen senkomplikationer 1 - - Antaget
Akut AMI 0,760 (0,018) 0,725 0,7953 [204,215]
Post AMI 0,880 (0,018) 0,845 0,915 [216,217]
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Akut angina 0,808 (0,038) 0,734 0,882 [218]

Post angina 0,808 (0,038) 0,734 0,882 [218]
Akut stroke 0,628 (0,040) 0,550 0,706 [216,217]
Post stroke 0,628 (0,040) 0,550 0,706 [216,217]
Akut TCI 0,900 (0,025) 0,851 0,949 [199]
Post TCI 0,900 (0,025) 0,851 0,949 [199]

AMI: akut myokardieinfarkt, TCI: transitorisk cerebral iskaemi, SE: standard error

9.1.3.6 Fglsomhedsanalyser

For at undersgge robustheden af CUA’ens resultater er der udfert deterministiske og probabilistiske
felsomhedsanalyser. | nedenstaende afsnit beskrives den metodiske tilgang til udfgrelsen af fglsom-
hedsanalyserne, heriblandt ogsa analyser, der i tillaeg til de planlagte analyser er fundet relevante i
forbindelse med udarbejdelsen af analysen.

Deterministiske falsomhedsanalyser

Der er foretaget deterministiske one-way felsomhedsanalyser pa relevante enkeltstdende inputpa-
rametre i analysen med formal om at undersage, hvordan resultatet af analysen pavirkes, nar en-
keltparametre varieres til ekstreme, men plausible vaerdier. Usikkerheden af de forskellige inputpa-
rametre er defineret pa baggrund af 95% KI, som anvendes som minimum- og maksimumsveerdier,
medmindre andre lave og hgje vaerdier er angivet i forbindelse med afrapporteringen af inputpara-
metrene. One-way fglsomhedsanalyserne er praesenteret i et tornadodiagram og fremgar i afsnit
9.221.

| tilleeg til one-way analyserne, er der udfert en raekke scenarieanalyser, som beskrives nedenfor.

Scenarieanalyse 1: Omkostninger til udstyr.

Prisen pa udstyr til behandling af sevnapng kan vaere betydende for omkostningseffektiviteten af de
forskellige behandlingsmuligheder, ligesom det er en parameter, der kan sndres betydeligt over tid
i forbindelse med udbud, aendret konkurrence, mv. Derfor undersgges betydningen af at @ge og
mindske omkostningerne forbundet med produkterne, der anvendes til de forskellige behandlings-
muligheder til hhv. den hgjeste og laveste indkgbspris (som angivet i Tabel 56, Tabel 58, Tabel 60
og Tabel 63). Fagudvalget bemaerker, at der i analysen ikke tages hensyn til kompatibiliteten imellem
de produkter, der unders@ges samtidigt, altsd produkterne med hhv. de laveste og hgjeste indkabs-
priser. Fglsomhedsanalysen skal derfor blot ses som et illustrativt eksempel pa, hvordan omkost-
ningseffektiviteten kan forandres pa baggrund af varierende indkgbspriser.

Scenarieanalyse 2: Inkorporering af trafikuheld.

Pa grund af sgvnanfald og nedsat sgvnkvalitet har patienter med OSA en gget risiko for at veere
impliceret i trafikuheld [9,10]. Eftersom trafikuheld ikke er inkluderet som effektmal under Klinisk ef-
fekt og sikkerhed, er trafikuheld ikke inkluderet i den sundhedsgkonomiske basecase analyse. |
denne falsomhedsanalyse undersgges det derfor, hvordan resultatet af CUA’en pavirkes nar risiko
for trafikuheld inkluderes i modellen.

| scenarieanalysen er trafikuheld inkorporeret som fglgende. | ethvert helbredsstadie, undtaget 'ded’,
kan patienterne opleve et trafikuheld med enten lettere, alvorlig eller fatal personskade. Forekomsten
af trafikulykker med lettere eller alvorlig personskade pavirker ikke overgangen mellem helbredssta-
dier, men har betydning for effekt- og omkostningsakkumulationen i modellen. | tilfeelde af et
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trafikuheld med fatal personskade, vil patienterne overga til helbredsstadiet 'ded’. Fagudvalget vur-
derer, at det med rimelighed kan antages, at patienter stopper med at kere bil i en alder af 80 ar.
Sandsynligheden for at patienter med OSA oplever trafikuheld er baseret pa Udholm et al. 2022
[219], mens omkostninger og effekter er estimeret pa baggrund af HTA-rapporterne fra NICE og
CADTH [25,189]. Scenarieanalysen er beskrevet naermere i bilag 5.6.3.

Scenarieanalyse 3: Senkomplikationer ekskluderes fra modellen

Resultaterne af CUA’en er forventeligt delvist betinget af forskel i forekomsten af senkomplikationer
ved behandling med de forskellige behandlingsmuligheder. Sammenhaengen mellem systolisk blod-
tryk og risiko for kardiovaskuleere sygdomme er behaeftet med usikkerhed. Brugen af praediktions-
algoritmen, QRISK®3 calculator, til estimering af risiko for kardio- og cerebrovaskuleer sygdom er
ogsa behaeftet med stor usikkerhed. | en scenarieanalyse undersgges det derfor, hvordan resulta-
terne pavirkes, hvis patienternes risiko for kardio- og cerebrovakuleere events ikke pavirkes og be-
handlingsmulighederne derfor ikke har en effekt pa forekomsten af kardio- og cerebrovaskuleer syg-
dom.

Scenarieanalyse 4: Tidshorisont

| basecase analysen anvendes en livstidshorisont for de sundhedsgkonomiske analyser. Det er ngd-
vendigt at ekstrapolere de kliniske data for at afspejle denne tidshorisont, og det er usikkert, om og
hvordan effekten af de enkelte behandlingsmuligheder udvikler sig over tid. Derfor er det relevant at
undersgge omkostningseffektiviteten af de enkelte behandlingsmuligheder ved en kortere tidshori-
sont. | denne scenarieanalyse har fagudvalget sat en tidshorisont pa 5 ar.

Scenarieanalyse 5: Inklusion af omkostninger til vedligehold og rengering af udstyr

| basecase analyserne er der ikke inkluderet omkostninger forbundet med vedligehold og rengering
af udstyr, eftersom disse ikke er direkte relateret til behandling og ikke udger en reel transferering.
Fagudvalget vurderer imidlertid, at vedligehold og renggring er vigtig for, at det anvendte behand-
lingsudstyr fungerer optimalt og for holdbarheden af udstyret. Af denne grund udarbejdes en fglsom-
hedsanalyse, hvor omkostninger til vedligehold og rengaring af udstyr inkluderes. | scenarieanalysen
antages, at patienter i behandling med CPAP og MAD anvender 1 time ugentligt pa renggring af
udstyr. Se yderligere beskrivelse og omkostningsopgerelse i bilag 5.6.4.

Probabilistisk falsomhedsanalyse

Til at undersgge den samlede parameterusikkerhed, har sekretariatet udfgrt probabilistiske falsom-
hedsanalyser (PSA). PSA’en undersg@ger den beslutningsusikkerhed, der er forbundet med usikker-
hed i alle inputparametre simultant i analysen. Analysen baserer sig pa 10.000 tilfaeldige genbereg-
ninger af analysens resultater. Disse genberegninger foretages pa baggrund af de gennemsnitsveer-
dier og den usikkerhed, der er forbundet med enkeltparametrene i analysen (angivet via SE). | ana-
lysen er der som udgangspunkt anvendt en betadistribution for utility-estimater, gammadistribution
for omkostningsinputs og normaldistribution for resterende inputparametre. Resultatet af PSA’en il-
lustreres som et scatter plot i et inkrementelt omkostningseffektivitetsplan og som en cost-effective-
ness acceptability curve.
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9.1.4 Databehandling og analyse for budgetkonsekvensanalyse

For at undersgge de budgetmaessige konsekvenser, der er forbundet med at tilbyde forskellige be-
handlingsmuligheder til patienter med OSA, udfgres en budgetkonsekvensanalyse (BIA). BIA’en ud-
fgres som en kassegkonomisk analyse, der tager udgangspunkt i de regionale sundhedsbudgetter,
beregnet samlet for de fem regioner. BIA’en reflekterer dermed de samlede regionale udgifter for-
bundet med en national implementering af de forskellige behandlingsmuligheder til danske patienter
med OSA.

| BIA’en sammenlignes to scenarier;

e et nuvaerende scenarie, der reflekterer den nuveerende behandlingspraksis pa nationalt plan
og

e et nyt scenarie, der reflekterer hvordan behandlingspraksis vil @&endre sig pa nationalt plan,
med en antagelse om en positiv anbefaling fra Behandlingsradet.

Budgetkonsekvenserne vil blive angivet som differencen mellem det nuveerende scenarie og det nye
scenarie og illustrerer dermed udgiftsforskelle mellem scenarierne.

Det skal bemeerkes, at BIA’en, pa grund af manglende data, er baseret pa flere antagelser, som er
behaeftet med usikkerhed. Resultaterne fra naervaerende BIA skal derfor tolkes med forsigtighed.

9.1.4.1 Tidshorisont

BIA’ens lgbetid er, jeevnfgr Behandlingsradets metodevejledning for stagrre analyser, fem ar. Denne
tidshorisont er derfor ikke baseret pa faglige skan i forhold til en eventuel implementeringshastighed
for Behandlingsradets anbefaling af de forskellige behandlingsmuligheder, hvis der ses et positivt
udfald. Resultatet af BIA’en er betinget af den femarige tidshorisont.

9.1.4.2 Patientpopulation

Det har ikke veeret muligt at finde tidssvarende estimater pa praevalensen og/eller incidensen af
patienter med OSA i Danmark. Det har ligeledes ikke vaeret muligt at anvende regionernes registre-
ringer af diagnosticerede patienter med OSA, til at estimere patientpopulationen til naervaerende BIA.
Fagudvalget vurderer at data baseret pa nuvaerende inddeling og kodning af patienter med OSA i
Landpatientregisteret (LPR3) ikke afspejler populationen af patienter med OSA i Danmark.

Af den grund baserer BlA’ens patientpopulation sig pa en fremskrivning af preevalensen baseret pa
historiske data fra Landspatientregistret (LPR2) indhentet gennem fagudvalget. Data fra LPR2 er
trukket i perioden 2002-2019 pa preevalensen af patienter med OSA (DG473). Data efter 2019 er
ekskluderet pa grund af overgange fra LPR2 til LPR3. Derudover er der trukket data pa incidensen
af patienter med OSA i perioden 2002-2018. Data er justeret saledes, at beregningerne udelukkende
inkluderer voksne patienter med OSA (20+ ar). Den historiske praevalens akkumuleret i tidsperioden
2002-2019 er fremskrevet til 2025 som er starttidspunktet for naervaerende BIA. Fremskrivning af den
historiske preevalens baserer sig pa en linezer fremskrivning af antallet af nye (incidente) patienter
med OSA. Den lineaer fremskrivning er baseret pa incidensdata fra 2014-2018, og resulterer i en
gennemsnitlig stigning i tilveeksten pa 243,2 patienter om aret i antallet af incidente patienter. En
fremskrivning af antal preaevalente patienter ved brug af de fremskrevne incidenstal, resulterer i en
preevalens i 2025 pa 152.000 patienter. Denne fremskrevet preevalens er, i BIA’ens lgbetid, derud-
over justeret for befolkningens generelle dedelighed samt en estimeret overdgdelighed pa 39% (RR
= 1,39) forbundet med at have moderat til sveer OSA [207]. Pa baggrund af denne fremgangsmade
forventes en preevalens pa ca. 194.000 voksne patienter med OSA i 2029.
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Fagudvalget bemaerker, at preevalens deekker over alle patienter, der er registreret under ICD-10
diagnosekoden G473. Nuvaerende kodningspraksis i LPR skelner ikke mellem subgrupperne mild,
moderat og svaer OSA, ligesom det ikke er muligt at skelne mellem patienter, der har POSA eller
kirurgisk indikation. Det har derfor ikke vaeret muligt at skelne imellem disse subgrupperinger af pa-
tienter med OSA i naerveerende BIA.

Fagudvalget gar opmaerksom pa, at fremskrivning af en historisk praevalens skal tolkes med stor
forsigtighed, da opsporing og diagnosticering af patienter med OSA er markant anderledes i dag end
i perioden for de indhentede data. Fagudvalget vurderer, at patienter med OSA opspores og diagno-
sticeres i langt hgjere grad i dag, og at den fremskrevne praevalens derfor, med stor sandsynlighed,
er underestimeret.

9.1.4.3 Nuveerende og nyt scenarie

BIA’ens nuvaerende scenarie og det nye scenarie er udarbejdet pa baggrund af ekspertudsagn fra
fagudvalget og valideret med regionale data pa udfgrte behandlinger. Dataene skal tolkes med for-
sigtighed grundet regionale forskelle og forskellig registreringspraksis.

Det nuvarende scenarie

Der er i forbindelse med udarbejdelse af BIA’en indhentet data fra regionerne pa antallet af patienter,
der pa nuveerende tidspunkt anvender de inkluderede behandlingsmuligheder. Eftersom fagudvalget
vurderer, at nuveerende registreringspraksis og at nuvaerende kodning i LPR3 ikke afspejler det reelle
antal patienter med OSA i Danmark , er de indhentede data (absolutte tal) ikke anvendt i BIA’en.

Fagudvalget har derfor valgt at estimere, hvordan den procentuelle fordeling ser ud mellem de for-
skellige behandlingsmuligheder, med udgangspunkt i dataene indhentet fra regionerne. Pa baggrund
af denne procentuelle fordeling, vil den estimerede patientpopulation fordeles udover de syv behand-
lingsmuligheder. Tabel 70 giver en oversigt over fordelingen af patienter pa tvaers af de forskellige
behandlingsmuligheder og som fagudvalget vurderer er retvisende for nuveerende praksis. Fagud-
valget forventer, at fordelingen af patienter med OSA i det nuvaerende scenarie vil forblive konstant
henover BlA’ens Igbetid.

Tabel 70 — Det nuvaerende scenarie.

Fagudvalgets ekspertvurdering vedr. den procentuelle fordeling over arene 2025-2029 forudsat at sundhedsveaesenet fort-
saetter nuvaerende behandlingspraksis og at der i denne situation er en forventning om at fordelingen mellem behandlings-
mulighederne forbliver konstant over arene 2025-2029.

Behand- CPAP MAD Positions- Blgddels- MMA UAS Ingen aktiv
lingsalter- behandling kirurgi behandling
nativer

Ar 2025- 50% 1% 5% 1% 0,05% 0% 42,95%
2029

Det nye scenarie

Fagudvalget har ligeledes estimeret en procentuel fordeling af behandlingsmulighederne i en dansk
klinisk praksis 5 ar ud i fremtiden, med forudsaetning om en positiv anbefaling fra Behandlingsradet.
Der er antaget en linezer udvikling over tid med en forventning om, at CPAP falder linezert over tid
mens MAD, blgddelskirurgi, MMA og UAS stiger lineaert over tid. Fagudvalget bemeerker, at positi-
onsbehandling forventes at rumme 5% og ingen aktiv behandling 42,95% af den diagnosticeret pa-
tientpopulation over de naeste 5 ar, uagtet udfaldet af anbefalingen fra Behandlingsradet. Af den
grund observeres der ikke nogen forskel mellem det nuvaerende scenarie og det nye scenarie.
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Tabel 71 — Det nye scenarie.

Fagudvalgets ekspertvurdering af det nye scenarie forudsat en positiv anbefaling fra Behandlingsradet. Den procentuelle
fordeling i 2025 og i 2029 er baseret pa fagudvalgets ekspertvurdering. Der er derudover antaget en lineaer stigning/fald
over de 5 angivne ar.

Behandlings- CPAP MAD Positions- Bleddels- MMA UAS Ingen aktiv
alternativer behand- kirurgi behandling
ling
Ar 2025 49,16% 1,49% 5,00% 1,35% 0,06% 0,005% 42,95%
Ar 2026 46,87% 3,47% 5,00% 1,64% 0,07% 0,016% 42,95%
Ar 2027 44,58% 5,45% 5,00% 1,93% 0,08% 0,028% 42,95%
Ar 2028 42,29% 7,42% 5,00% 2,21% 0,09% 0,039% 42,95%
Ar 2029 40,00% 9,40% 5,00% 2,50% 0,10% 0,050% 42,95%

9.1.4.4 Opgerelse af udgifter

De gennemsnitlige udgifter pr. patient til de forskellige behandlingsmuligheder varierer over arene,
hvorfor det er ngdvendigt i BIA’en at arbejde med differentierede arlige udgifter. Opggrelsen af ud-
gifterne i BIA’en er derfor gennemfgrt ved hjeelp af den sundhedsgkonomiske model, som ogsé er
anvendt til at udfere de sundhedsgkonomiske analyser (afsnit 9.1.3). De estimerede udgifter pr. pa-
tient over den femarige periode er visualiseret i bilag 5.7.1. | nedenstaende afsnit er det beskrevet,
hvordan udgiftskomponenterne er opgjort. Implementeringsudgifter er ikke inkluderet i BIA’en.

Regionale udgifter til udstyr

| overensstemmelse med den sundhedsgkonomiske analyse reflekterer udgifter til behandlingsud-
styr (CPAP, MAD, positionsbehandling og UAS) de vaegtede, gennemsnitlige udgifter ved anven-
delse heraf. Udgifterne til udstyr falder i ar 1 hvor patienterne opstarter behandling. Derudover falder
udgifter til udstyr over BIA’ens tidshorisont, saledes at det afspejler udstyrets forventede levetid. Ud-
gifter til behandlingsudstyr er estimeret pa baggrund af informationer fra regionale indkgbsfunktioner,
kliniske eksperter og fagudvalgets vurderinger. Udgifter til udstyr i forbindelse med CPAP, MAD,
positionsbehandling og UAS er angivet i henholdsvis Tabel 56, Tabel 58, Tabel 60 og Tabel 63.

Regionale udgifter til behandling

| overensstemmelse med de sundhedsgkonomiske analyser er udgifter til de enkelte behandlings-
muligheder opdelt i; (1) opstartsudgifter, der omfatter udgifter, der falder i fgrste ar med behandling,
og (2) lebende arlige udgifter, der falder i de efterfalgende ar. For non-invasive behandlingsmulighe-
der (CPAP, MAD og positionsbehandling) omfatter udgifter, der falder i ar 1, blandt andet udlevering
af udstyr, opfelgning og kontakt til hospitalsafdeling. Lgbende udgifter til non-invasiv behandling ud-
geres blandt andet af kontroller, opfalgende CRM/PSG og udskiftning af udstyr. Udgifter til CPAP,
MAD og positionsbehandling er angivet i henholdsvis Tabel 57, Tabel 59 og Tabel 61. Mere detaljeret
opggrelse kan ses i bilag 5.4.

For de kirurgiske behandlingsmuligheder (ganekirurgi, multi-levelkirurgi (samlet betegnelse; blad-
delskirurgi), UAS og MMA) falder de fleste udgifter i det fgrste ar patienten er i behandling. Udgifter
i ar 1, forbundet med de kirurgiske behandlingsmuligheder, omfatter blandt andet forundersggelse,
det kirurgiske indgreb, indleeggelse, kontrol, CRM/PSG og for nogen DISE-undersggelse, yderligere
billeddiagnostiske undersagelser og tandregulering. UAS og MMA er desuden forbundet med |g-
bende arlige udgifter, herunder yderligere kontroller, CRM/PSG og tandreguleringsforlab. Udgifter til
blgddelskirurgi er angivet i Tabel 62, mens udgifter til UAS og MMA kan ses i Tabel 64 og Tabel 65.
Mere detaljeret opgerelse kan ses i bilag 5.4.
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9.1.4.5 Fglsomhedsanalyser

For at undersoge, hvordan resultatet af BIA’en pavirkes i relation til usikkerhed i inputparametre og
opstillede antagelser, er der foretaget en raekke fglsomhedsanalyser, som beskrevet nedenfor.

Afvigelse fra analysedesign

Jeevnfegr analysedesignet gnskede fagudvalget at udarbejde felsomhedsanalyser vedr. andele af
patienter der udnytter de enkelte behandlingsmuligheder og undersage forskellige scenarier med
forskellige anbefalinger af behandlingsmulighederne for de enkelte subgrupper. Eftersom datagrund-
laget for patientpopulationen er begraenset, og det ikke har vaeret muligt at differentiere antal patien-
ter i henhold til subgrupper, gennemfares de pagaeldende falsomhedsanalyser ikke. Der er i stedet
udfert falsomhedsanalyser pa estimat af antal patienter med OSA samt pa tilfeelde hvor flere patien-
ter kommer i behandling.

Folsomhedsanalyse 1: Udgifter til udstyr.

Prisen pa udstyr kan veere betydende for konsekvenserne for de regionale budgetter, ligesom det er
en parameter, der kan aendres betydeligt over tid i forbindelse med udbud, sendret konkurrence, mv.
Derfor undersages betydningen af at gge og mindske udgiften til hgjeste og laveste pris forbundet
med produkterne der anvendes til CPAP behandling, MAD behandling, positionsbehandling og UAS
behandling.

Felsomhedsanalyse 2: Estimat pa patientpopulation.

Fremskrivning af den historiske preevalens baserer sig pa en linezer fremskrivning af antallet af nye
(incidente) patienter med OSA. Den lineaere fremskrivning af praevalensen er baseret pa incidens-
data fra 2014-2018. Det er et relativt lille og historisk datagrundlag, der ligger til grund for beregning
af en incident tilvaekst og data, kan afspejle en betydelig anden registreringspraksis og opsporings-
praksis end i dag. Pa grund af disse usikkerheder omkring estimatet pa preevalensen og fremskriv-
ningen af denne, gnskes det undersggt betydningen af at aendre starrelsen pa populationen med +/-
10%.

Folsomhedsanalyse 3: Senkomplikationer ekskluderes fra BIA’en.

Som beskrevet i afsnit 9.1.3.6 er der stor usikkerhed vedr. forekomsten af senkomplikationer, da
denne bygger p4 sammenhangen mellem systolisk blodtryk og risikoen for kardio- og cerebrova-
skuleer sygdom baseret pa preediktionsalgoritmen QRISK®3 calculator. Dette medfarer ligeledes en
usikkerhed omkring udgifterne relateret til senkomplikationer. Derfor gnskes det undersagt, hvad
budgetkonsekvenserne resulterer i, nar udgifter til senkomplikationer ekskluderes fra BIA’en.

Felsomhedsanalyse 4: 5% ubehandlet patienter med OSA overgar til aktiv behandling.

Fagudvalget vurderer, at der pa nuvaerende tidspunkt er mange patienter diagnosticeret med OSA,
der har indikation for behandling, men som er ubehandlede, fordi de ikke kan tolerere standardbe-
handling. En positiv anbefaling af alle behandlingsmuligheder kan derfor medfare, at flere patienter,
som i dag er ubehandlet, vil komme i behandling. | denne fglsomhedsanalyse undersgges det, hvor-
dan den samlede budgetkonsekvens pavirkes safremt en positiv anbefaling medfarer, at 5% af den
diagnosticerede, men ubehandlet, patientpopulation, vil komme i behandling over de naeste 5 ar. |
felsomhedsanalysen antages det, at de 5% far behandling med MAD.
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9.2 Resultater for undersggelsesspgrgsmal 6
— Sundhedsgkonomisk analyse

Undersggelsesspargsmalet har til formal at belyse den indbyrdes omkostningseffektivitet af behand-
lingsmuligheder til patienter med OSA.

Hvad er den indbyrdes omkostningseffektivitet af behandlingsmulighe-

RECSIE2aSISESSPetas Al der til patienter med obstruktiv sgvnapng?

I nedenstaende afsnit praesenteres resultaterne af de sundhedsgkonomiske analyser; farst i relation
til fagudvalgets vurdering af den anvendte sundhedsgkonomiske model, som er blevet anvendt til at
udfgre de sundhedsgkonomiske analyser, og dernaest resultaterne af basecase analyserne og de
udferte felsomhedsanalyser.

9.2.1 Den sundhedsgkonomiske model

Fagudvalget har vurderet modellens validitet med udgangspunkt i de beskrevne antagelser for mo-
dellen, anvendte inputparametre samt kurver over modellens fordeling af patientpopulationen i for-
skellige helbredsstadier (state probability charts). Fagudvalget vurderer, at modellen reflekterer den
sygdomsprogression, der kan pavises med den identificerede evidens i denne analyse. Fagudvalget
understreger at modellen forventeligt underestimerer forekomsten af kardio- og cerebrovaskuleere
events set i forhold til den danske patientpopulation med OSA. Pa grund af manglende randomise-
rede kliniske studier, der undersgger korrelationen mellem behandling og risiko for udvikling af sen-
komplikationer, vurderer fagudvalget, at isser ubehandlede patienter med OSA har starre risiko for
kardio- og cerebrovaskulaer sygdom, end hvad det har vaeret muligt at afspejle i de sundhedsgkono-
miske modeller. Af samme grund vurderer fagudvalget, at de enkelte aktive behandlingsmuligheders
effekt pa reduktion af risikoen for kardio- og cerebrovaskulzere events, er underestimeret i model-
lerne. Fagudvalget understreger, at der eksisterer en staerkere korrelation mellem aktiv behandling
af OSA og reduktion i risiko for kardio- og cerebrovaskulzere events, baseret pa deres viden fra klinisk
praksis.

Med en gennemsnitsalder pa 50 ar ved modellernes start, estimerer modellerne en median levealder
pa 78,5 til 81 ar for patienter med mild OSA, moderat til svaer OSA, POSA og kirurgisk indikation,
der behandles med forskellige behandlingsmuligheder. Modellerne er kart i mellem 41 og 47 cyklus-
serind til >99% af kohorten er overgaet til det absorberende stadie ‘dad’, hvilket svarer til en slutalder
pa mellem 91 og 97 ar. Af samme arsag som beskrevet ovenfor, vurderer fagudvalget, ud fra et
klinisk perspektiv, at modellen forventeligt underestimerer overdgdeligheden, der er relateret til gget
morbiditet for patienter med OSA.

Kurver med fordeling af patientpopulationen i henhold til forskellige helbredsstadier, overlevelses-
kurver samt estimeret levealder for de enkelte modeller (iht. subgrupper med forskellige behand-
lingsmuligheder) kan ses i bilag 5.5.

9.2.2 De sundhedsgkonomiske analyser

Omekostninger forbundet med de forskellige behandlingsmuligheder til patienter med OSA kan ses i
Tabel 72. Omkostningerne forbundet med de forskellige behandlingsmuligheder er opgjort i henhold
til, hvorvidt der er tale om regionale, kommunale eller patientafholdte omkostninger. Omkostningerne
er praesenteret for hver behandlingsmulighed opdelt efter subgruppe.
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Tabel 72 — Oversigt over omkostninger forbundet med de undersggte behandlingsmuligheder i den sundhedsgko-
nomiske analyse. Omkostningerne er opdelt i regionale, kommunale og patientafholdte omkostninger forbundet med for-
skellige behandlingsmuligheder til henholdsvis patienter med mild OSA, moderat til svaer OSA, POSA og patienter med ki-
rurgisk indikation.

Interven- Regionale omkostninger, DKK Kommunale om-  Patientafholdte
tion kostninger, DKK  Omkostninger, DKK
Udstyr Opstart Senkompli- Senkomplikatio- Opstart og Senkomplika-
og vedli-  kationer ner vedligehold tioner
gehold
Mild OSA

Ingen aktiv. 0 0 8.398 10.829 0 1.564
behandling
CPAP 35.098 28.357 8.389 10.818 2.462 1.564

MAD B B s 10.829 4.878 1.564

Moderat til svaeer OSA

Ingen aktiv 0 0 7.037 8.720 0 3.522
behandling

CPAP 33.180 27238  6.903 8.573 2.370 1172
MAD B B ¢ 8.573 4.683 1.172

POSA

Ingen aktiv 0 0 7.037 8.720 0 1.191
behandling

CPAP 33.181 27229  6.903 8.573 2.370 1172
MAD B B ¢ 8.573 4.686 1.172
Positions- ~ 13.458 25620  6.302 7.922 6.192 1.091
behandling

Indikation for kirurgi

Ingen aktiv 0 0 7.037 8.720 0 3.511
behandling

Mandel- 0 41.853  4.405 5.792 4.225 820
/gane

Multi-level 0 1568.055  7.037 8.720 4.225 3.511
UAS B 45 13.239 20.340 820
MMA 0 127.835  4.405 5.792 32.280 820

OSA: obstruktiv sgvnapng, POSA: positionsafheengig OSA, CPAP: Continuous Positive Airway Pressure , MAD; Mandibular
Advancement Device, UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation), MMA: Maxillomandibular advancement surgery

Basecase resultaterne af de sundhedsgkonomiske analyser er praesenteret i Tabel 73 og i Figur 57
| tabellen fremgéar de inkrementelle omkostninger, inkrementelle QALYs og ICER over en
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livstidshorisont, differentieret pa de enkelte subgrupper. Figur 57 viser basecase analyserne for be-
handlingsmuligheder per subgruppe, illustreret i inkrementelle omkostningseffektivitetsplan.

Generelt set er aktive behandlingsmuligheder associeret med hgjere omkostninger sammenlignet
med ingen aktiv behandling. Den hgje omkostningsakkumulation er seerligt drevet af omkostninger
forbundet med udstyr samt opstart og vedligehold af behandlingen. Pa tveers af alle subgrupper er
UAS forbundet med de hgjeste forventede omkostninger, mens ingen aktiv behandling er forbundet
med de laveste forventede omkostninger. Forventede QALY er lavere for patienter med moderat til
svaer OSA sammenlignet med patienter med mild OSA pa tvaers af alle behandlingsmuligheder.
Dette skyldes at gget svaerhedsgrad af OSA er forbundet med gget morbiditet og mortalitet. | model-
len antages det, at patienter med POSA er karakteriseret med moderat til sveer OSA, hvorfor disse
patienter akkumulerer feerre QALYs sammenlignet med patienter med mild OSA.

For patienter med mild OSA viser basecase analysen, at behandling med CPAP er forbundet med
flest akkumulerede QALYs, resulterende i en ICER pa 208.824 DKK/QALY sammenlignet med ingen
aktiv behandling (se Figur 57 a). Eftersom CPAP er forbundet med flere QALYs og samtidig medfarer
feerre omkostninger i forhold til MAD, er CPAP mere omkostningseffektiv end MAD til behandling af
patienter med mild OSA (MAD er absolut domineret af CPAP).

Resultaterne for patienter med moderat til svaer OSA viser pa samme vis, at CPAP er associeret
med starst effekt resulterende i en ICER pa 131.024 DKK/QALY sammenlignet med ingen aktiv
behandling (se Figur 57 b). Behandling med CPAP er forbundet med flere QALYs og medfarer sam-
tidig faerre omkostninger i forhold MAD, hvorfor CPAP er mere omkostningseffektiv end MAD til be-
handling af patienter med moderat til svaer OSA (MAD er absolut domineret af CPAP).

For patienter med POSA, er CPAP ogsa forbundet med flest akkumulerede QALY resulterende i en
ICER pa 107.437 DKK/QALY sammenlignet med ingen aktiv behandling (se Figur 57c). Positions-
behandling er forbundet med lavere omkostninger sammenlignet med CPAP, og samtidig associeret
med faerre akkumulerede QALYs. CPAP er derfor mere omkostningseffektiv sammenlignet med po-
sitionsbehandling (der ses udvidet dominans for positionsbehandling versus CPAP). Behandling
med MAD er bade forbundet med faerre akkumulerede QALY's og en hgjere omkostningsakkumula-
tion sammenlignet med CPAP og positionsbehandling. MAD er derfor mindre omkostningseffektiv
end CPAP og positionsbehandling (MAD er absolut domineret af CPAP og positionsbehandling).

Alle kirurgiske behandlinger er forbundet med flere akkumulerede QALY's og medfgrer flere omkost-
ninger sammenlignet med ingen aktiv behandling (se Figur 57d). Pa tveers af resultaterne for patien-
ter med kirurgisk indikation ses, at multi-level kirurgi er forbundet med den hgjeste akkumulering af
QALYs, mens UAS er forbundet med den laveste akkumulering af QALYs. UAS medferer den hgje-
ste omkostningsakkumulation, mens mandel-/ganekirurgi er forbundet med laveste akkumulerede
omkostninger (se Tabel 73).
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Tabel 73 — Resultat af den sundhedsgkonomiske analyse.

Intervention Forventede Forventede Inkrementelle om- Inkrementelle ICER, DKK/QALY, sam- ICER, DKK/QALY,
omkostninger, QALYs kostninger, DKK, mod QALY’s, mod ingen menlignet med ingen be- sekventiel
DKK ingen behandling behandling handling
Mild OSA
Ingen aktiv behandling 19.902 14,45 Reference
CPAP 85.819 14,76 65.917 0,32 208.824 208.824
MAD 86.051 14,68 66.149 0,23 284.401 Absolut dominans
Moderat til sveer OSA
Ingen aktiv behandling 16.303 12,66 Reference
CPAP 78.800 13,14 62.497 0,48 131.024 131.024
MAD 79.396 13,07 63.094 0,41 153.633 Absolut dominans
POSA
Ingen aktiv behandling 16.303 12,66 Reference
CPAP 78.803 13,24 62.500 0,58 107.437 107.437
Positionsbehandling 59.990 13,00 43.688 0,33 130.791 Udvidet dominans
MAD 79.399 13,07 63.096 0,41 155.626 Absolut dominans
Indikation for kirurgi
Kirurgiske interventioner er analyseret i separate modeller op imod ingen aktiv behandling
Ingen aktiv behandling 16.303 12,66 Reference
Mandel-/ganekirurgi 56.634 13,81 40.332 1,15 35.161 -
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Intervention Forventede Forventede Inkrementelle om- Inkrementelle ICER, DKK/QALY, sam- ICER, DKK/QALY,
omkostninger, QALYs kostninger, DKK, mod QALY’s, mod ingen menlignet med ingen be- sekventiel
DKK ingen behandling behandling handling

Multi-level kirurgi 178.583 13,83 162.280 1,17 138.909

UAS 498.731 13,53 482.429 0,87 553.178

MMA 170.671 13,64 154.369 0,98 157.715
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OSA: obstruktiv sgvnapng, POSA: positionsafhaengig OSA, CPAP: Continuous Positive Airway Pressure , MAD; Mandibular
Advancement Device, UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation), MMA: Maxillomandibular advancement surgery,
ICER: incremental cost-effectiveness ratio, QALY: kvalitetsjusterede levear (quality-adjusted life years)

Figur 57 — Inkrementelt omkostningseffektivitetsplan over basecase resultater.

A) Basecase resultater af cost-utility analyse for patienter med mild OSA, B) Basecase resultater af cost-utility analyse for
patienter med moderat til sveer OSA, C) Basecase resultater af cost-utility analyse for patienter med POSA og D) Base case
resultater af cost-utility analyse for patienter med kirurgisk indikation. Den gra streg illustrerer
omkostningseffektivitetsgreensen (cost-effectives frontier).

A) Base case resultater - mild OSA
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C) Base case resultater - POSA
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D) Base case resultater - kirurgisk indikation
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OSA: obstruktiv sgvnapng, POSA: positionsafhaengig OSA, CPAP: Continuous Positive Airway Pressure , MAD; Mandibular
Advancement Device, UAS: Nervestimulation (upper airway stimulation), MMA: Maxillomandibular advancement surgery,
QALY: kvalitetsjusterede levear (quality-adjusted life years)
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9.2.2.1 Fglsomhedsanalyser

Der er udfart foalsomhedsanalyser i forbindelse med de sundhedsgkonomiske analyser for at under-
sgge, hvor robuste resultaterne er i forhold til de usikkerheder, der behaefter analyserne. Resulta-
terne af de deterministiske og probabilistiske falsomhedsanalyser praesenteres herunder.

Deterministiske folsomhedsanalyser

Der er for de sundhedsgkonomiske analyser udfert en raekke one-way fglsomhedsanalyser. Herun-
der er kun preesenteret et udsnit af de parametre, som aendrer den indbyrdes omkostningseffektivitet
mellem de inkluderede behandlingsmuligheder, og som er vurderet szerligt relevante. Alle one-way
felsomhedsanalyserne kan ses i tornadodiagrammer i bilag 5.6.1. One-way falsomhedsanalyserne
praesenteret separat for subgrupperne

One-way analyser for patienter med mild OSA

For patienter med mild OSA viser tornadodiagrammerne, at flere enkeltparametre kan aendre den
indbyrdes omkostningseffektivitet mellem ingen aktiv behandling, CPAP og MAD (se Figur 58 og
bilag 5.6.1). En parameter kan sendre omkostningseffektiviteten af MAD op imod ingen aktiv be-
handling; (1) utility forbundet med MAD. Safremt utility forbundet med MAD er negativ kan behand-
ling med MAD bade veere forbundet med en lavere effekt og medfere en hgjere omkostningsakku-
mulation sammenlignet med ingen aktiv behandling. | det tilfaelde vil ingen aktiv behandling veere
mere omkostningseffektiv end MAD (se 5.6.1). Adskillelige parametre kan aendre omkostningsef-
fektiviteten mellem CPAP og MAD. Starst betydning for den indbyrdes omkostningseffektivitet mel-
lem CPAP og MAD, er usikkerhed i parametrene; 1) utility forboundet med CPAP og 2) utility forbun-
det med MAD. Eftersom parameterspaendene (min- og maks-vaerdierne) for utility forbundet med
MAD og utility forbundet med CPAP overlapper hinanden, kan det betyde at MAD er forbundet med
en hgjere helbredsrelateret livskvalitet (utility) end CPAP. Til forskel fra basecase analysen kan
MAD dermed resultere i, at veere forbundet med flere akkumulerede QALYs sammenlignet med
CPAP (forklaring af ~ kan ses i teksten under figuren). Desuden ses at flere omkostningspara-
metre kan aendre omkostningseffektiviteten mellem CPAP og MAD. De omkostningsparametre, der
har stgrst betydning for den indbyrdes omkostningseffektivitet, er; 1) pris pa CPAP-apparat og 2)
levetid for MAD-bgjler. Med en pris pa CPAP-apparatet pa over 2.946 DKK (den gennemsnitlige
pris pa CPAP-apparat er i basecasen 2.900 DKK) vil resultatet af analysen aendrer sig, saledes at
CPAP er forbundet med hgjere omkostninger sammenlignet med MAD (modsat basecase analy-
sen, hvor CPAP er forbundet med lavere omkostninger). En levetid for MAD-bgijler pa mere end 3,2
ar (3 ar i basecase analysen) eendrer resultatet saledes, at MAD er forbundet med feerre omkost-
ninger sammenlignet med CPAP (modsat basecase analysen, hvor MAD er forbundet med hgjere
omkostninger). Flere parametre kan sendre den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem CPAP og
MAD og kan ses i bilag 5.6.1. Sammenligner man CPAP mod ingen aktiv behandling, kan ingen
enkeltstdende parametre eendre resultatet i forhold til, at CPAP medfarer flere QALYs, men ogsa
med er forbundet med flere omkostninger end ingen aktiv behandling. Resultaterne for patienter
med mild OSA er dermed ikke robuste overfor usikkerhed i enkeltstdende parametre.

Figur 58 — Udvalgte parametre fra tornadodiagrammer for patienter med mild OSA. Pa tornadodiagrammerne ses ud-
valgte enkeltstdende parametre, hvis usikkerhed kan aendre den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem ingen aktiv be-
handling og MAD samt mellem CPAP og MAD. De grenne barer indikerer pavirkningen af resultatet af CUA’en i relation til
den lave vaerdi for den pageeldende parameter, mens de lilla barer indikerer pavirkningen af resultatet af CUA’en i relation til
den hgje veerdi for den pageeldende parameter. Der er ingen enkeltstdende parametre der kan sendre omkostningseffektivi-
teten mellem ingen aktiv behandling og CPAP. Alle tornadodiagrammer kan ses i bilag 5.6.1.
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A) Tornado Diagram - Mild OSA
Ingen aktiv behandling vs. MAD

co Utility forbundet med MAD (mild OSA) (-0,0096 to 0,0348)
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B) Tornado Diagram - Mild OSA

CPAP vs. MAD
oo Utility forbundet med CPAP (mild OSA) (0,0063 to 0,0279)
oo Utility forbundet med MAD (mild OSA) (-0,0096 to 0,0348)
| Omkostninger til maskine _
| Levear for MAD-skinner (2 to 5)
TEV: -2793,35 )
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
Q N
@Q@ Q-Q& @9@ Q-Q@ @‘Q@ Q-Q@ Q@ _Q@ Q-Q@ @b@ Q@“ @9@ Q_Q@ _Q@ Q-Q@ _Q@ 9(9 @Q Q-Q@
O S I I S R

ICER

Forklaring af « for figur A: safremt parameteren ’utility forbundet med MAD’ naermer sig -0,0081 vil effektforskellen (naevneren) i ICER-brgken
naerme sig 0. ICER’eren vil i de tilfeelde veere asymptotisk til de to parametre.

Forklaring af « for figur B: Parameterspaendene (min- og maks-veerdier) for parametrene 1) utility forbundet med CPAP og 2) utility forbundet
med MAD overlapper hinanden, hvilket betyder at safremt parameteren ’utility forbundet med CPAP’ neermer sig veerdien 0,0162 og parame-
teren 'utility forbundet med MAD’ naermer sig 0,0192 vil effektforskellen (neevneren) i ICER-brgken nserme sig 0. ICER’eren vil i de tilfaelde
veere asymptotisk til de to parametre.

One-way folsomhedsanalyser for patienter med moderat til sveer OSA

For patienter med moderat til sveer OSA kan flere enkeltparametre sendre den indbyrdes omkost-
ningseffektivitet mellem ingen aktiv behandling, CPAP og MAD. Ingen enkeltstdende parametre kan
eendre resultatet i forhold til, at bade CPAP og MAD er forbundet med flere QALYs, men ogsa med-
farer flere omkostninger end ingen aktiv behandling. Usikkerhed i enkeltparametre aendrer derfor
ikke pa, at bade CPAP og MAD er mere omkostningseffektivt end ingen aktiv behandling for patienter
med moderat til svaer OSA.

Ser man pa den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem CPAP og MAD kan adskillelige parametre
eendre resultaterne af basecase analysen (se Figur 59 og bilag 5.6.1). Seerligt betydende for om-
kostningseffektiviteten er effekten af CPAP og MAD pa den helbredsrelaterede livskvalitet (utility).
Eftersom parameterspeendene (min- og maks-vaerdierne) for utility foroundet med MAD og utility
forbundet med CPAP overlapper hinanden, kan det betyde at MAD er forbundet med en hgjere utility
end CPAP. Til forskel fra basecase analysen kan MAD dermed resultere i, at veere forbundet med
flere akkumulerede QALYs sammenlignet med CPAP (forklaring af « i figuren kan ses i teksten under
figuren). Prisen pa CPAP-apparatet kan ogsa aendre den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem
CPAP og MAD. En pris pa CPAP-apparat pa over 3.026 DKK. vil resultere i, at CPAP ikke laengere
er billigere og bedre end MAD (den gennemsnitlige pris p4 CPAP-apparat er i basecasen 2.900
DKK). En levetid for MAD-bgjler pa mere end 3,1 ar (3 ar i basecase analysen) andrer resultatet
saledes, at MAD er forbundet med feerre omkostninger sammenlignet med CPAP (modsat basecase
analysen, hvor MAD er forbundet med hgjere omkostninger). Flere parametre kan sndre den ind-
byrdes omkostningseffektivitet mellem CPAP og MAD og kan ses i bilag 5.6.1. Dette betyder, at den
indbyrdes omkostningseffektivitet mellem CPAP og MAD til patienter med moderat til sveer OSA ikke
er robust overfor usikkerhed i enkeltstdende parametre.
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Figur 59 — Udvalgte parametre fra tornadodiagrammer for patienter med moderat til svaer OSA. Pa tornadodiagram-
merne ses udvalgte enkeltstdende parametre, hvis usikkerhed kan aendre den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem
ingen aktiv behandling, CPAP og MAD. De grgnne barer indikerer pavirkningen af resultatet af CUA’en i relation til den lave
veerdi for den pagaeldende parameter, mens de lilla barer indikerer pavirkningen af resultatet af CUA’en i relation til den hgje
veerdi for den pagaeldende parameter. Der er ingen enkeltstdende parametre der kan aendre omkostningseffektiviteten mel-

lem ingen aktiv behandling og CPAP samt mellem ingen aktiv behandling og MAD. Alle tornadodiagrammer kan ses i bilag
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Tornado Diagram - Moderat til sveer OSA
CPAP vs. MAD
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Forklaring af «: Parameterspeendene (min- og maks-vaerdier) for parametrene 1) utility forbundet med CPAP og 2) utility
forbundet med MAD overlapper hinanden, hvilket betyder at safremt parameteren 'utility forbundet med CPAP’ nsermer sig
veerdien 0,0264 og parameteren ’utility forbundet med MAD’ naermer sig 0,0233 vil effektforskellen (neevneren) i ICER-brgken
naerme sig 0. ICER’eren vil i de tilfeelde veere asymptotisk til de to parametre.

One-way folsomhedsanalyser for patienter med POSA

Ifelge tornadodiagrammerne for patienter med POSA, kan flere enkeltparametre sendre den indbyr-
des omkostningseffektivitet mellem ingen aktiv behandling, CPAP, MAD og positionsbehandling. In-
gen enkeltstdende parametre kan eendre resultatet i forhold til, at bAde CPAP, MAD og positionsbe-
handling er forbundet med flere QALYs, men ogsa medfarer flere omkostninger end ingen aktiv be-
handling. Usikkerhed i enkeltparametre andrer derfor ikke pa, at bade CPAP og MAD er mere om-
kostningseffektivt end ingen aktiv behandling for patienter med moderat til sveer OSA.

Ser man pa den indbyrdes omkostingseffektivitet mellem CPAP og MAD, kan adskillelige enkeltsta-
ende parametre aendre resultatet af basecase analysen (se Figur 60a og bilag 5.6.1. Starst betydning
for den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem CPAP og MAD, er usikkerhed i parametrene; 1)
utility forbundet med CPAP, og 2) utility forbundet med MAD. Eftersom parameterspandene (min-
og maks-veerdierne) for utility forboundet med MAD og utility forbundet med CPAP overlapper hinan-
den, kan det betyde at MAD er forbundet med en hgjere helbredsrelateret livskvalitet (utility) end
CPAP. Til forskel fra basecase analysen kan MAD dermed resultere i, at veere forbundet med flere
akkumulerede QALYs sammenlignet med CPAP. Desuden ses det, at flere omkostningsparametre
kan andre omkostningseffektiviteten mellem CPAP og MAD. De omkostningsparametre, der har
starst betydning for den indbyrdes omkostningseffektivitet, er; 1) pris pa CPAP-apparat, og 2) levetid
for MAD-bgijler. Med en pris pa CPAP-apparatet pa over 2.946 DKK (2.900 DKK i basecase analy-
sen) vil resultatet af analysen aendrer sig saledes, at CPAP er forbundet med hgjere omkostninger
sammenlignet med MAD (modsat basecase analysen, hvor CPAP er forbundet med lavere omkost-
ninger).

To parametre kan eendre omkostningseffektiviteten af CPAP sammenlignet med positionsbehand-
ling; 1) utility forbundet med CPAP, og 2) andel af patienter, der far PSG (se Figur 60b). Safremt
utility-effekten forbundet med CPAP er lavere end effekten af positionsbehandling, vil positionsbe-
handling bade medfgre en hgjere akkumulation af QALY's og veere forbundet med lavere omkostnin-
ger. Betydende for omkostningsakkumulation vil en andel pa over 15% af patienter, der far PSG i
forbindelse med sin kontrol med positionsbehandling forarsage, at CPAP er forbundet med starre
effekt og mindre omkostninger sammenlignet med positionsbehandling. CPAP vil i det tilfaelde domi-
nere positionsbehandling. Fagudvalget vurderer dog, at kun omkring 1% af alle patienter far PSG i
stedet for CRM i forbindelse med kontrol af positionsbehandling.

Ser man pa den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem positionsbehandling og MAD kan fire en-
keltparametre aendre resultatet af basecase analysen (se Figur 60c). Eftersom parameterspaendene
for utility forbundet med MAD og utility forbundet med positionsbehandling overlapper hinanden, kan
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det resultere i at behandling med MAD medfgrer en hgjere akkumulation af QALYs sammenlignet
med positionsbehandling. Modsat basecase analysen vil MAD, i de tilfaelde, ikke vaere absolut do-
mineret af positionsbehandling. Desuden kan usikkerhed i sandsynlighed for kardio- og cerebrova-
skuleere events samt andel af patienter, der far PSG i stedet for CRM i forbindelse med sin kontrol
med positionsbehandling aendre den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem MAD og positionsbe-
handling. Safremt en andel pa over 12% af patienter, der far PSG i forbindelse med sin kontrol med
positionsbehandling, forarsage, at MAD er forbundet med stgrre effekt og mindre omkostninger sam-
menlignet med positionsbehandling. Flere enkeltparametre kan andre den indbyrdes omkostnings-
effektivitet mellem positionsbehandling og MAD og kan ses i tornadodiaragrammet i bilag 5.6.1.

Figur 60 — Udvalgte parametre fra tornadodiagrammer for patienter med POSA. P3 tornadodiagrammerne ses ud-
valgte enkeltstaende parametre, hvis usikkerhed kan eendre den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem ingen aktiv be-
handling, CPAP, MAD og positionsbehandling. De gr@nne barer indikerer pavirkningen af resultatet af CUA’en i relation il
den lave veerdi for den pageeldende parameter, mens de lilla barer indikerer pavirkningen af resultatet af CUA’en i relation til
den hgje vaerdi for den pageeldende parameter. Der er ingen enkeltstdende parametre der kan sendre omkostningseffektivi-
teten mellem ingen aktiv behandling og CPAP, MAD samt positionsbehandling. Alle tornadodiagrammer kan ses i bilag
5.6.1.

A) Tornado Diagram - POSA

CPAP vs. MAD
<] Utility forbundet med CPAP (POSA) (0,014 to 0,051)
o] Utility forbundet med MAD (POSA) (0,0098 to 0,0348)
- Omkostninger til CPAP-maskine w_
| Levedr for MAD-bgjler (2 to )
EV: -3486,10 ) o
r T T T T T T T T T 1
-200.000 -150.000 -100.000 -50.000 0 50.000 100.000 150.000 200.000 250.000 300.000
ICER
B) Tornado Diagram - POSA
CPAP vs. Positionstraner
© Utility forbundet med CPAP (POSA) (0,014 to 0,051)
_ Andel af patienter der fir CRM (Positionsbehandling) (0.5 to 1)
EV: 75944,99
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ICER
C) Tornado Diagram - POSA
MAD vs. Positionsbehandling
o Utility forbundet med positionsbehandling (POSA) (0,0051 to 0,024)
o Min og maks sandsynlighed for CV event (1=lav, 3=hgj) (1 to 3)
o] Utility forbundet med MAD (POSA) (0,0098 to 0,0348)
[ Andel s ptienter der i CRM (Posiionsbehanding) (0510 1)
EV: 253089,56
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n°° Q& o-°° 0@ e»°° e°° n°° o@ Qgp o@ o o-°° o@ 0»°° eee n°° [N o@
N PO O L I A M A O

ICER

Forklaring af «: Safremt parameteret 'utility forbundet med CPAP’ neermer sig veerdien 0,01455 og parameteren ’utility for-
bundet med MAD’ naermer sig 0,03085 vil effektforskellen (naevneren) i ICER-brgken naerme sig 0. ICER’eren vil i de tilfeelde
veere asymptotisk til de to parametre. P4 samme made pavirker parameteren ‘'min og maks sandsynlighed for CV event’
saledes at ICER’eren vil vaere asymptotisk til parameteret nar nsermer sig maks-veerdien (angivet som 3).

One-way folsomhedsanalyser af patienter med kirurgisk indikation

Ser man pa tornadodiagrammerne for de kirurgiske behandlingsmuligheder kan ingen enkeltstaende
parametre eendre resultatet af basecase analyserne i forhold til, at alle de kirurgiske indgreb er for-
bundet med flere QALYs og medfarer flere omkostninger sammenlignet med ingen aktiv behandling.
De parametre, der enkeltstaende pavirker resultaterne mest, er den helbredsrelaterede livskvalitet
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(utility), der er forbundet med det enkelte indgreb. Desuden pavirkes resultatet for multi-level kirurgi
seerligt af omkostningerne forbundet med operationen, resultatet for MMA pavirkes seaerligt af usik-
kerhed i omkostningsopgearelsen forbundet med tandreguleringsforlgb, mens resultatet for UAS saer-
ligt pavirkes af usikkerhed i sandsynligheden for senkomplikationer.

Scenarieanalyser

| tilleeg til one-way analyserne er der udfert en reekke scenarieanalyser, som har til formal at under-
sgge betydningen af usikkerheder ved principielle antagelser for de sundhedsgkonomiske analyser
(se Tabel 74 og bilag 5.6.2). Baggrunden for de udferte scenarieanalyser er beskrevet i afsnit 9.1.3.6
samt i bilag 5.6.3 0g 5.6.4.

| overensstemmelse med resultaterne fra one-way analyserne, kan omkostninger til udstyr have stor
betydning for omkostningseffektiviteten af de enkelte behandlingsmuligheder. Scenarieanalyse 1
(omkostninger til udstyr) viser, at resultaterne af basecase analyserne for patienter med mild OSA,
moderat til sveer OSA og POSA ikke er robuste overfor usikkerhed i relation til omkostninger til udstyr.
Pa tvaers af de relevante subgrupper (patienter med mild OSA, moderat til svaer OSA og POSA) kan
seerligt omkostninger til CPAP-udstyr pavirke resultatet af ICER’eren. Den starste pavirkning af re-
sultatet ses for subgrupperne, patienter med mild OSA og patienter med POSA. Med hgjeste ind-
kabspris pa CPAP, vil resultaterne for patienter med mild OSA , patienter med moderat til sveer OSA
og patienter med POSA aendre sig saledes, at CPAP ikke laengere er forbundet med flere QALYs og
faerre omkostninger sammenlignet med MAD. | det tilfaelde vil CPAP veere forbundet med flere QA-
LYs, men flere omkostninger end MAD (CPAP dominerer ikke laengere MAD) (se Tabel 74). For
patienter med POSA vil hgjeste indkgbspris pa CPAP desuden medfare at positionsbehandling ikke
lzengere viser udvidet dominans. Fagudvalget bemeerker at omkostninger til CPAP-udstyr i hgj grad
afhaenger af CPAP-apparatet. Den inkluderede maksimumsveerdi for CPAP-apparater afspejler et
ASV-apparat, hvilket fagudvalget bemaerker kun anvendes til <1% af alle patienter med OSA i be-
handling med CPAP.

Derudover viser scenarieanalysen at resultaterne af basecase analysen for patienter med POSA
ikke er robuste overfor usikkerhed i relation omkostninger til positionsudstyr. Med laveste indkabspris
af positionsudstyr vil omkostninger til positionsbehandling falde markant, hvilket resulterer i en ICER
pa 90.781 DKK/QALY sammenlignet med ingen aktiv behandling (versus 130.791DKK/QALY i base-
case analysen). Dette betyder samtidig at positionsbehandling ikke leengere viser udvidet dominans
sammenlignet med CPAP. Fagudvalget bemaerker, at der er stor forskel pa det teknologiske udstyr
for positionsbehandling (floorball sammenlignet med digitale devices, herunder positionsbzelte og
pande-device), hvilket reflekteres i en stor usikkerhed i omkostningerne til udstyret. Fagudvalget be-
meerker desuden, at det primaert anvendte produkt af positionsbaelter udgar pa det danske marked,
men fagudvalget forventer, at der kommer et alternativ hertil.

Sekretariatet bemaerker desuden, at de sundhedsgkonomiske analyser er behaeftet med usikkerhed
i metodiske valg i relationen il inklusion af omkostninger til rengering og vedligehold af udstyr (sce-
narieanalyse 5), som pavirker resultaterne betydeligt. Omkostninger forbundet med CPAP og MAD
drives i hgj grad af ressourcetraek i forbindelse med Igbende renggring af CPAP-udstyr og MAD-
bgjler, som afholdes af den enkelte patient. Med inklusion af patientafholdte omkostninger i relation
til rengering og vedligehold (scenarieanalyse 5), stiger de samlede omkostninger over en livstidsho-
risont til mellem 311.251 — 332.620DKK for CPAP (versus 78.800-85.819DKK i basecase) og il
330.031-312.189DKK for MAD (versus 79.396-86.051 i basecase) for subgrupperne patienter med
mild OSA, patienter med moderat til sveer OSA og patienter med POSA. For patienter med POSA vil
inklusion af disse omkostninger resultere i, at positionsbehandling er forbundet med en betragtelig
lavere omkostningsakkumulation sammenlignet med CPAP og MAD, saledes at positionsbehandling
ikke leengere viser udvidet dominans. For patienter med mild og moderat til sveer OSA har inklusion
af omkostninger til renggring og vedligeholdelse ikke betydning for den indbyrdes
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omkostningseffektivitet mellem CPAP og MAD. Dog ses en stor stigning i ICER’eren for CPAP sam-
menlignet med ingen aktiv behandling og MAD sammenlignet med ingen aktiv behandling.

Resultater fra de derudover udferte scenarieanalyser viser, at basecase resultaterne er relativt ro-
buste overfor metodisk usikkerhed i relation til inklusion af trafikuheld (scenarieanalyse 2), behand-

lingsmulighedernes effekt pa senkomplikationer (scenarieanalyse 3) og den anvendte tidshorisont
(scenarieanalyse 4).
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Tabel 74 - Resultater af udferte scenarieanalyser.

Resultater fra scenarieanalyse 1 kan ses i bilag 5.2.6. Resultater markeret med fed indikerer at den indbyrdes omkostningseffektivitet er aendret fra basecase analysen. Alle ICER’ere er beregent

sekventielt.

Scenarieanalyse

Mild OSA
ICER, DKK/QALY

Moderat til svaer OSA
ICER, DKK/QALY

POSA
ICER, DKK/QALY

Kirurgisk indikation
ICER, DKK/QALY

Scenarie 1
Indkgbspriser af ud-
styr

Scenarie 2
Trafikuheld er
inkluderes i modellen

Scenarie 3
Senkomplikationer er
ikke inkorporeret i
modellen

Scenarie 4
Tidshorisont aendres
til 5 ar

Scenarie 5
Inkludering af pati-
entafholdte omkost-
ninger til rengaring

Analyserne er udarbejdet som laveste og hgjeste indkebspris separat for hver behandlingsmulighed til hver subgruppe

Se resultater i bilag 5.6.2

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Reference
207.876

Absolut dominans

Reference
207.334

Udvidet dominans

Reference
275.372
Absolut dominans

Reference
990.671

Absolut dominans

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Reference
130.426

Absolut dominans

Reference
134.857

Absolut dominans

Reference
177.236
Absolut dominans

Reference
618.560

Absolut dominans

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Position

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Position

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Position

Ingen aktiv behandling
CPAP
MAD

Position

Reference
106.956
Absolut dominans

Udvidet dominans

Reference
109.956
Absolut dominans

Udvidet dominans

Reference
144.593
Absolut dominans

Udvidet dominans

Reference
517.738

Absolut dominans
130.791

Ingen aktiv behandling
Ganekirurgi

Multi-level

UAS

MMA

Ingen aktiv behandling
Ganekirurgi

Multi-level

UAS

MMA

Ingen aktiv behandling
Ganekirurgi

Multi-level

UAS

MMA

Ingen aktiv behandling
Ganekirurgi

Multi-level

UAS

MMA

Reference
34.932
138.663
552.861
155.821

Reference
51.822
132.118
820.015
223.975

Reference
167.640
445.103
2.027.855
722.170

Reference

Ikke relevant
Ikke relevant
Ikke relevant

Ikke relevant

OSA: obstruktiv savnapng, POSA: positionsafhangig OSA, CPAP: Continuous Positive Airway Pressure , MAD; Mandibular Advancement Device, UAS: Nervestimulation (upper airway stimula-

tion), MMA: Maxillomandibular advancement surgery, ICER: incremental cost-effectiveness ratio, QALY: kvalitetsjusterede levear (quality-adjusted life years)



9.2.2.2 Probabilistisk fealsomhedsanalyse

Resultaterne af PSA’erne er illustreret i inkrementelle omkostningseffektivitets-scatterplots og som
en cost-effectiveness acceptability curve (CEAC). Der er udfgrt PSA’er for hver subgruppe (Figur
61). | scatterplottene ses iterationer af 10.000 tilfaeldigt genberegnede ICER-resultater. Disse itera-
tioner er beregnet med udgangspunkt i tilfaeldige treekninger fra de distributioner, der reflekterer in-
putparametrene og den usikkerhed, der behaefter disse.

For subgruppen, mild OSA, indikerer PSA’en, at der, med udgangspunkt i den usikkerhed, der er
inkluderet, er >99 % sandsynlighed for, at behandling med CPAP er dyrere, men ogsa forbundet
med starre effekt sammenlignet med ingen aktiv behandling. PSA’en indikerer desuden, at der er
ca. 70% sandsynlighed for at behandling med MAD er dyrere, men bedre end ingen aktiv behandling
og at der er ca. 30% sandsynlighed for at MAD er dyrere men ogsa forbundet med mindre effekt
sammenlignet med ingen aktiv behandling. Ser man pa spredningen af iterationerne i scatterplottet,
er der en vaesentlig usikkerhed forbundet med akkumulation af omkostninger og effekt for bade
CPAP og MAD. Usikkerheden forbundet med omkostninger er stgrst for behandling med CPAP,
mens usikkerheden forbundet med effekt er stagrst for behandling med MAD. CEAC-kurven i Figur
62 illustrerer sandsynligheden for, at behandling med CPAP og MAD er omkostningseffektiv sam-
menlignet med ingen aktiv behandling, nar betalingsviljen ages i relation til effektmalet QALYs. Ved
en betalingsvillighed pa over ca. 205.000 DKK/QALY indikerer CEAC-kurven at der er sterst sand-
synlighed for at behandling med CPAP er den mest omkostningseffektive behandling. CPAP har dog
ikke 100% sandsynlighed for at veere omkostningseffektiv, uafhaengig af betalingsvillighed. Dette
skyldes at MAD i visse tilfaelde er mere effektiv og medfarer en lavere omkostningsakkumulation end
CPAP.
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Figur 61 — Inkrementelt omkostningseffektivitets-scatter plot for patienter med mild OSA. Inkrementelt omkostnings-
effektivitets-scatter plot illustrerer 10.000 tilfeeldige iterationer fra den probabilistiske felsomhedsanalyse.
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Figur 62 — Cost-effectiveness acceptability kurve for cost-utility analysen for patienter med mild OSA. Kurven indikerer
sandsynligheden for, at CPAP, MAD og ingen aktiv behandling er omkostningseffektivt set i forhold til hinanden ved forskellige
teerskelveerdier for betalingsvilligheden relativt til effektmalet kvalitetsjusterede levear.
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PSA’en for patienter med moderat til sveer OSA indikerer pa samme vis at der, med udgangspunkt i
den usikkerhed, der er inkluderet, er >99% sandsynlighed for, at behandling med CPAP og MAD er
dyrere, men ogsa forbundet med starre effekt sammenlignet med ingen aktiv behandling (se Tabel
65). Spredningen i scatterplottet viser desuden, at usikkerheden forbundet med akkumulation af om-
kostninger og effekter er stgrst for behandling med MAD. CEAC-kurven i Figur 64 viser, at ved en
betalingsvilighed pa 0 DKK/QALY er der <0% sandsynlighed for at CPAP og MAD er
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omkostningseffektiv. Ved en betalingsvillighed pa over 125.100 DKK/QALY er behandling med
CPAP den behandlingsmulighed, der har stgrst sandsynlighed for at veere omkostningseffektiv.
Sandsynligheden for, at CPAP er omkostningseffektiv, nar dog ikke 100% fordi MAD i nogle tilfeelde
vil veere mere effektiv og medfgre en lavere omkostningsakkumulation end CPAP.

Figur 63 — Inkrementelt omkostningseffektivitets-scatter plot for patienter med moderat til svaer OSA. Inkrementelt
omkostningseffektivitets-scatter plot illustrerer 10.000 tilfeeldige iterationer fra den probabilistiske falsomhedsanalyse.

300.000 kr.
MAD vs. Ingen aktiv
o 250.000 kr. behandling
<
a e CPAP vs. Ingen aktiv
S 200.000 kr. behandiing
=
=
7
fe)
E 150.000 kr.
o
Q
o
S 100.000 kr.
5 £
X
o
— 50.000 kr.
0 kr.
0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8 0,9 1

Inkrementelle effekter (QALYSs)

Figur 64 — Cost-effectiveness acceptability kurve for cost-utility analysen for patienter med moderat til svaer OSA.
Kurven indikerer sandsynligheden for, at CPAP, MAD og ingen aktiv behandling er omkostningseffektivt set i forhold til hin-
anden ved forskellige teerskelveerdier for betalingsvilligheden relativt til effektmalet kvalitetsjusterede levear.
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For patienter med POSA, indikerer PSA’en, at der er >99% sandsynlighed for, at behandling med
CPAP og positionsbehandling er dyrere, men mere effektiv, sammenlignet med ingen aktiv behand-
ling (se Tabel 66). PSA’en indikerer desuden, at der er ca. 94% sandsynlighed for at behandling med
MAD er dyrere, men bedre end ingen aktiv behandling, og at der er ca. 6% sandsynlighed for, at
MAD er dyrere men ogsa forbundet med mindre effekt sammenlignet med ingen aktiv behandling.
Spredningen i scatterplottene viser, at CPAP er forbundet med starst usikkerhed i akkumulationen
af omkostninger, mens MAD er forbundet med stgrst usikkerhed i akkumulation af effekt. CEAC-
kurven i Figur 66 viser, at ved en betalingsvillighed pa 0 DKK/QALY er der <0% sandsynlighed for
at CPAP, MAD og positionsbehandling er omkostningseffektiv. Ved en betalingsvillighed pa over
102.800 DKK/QALY har CPAP stgrst sandsynlighed for at vaere omkostningseffektiv. Sandsynlighe-
den for, at CPAP er omkostningseffektiv, nar dog ikke 100%, fordi MAD og positionsbehandling i
nogle tilfeelde vil vaere mere effektiv og medfare en lavere omkostningsakkumulation end CPAP. Ser
man udelukkende pa MAD og positionsbehandling op mod ingen aktiv behandling, har positionsbe-
handling sterst sandsynlighed for at vaere omkostningseffektiv ved en betalingsvillighed pa over
122.000 DKK/QALY, hvilket zendrer sig til at MAD har starst sandsynlighed for at veere omkostnings-
effektiv med en betalingsvillighed pa over ca. 220.000 DKK/QALY.

Figur 65 — Inkrementelt omkostningseffektivitets-scatter plot for patienter med POSA. Inkrementelt omkostningseffek-
tivitets-scatter plot illustrerer 10.000 tilfeldige iterationer fra den probabilistiske falsomhedsanalyse.
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Figur 66 — Cost-effektiveness acceptability kurve for cost-utility analysen for patienter med POSA. Kurven indikerer
sandsynligheden for, at CPAP, MAD, positionsbehandling og ingen aktiv behandling er omkostningseffektivt set i forhold til
hinanden ved forskellige teerskelveerdier for betalingsvilligheden relativt til effektmalet kvalitetsjusterede levear.
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PSA’en for patienter med kirurgisk indikation er udarbejdet separat for hver kirurgisk behandlings-
mulighed, men er illustreret i samme scatterplot i. Pa scatterplottet ses, at der med udgangspunkt i
den usikkerhed, der er inkluderet, er >99% sandsynlighed for at mandel-/ganekirurgi, multi-level ki-
rurgi, UAS og MMA er dyrere, men samtidig forbundet med stgrre effekt sammenlignet med ingen
aktiv behandling. Spredningen pa scatterplottene viser, at UAS er forbundet med starst usikkerhed i
akkumulationen af omkostninger og effekt. Desuden viser spredningen pa scatterplottene, at man-
del-/ganekirurgi er forbundet med mindst usikkerhed i akkumulationen af omkostninger, mens multi-
level kirurgi er forbundet med mindst usikkerhed i akkumulationen af effekt. CEAC-kurverne for de
kirurgiske indgreb er pa samme vis udarbejdet separat for hver kirurgisk behandlingsmulighed og
kan ses i bilag 5.6.5. CEAC-kurverne viser at de kirurgiske indgreb har stgrst sandsynlighed for at
vaere omkostningseffektive ved en betalingsvilje pa ca. 36.500 DKK/QALY for mandel-/ganekirurgi,
ca. 139.000 DKK/QALY for multi-level kirurgi, 555.00 DKK/QALY for UAS og 157.500 DKK/QALY for
MMA
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Figur 67 — Inkrementelt omkostningseffektivitets-scatter plot for patienter med kirurgisk indikation. Inkrementelt
omkostningseffektivitets-scatter plot illustrerer 10.000 tilfeldige iterationer fra den probabilistiske falsomhedsanalyse, hvor
hvert kirurgisk indgreb sammenlignes med ingen aktiv behandling.
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9.2.3 Opsummering for undersggelsesspagrgsmal 6

For patienter med mild OSA viser CUA’en, at behandling med CPAP og MAD medfgrer flere om-
kostninger (forskel pa hhv. 65.917 DKK og 66.149 DKK) og hgjere effekt (forskel pa 0,32 og 0,23)
sammenlignet med ingen aktiv behandling, hvilket giver en ICER pa henholdsvis 208.824 DKK/QALY
0g 284.401 DKK/QALY. Eftersom behandling med CPAP er forbundet med feerre omkostninger og
hgjere akkumulering af QALYs sammenlignet med MAD, er MAD absolut domineret af CPAP. Med
udgangspunkt i den usikkerhed der er forbundet med effekten af bade CPAP og MAD samt omkost-
ninger til CPAP-udstyr, vurderer fagudvalget dog, at CPAP ikke med sikkerhed dominerer behandling
med MAD. | visse tilfeelde kan MAD veere mere omkostningseffektiv sammenlignet med CPAP. Om-
vendt papeger fagudvalget, at der er sandsynlighed for, at MAD i nogle tilfaelde er mindre effektiv
sammenlignet med ingen aktiv behandling. Med udgangspunkt i resultaterne af PSA’en for patienter
med mild OSA, vurderer fagudvalget, at der er sterst sandsynlighed for, at CPAP er den mest om-
kostningseffektive behandling.

For patienter med moderat til sveer OSA viser CUA’en, at behandling med CPAP og MAD medfgrer
flere omkostninger (forskel pa hhv. 62.497 DKK og 68.728 DKK) og hgjere effekt (forskel pa 0,48 og
0,41) sammenlignet med ingen aktiv behandling, hvilket giver en ICER pa henholdsvis 131.024
DKK/QALY og 167.353 DKK/QALY. Eftersom behandling med CPAP er forbundet med feerre om-
kostninger og hgjere akkumulering af QALYs sammenlignet med MAD, er MAD absolut domineret
af CPAP. Ogsa for patienter med moderat til svaer OSA er bade omkostninger og effekter af CPAP
og MAD behaeftet med en vis usikkerhed, hvilket kan pavirke den indbyrdes omkostningseffektivitet.
Fagudvalget vurderer med udgangspunkt i usikkerheden forbundet med effekten af CPAP og MAD,
at CPAP ikke med sikkerhed dominerer behandling med MAD. | visse tilfeelde kan MAD veere mere
omkostningseffektivend CPAP. Med udgangspunkt i PSA’en for patienter med moderat til svaer OSA
vurderer fagudvalget dog, at der er starst sandsynlighed for, at CPAP er den mest omkostningsef-
fektive behandlingsmulighed.

For patienter med POSA viser CUA’'en at CPAP, MAD og positionsbehandling medfarer flere om-
kostninger (forskel pa 65.500DKK, 63.096DKK og 43.688DKK) og en hgjere effekt (forskel pa 0,58,
0,41 og 0,33) sammenlignet med ingen aktiv behandling. Dette giver en ICER pa henholdsvis
107.437 DKK/QALY, 155.626 DKK/QALY og 130.791 DKK/QALY sammenlignet med ingen aktiv
behandling i basecase analysen. Ogsa for patienter med POSA, er CPAP forbundet med en hgjere
akkumulering af omkostninger og QALYs sammenlignet med MAD, hvorfor MAD er absolut domine-
ret af CPAP. Sammenligner man CPAP op imod positionsbehandling, ses der derimod udvidet do-
minans, eftersom positionsbehandling er forbundet med faerre omkostninger, men ogsa lavere ak-
kumulering af QALYs. Bade omkostninger og effekter forbundet med CPAP, MAD og positionsbe-
handling, er behaeftet med en vis usikkerhed, hvilket kan pavirke den indbyrdes omkostningseffekti-
vitet. Fagudvalget bemaerker, at szerligt effekten af behandlingsmulighederne til patienter med POSA
har betydning for den indbyrdes omkostningseffektivitet. Fagudvalget papeger, at der er sandsynlig-
hed for, at MAD og positionsbehandling i nogle tilfaelde er forbundet med stgrre effekt sammenlignet
med CPAP. Med udgangspunkt i PSA’en for patienter med POSA vurderer fagudvalget dog, at er
der er stgrst sandsynlighed for, at CPAP er den mest omkostningseffektive behandlingsmulighed.

For patienter med kirurgisk indikation viser CUA’erne, at mandel-/ganekirurgi, multi-level kirurgi, UAS
og MMA medfgrer flere omkostninger (forskel pa 40.332 DKK, 162.280 DKK, 482.429 DKK og
154.369 DKK) og hgjere effekt (forskel pa 1,15, 1,17, 0,87 og 0,98) sammenlignet med ingen aktiv
behandling, hvilket giver en ICER pa henholdsvis 35.161 DKK/QALY, 138.909 DKK/QALY, 553.178
DKK/QALY og 157.715 DKK/QALY. Fagudvalget bemaerker, at CUA’erne for de kirurgiske behand-
linger er relativt robuste overfor usikkerhed i inputparametre. Ingen enkeltstdende parametre kan
endre pa, at de kirurgiske behandlinger er mere effektiv og samtidig forbundet med flere omkostnin-
ger sammenlignet med ingen aktiv behandling. Med udgangspunkt i PSA’en bemaerker fagudvalget
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dog, at der er stor usikkerhed i effekten forbundet med mandel-/ganekirurgi, multi-levelkirurgi og
MMA.

9.3 Resultater for undersggelsesspgrgsmal 7
— Budgetkonsekvensanalyse

Undersggelsesspargsmalet har til formal at belyse konsekvenserne for de regionale sundhedsbud-
getter, hvis Behandlingsradet anbefaler at tilbyde alle inkluderede behandlingsmuligheder til patien-
ter med OSA pa nationalt plan. Resultaterne skal ses i lyset af de metodiske rammer og antagelser,
som er beskrevet i metodeafsnittet 9.1.4.

Hvad er de forventede budgetmaessige konsekvenser forbundet med
at tilbyde forskellige behandlingsmuligheder til alle patienter med ob-
struktiv sgvnapng nationalt?

Undersegelsesspargsmal 8

Denne budgetkonsekvensanalyse deekker over regionalt afholdte udgifter, som er beregnet samlet
for de fem regioner og samlet for de syv forskellige behandlingsmuligheder. De inkluderede udgifter
fremgar af afsnit 9.1.4.4 Resultatet for budgetkonsekvensanalysen er rapporteret i Tabel 75, hvor
budgetkonsekvensen for hver behandlingsmulighed fremgar over de neeste 5 ar samt den samlede
budgetkonsekvens for alle inkluderede behandlingsmuligheder.

Udgifterne er i hgj grad drevet af, at omradet deekker en relativt stor patientpopulation. Derudover er
resultatet i hgj grad drevet af, at bladdelskirurgi, MMA og UAS er forbundet med hgje regionale
opstartsudgifter pr. patient og som i langt hgjere grad bliver tilbudt i det nye scenarie, sammenlignet
med det nuveerende scenarie. Fagudvalget bemeerker, at de kirurgiske indgreb er forbundet med
hgje opstartsudgifter i de farste ar, men at der ikke falder udgifter, der er direkte relateret til behand-
lingen i de efterfelgende ar. Eftersom BIA’en kun kigger over en femarig periode, indfanges dette
ikke i resultaterne.

Tabel 75 — Basecase resultater som viser udgiftsdifferencen pr ar mellem de to sammenlignede scenarier. Oversigt over
budgetkonsekvenser ved positiv anbefaling vedr. tilbud om anvendelse af forskellige behandlingsmuligheder til behandling
af voksne patienter med OSA. Budgetkonsekvenserne fremgar separat for hver behandlingsmulighed over de naeste 5 ar og
samlet for de inkluderede behandlingsmuligheder.

Budgetkon- Ar1,DKK  Ar2, DKK Ar3,DKK Ar4, DKK Ar 5, DKK Total, DKK

sekvens

CPAP, total - - = = - -
16.788.578 52.466.040 66.665.178 82.354.734 101.401.909 319.676.439

MAD, total 14.123.445 61.772.734 69.765.276 83.303.530 109.839.225 338.804.210

Position, total 0 0 0 0 0 0

Blgddelski- 34.678.957 32.709.884 36.685.661 40.718.704 44.937.663 189.730.870

rurgi, total

MMA, total 1.485.421 2.115.385 2.379.088 2.677.562 2.960.429 11.617.885

UAS, total 3.213.259 4.727.287 1.030.651 1.052.090 1.097.594 11.120.882
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Ingen behand- 0 0 0 0 0 0
ling, total

Samlet total 36.712.505 48.859.251 43.195.498 45.397.152 57.433.002 231.597.408
for OSA popu-
lation

Den samlede budgetkonsekvens ved at tilbyde alle behandlingsmuligheder til patienter med OSA
over de naeste 5 ar er estimeret til ca. 232 mio. DKK.

For CPAP resulterer forskellen mellem det nuvaerende og det nye scenarie i en samlet besparelse
for de fem regioner pa ca. 320. mio. DKK over de naeste 5 ar, se Tabel 75. Arsagen hertil er, at CPAP
er en behandling, som forventes at blive tilbudt i mindre grad henover de naeste 5 ar, betinget af en
positiv anbefaling fra Behandlingsradet. Resultatet illustrerer, at patienterne gradvist modtager en
anden af de inkluderede behandlingsmuligheder, primaert MAD, og ber derfor ikke tolkes som en
moneteer besparelse for regionerne, men at udgiftsbesparelsen, der ses i denne gruppe over fem ar,
i stedet flyttes til udgifter ved behandling med MAD. For behandling med MAD resulterer forskellen
mellem det nuvaerende og det nye scenarie i en merudgift pa ca. 338 mio. DKK.

Resultatet for positionsbehandling pa 0 DKK over BlA’ens Igbetid, er et udtryk for, at en positiv an-
befaling ikke vil medfgre en forskel i behandlingspraksis mellem det nuvaerende scenarie og det nye
scenarie.

Regionerne forventes, i naervaerende BIA, at udfgre bladdelskirurgi (multi-level kirurgi og mandel-
/ganekirurgi) pa knap 3.000 flere patienter med OSA over en femarig periode, i det nye scenarie
sammenlignet med det nuvaerende scenarie. Denne stigning i kapacitet og populationens starrelse
over tid, resulterer i en samlet budgetkonsekvens pa ca. 190 mio. DKK over fem ar hvilket indikerer,
at udferelse af blgddelskirurgi medferer vaesentlige regionale udgifter indenfor BIA’ens tidshorisont.

MMA behandling medfgrer udgifter for regionerne pa ca. 11,5 mio. DKK over 5 ar med udgangspunkt
i, at regionerne behandler 0,1% af populationen i 2029 med MMA. Budgetkonsekvensen er hoved-
sageligt drevet af hgje regionale udgifter det farste ar pa knap 100.000 DKK pr. patient.

UAS behandling medfarer regionale udgifter pa ca. 11 mio. DKK og denne budgetkonsekvensana-
lyse tager udgangspunkt i, at sundhedsvaesenet gradvist vil tilbyde UAS behandling til knap 100
patienter akkumuleret over de neeste 5 ar (0,05% af populationen i 2029) i det nye scenarie, som
sammenlignes med et nuveerende scenarie, hvor denne behandling ikke udferes og heller ikke vil
blive udfert de neeste 5 ar.

En positiv anbefaling vil i basecase analysen ikke aendre pa, at der fortsat vil veere ca. 42,95% pati-
enter, som er diagnosticeret med OSA, men som ikke modtager behandling. Fagudvalget bemaerker
dog, at en positiv anbefaling pa dette behandlingsomrade kan resultere i, at der vil vaere flere ube-
handlede patienter diagnosticeret med OSA, som vil blive tilbudt en anden behandlingsmulighed.
Derfor vil der udfgres en fglsomhedsanalyse, som tager hgjde for dette (falsomhedsanalyse 4), som
beskrevet i afsnit 9.1.4.5 og resultater fremgar af afsnit 9.3.1.

9.3.1 Faglsomhedsanalyser

De udfarte falsomhedsanalyser er beskrevet i afsnit 9.3.1 og resultaterne heraf, er angivet i Tabel
76. Falsomhedsanalyserne viser, at den sendring der har sterst betydning for regionernes samlede
budgetter over en 5 arig periode, er scenariet, hvor der tilbydes behandling til en sterre andel af
patienter med OSA end i nuveerende scenarie (felsomhedsanalyse 4). Fagudvalget vurderer, at en
stor andel af patienter med OSA ikke modtager behandling i dag (42,95%). Safremt en positiv

Side 227 af 252



anbefaling medfgrer at 5% af disse patienter vil komme i aktiv behandling, vil det resultere i en samlet
merudgift over de naeste 5 ar pa ca. 400 mio. DKK sammenlignet med basecase scenariet (232 mio.
DKK).

Den estimerede population af OSA, som er anvendt i BIA’en, er behaeftet med stor usikkerhed. En
stigning eller reduktion i antallet af patienter med OSA vil 22ndre den samlede regionale budgetkon-
sekvens over en 5-arig periode med +/- 24 mio. DKK i forhold til basecase analysens resultat (fgl-
somhedsanalyse 2a og 2b).

BIA’en er desuden beheeftet med en veesentlig usikkerhed i relation til udgifter forbundet med udstyr
til behandling med CPAP, MAD, positionsbehandling og UAS. Safremt alle udstyrskomponenter ind-
kebes til hgjeste indkgbspris, vil den samlede budgetkonsekvens medfgrer en besparelse pa knap
2 mio. (felsomhedsanalyse 1a), mens et scenarie, hvor alle udstyrskomponenter indkgbes til laveste
indk@bspris, vil resultere i en merudgift pa ca. 248.mio DKK (falsomhedsanalye 2b). Resultatet af
disse felsomhedsanalyser kan forklares ud fra usikkerhed i indkgbspris af CPAP og fordeling af pa-
tienter fra én behandling til en anden. | analysen er seerlig CPAP forbundet med stor usikkerhed i
relation til indkgbspris. Den hgjeste indkgbspris pa udstyrskomponenter til CPAP er derfor vaesentlig
hgjere end gennemsnitsprisen anvendt i basecase analysen (CPAP-apparater varierer eksempelvis
fra [ ] DKK)- Med en positiv anbefaling antages det, at ca. 10% af patienter, der i nuvae-
rende scenarie er i CPAP-behandling, vil skifte til behandling med MAD. Dette medfgrer en bespa-
relse pa CPAP-behandling og en merudgift pa MAD-behandling. Nar udgifterne til CPAP-behandling
bliver vaesentlig hgjere, vil besparelsen forbundet med CPAP-behandling p& samme made stige
markant. Udgifterne til MAD-udstyr varierer ikke i samme grad (MAD-bgijler varierer fra

DKK). Derfor er besparelsen i faglsomhedsanalyse 1a et udtryk for, at patienterne bliver allokeret fra
en behandling med hgje udstyrsudgifter til en billigere behandling med lavere udstyrsudgifter.

Det samme er gaeldende for scenariet, hvor alle udstyrskomponenter indkgbes til laveste indkgbspris
(felsomhedsanalyse 1b). Nar udgifter til CPAP-udstyr er lavere end i basecase analysen, har det
ikke stor moneteer veerdi for regionerne, at patienterne i det nye scenarie allokeres til en anden be-
handling, der kun er en anelse billigere. Ser man udelukkende pa aendring i budgetkonsekvensen
for CPAP-behandling, resulterer differencen mellem det nye scenarie og det nuveerende scenarie
saledes i en mindre besparelse for regionerne i denne fglsomhedsanalyse (-290 mio. DKK) sam-
menlignet med besparelsen i basecase analysen (-319 mio. DKK). Det er vaesentligt at huske, at den
angivne sum i tabel 78 er en samlet sum pa tveers af de syv behandlingsalternativer. Da basecase
resultatet viser en total sum pa 232 mio. DKK og falsomhedsanalyse 1b pa 248 mio. DKK, skal en
samlet merudgift forstas saledes, at de avrige behandlingsmuligheders samlede merudgift fratraek-
kes en mindre besparelse for CPAP behandling.

Eksklusion af udgifter til senkomplikationer (faglsomhedsanalyse 3) har ikke betydning for resultatet.

Tabel 76 - Oversigt over resultater for falsomhedsanalyser udfert for budgetkonsekvensanalysen

Folsom- Ar 1 (total) Ar2 (total) Ar3(total) Ar4(total)  Ar5(total)  Total sum
hedsana-
lyse

1a - Hgje 24.102.653 10.116.874 -4.698.325 -11.470.401 -19.968.999  -1.918.197
udgifter til
udstyr

1b - Lave 37.127.894 50.263.219 46.636.730 50.607.445 63.787.113 248.422.400
udgifter til
udstyr
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2a — Redu- 38.548.311 37.679.608 39.236.566 41.711.574 50.496.515 207.672.574
cere popula-

tionen med

10%

2b — Gge 38.548.311 55.842.806 47.394.858 49.652.193 63.573.979 255.012.147
populationen
med 10%

3 - Eksklu- 36.716.843 48.871.664 43.219.942 45.436.666 57.490.711 231.735.825
sion af sen-

komplikatio-

ner

4 —5% af 36.712.505 87.190.875 86.343.832 93.410.348 124.869.788 428.527.347
ubehandlede

patienter

med OSA far

MAD

9.3.2 Opsummering for undersagelsesspgrgsmal 8

Den samlede budgetkonsekvens ved at anbefale alle inkluderede behandlingsmuligheder til patien-
ter med OSA over de naeste 5 ar er estimeret til ca. 232 mio. DKK. Fagudvalget ggr opmeerksom pa,
at BIA’en er baseret pa et scenarie, hvor alle behandlingsmuligheder er tilgaengelige, men hvor kun
den rette behandling tilbydes til den rette patient pa baggrund af rette indikation.

Resultatet af BIA’en drives kraftigt af, at der er tale om en stor patientpopulation, der er estimeret til
at udgere 194.000 patienter i 2029. Samtidig afspejler resultatet, at flere behandlinger er forbundet
med store udgifter pa kort sigt, uden at BIA’en kan na at indfange besparelser af eventuelle
sundhedsmaessige gevinster, som behandlingerne medferer, og som regionernes budgetter vil pro-
fitere af over en leengere tidshorisont. Udgifterne til senkomplikationer er ubetydeligt lave i naervae-
rende analyse grundet svag evidens om korrelationen mellem OSA og senkomplikationer, og det
indfanges derfor ikke i analysen, at der pa leengere sigt potentielt kan veaere tale om betydelige be-
sparelser for regionerne ved at behandle patienter med OSA.

Fagudvalget bemeerker, at de kirurgiske behandlinger er forbundet med hgje regionale udgifter til
behandlingsopstart set i forhold til, at det er en meget lille andel af patienterne, som forventes at
modtage en kirurgisk behandling. Da budgetkonsekvensanalysen udelukkende inkluderer udgifter
der falder over en 5 arig periode, og at nogle patienter kan blive helbredt fra deres sygdom, afspejler
denne analyse ikke, at udgifterne over en livstid potentielt kan veere rimelige, set ift. andre behand-
lingsomrader. Dette skal samtidig ses i relation til, at der er tale om en patientpopulation som har en
gennemsnitsalder pa 50 ar ved opstart af behandling og har lang resterende levetid.

Fagudvalget ggr opmaerksom pa, at populationens stgrrelse baserer sig pa et lille datasaet med hi-
storiske data pa praevalens og incidens. Der er derfor en vaesentlig usikkerhed forbundet med det
fremskrevne estimat pa patientpopulationen. Fagudvalget bemaerker, at der ligeledes er en vaesent-
lig usikkerhed forbundet med fordelingen af populationen mellem de inkluderede behandlingsmulig-
heder. Da fordelingen af populationen og det estimerede markedsoptag over BIA’ens lgbetid, pri-
meert er baseret pa fagudvalgets kliniske vurdering, er der en stor usikkerhed forbundet med de
arlige, nationale udgifter, der tilfalder hver behandlingsmulighed. BIA’er pa regionalt niveau bgr der-
for baseres pa egne regionale data til estimering af lokale budgetmeessige konsekvenser. Fagudval-
get bemeerker, at de budgetmaessige konsekvenser kan veere kraftigt differentieret mellem
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regionerne, da det formentlig heller ikke er alle fem regioner, som skal tilbyde alle inkluderede be-
handlingsmuligheder.

Fagudvalget bemaerker, at den nationale budgetkonsekvens ikke har inkluderet implementeringsud-
gifter, relateret til den ggede behandlingskapacitet som budgetkonsekvensanalysen rammesaetter,
eksempelvis uddannelse af mere personale.

9.4 Evidensens kvalitet

De sundhedsgkonomiske resultater og budgetmaessige konsekvenser er estimeret med udgangs-
punkt i den sundhedsgkonomiske model (praesenteret i afsnit 9.1.39.1.3.3 ), fund i forbindelse med
belysningen af Klinisk effekt og sikkerhed (afsnit 6.2) og Organisatoriske implikationer (afsnit 8 ),
data fra litteraturen, samt fagudvalgets ekspertudsagn. Fagudvalget har vurderet modellens validitet
(face validity) pa baggrund af inputs hertil og resultaterne herfra.

Fagudvalget gagr opmaerksom pa, at evidensgrundlaget for flere inputparametre er begraenset. Seer-
ligt i henhold til kardio- og cerebrovaskulaere events er evidensgrundlaget forbundet med stor usik-
kerhed. Fagudvalget vurderer, at den sundhedsgkonomiske model underestimerer effekten af de
enkelte behandlingsmuligheder pa forekomsten af kardio- og cerebrovaskuleaere events. Med deres
kliniske indsigt, vurderer fagudvalget, at behandling af OSA vil medfare en stgrre reduktion i risikoen
for kardio- og cerebrovaskuleere events, og at omkostningseffektiviteten forbundet med de enkelte
behandlingsmuligheder er underestimeret (ICER’eren er estimeret for haijt).

Der er i modellen ikke eksplicit inkorporeret adherence til behandling. Fagudvalget bemaerker dog,
at saerligt adherence til de non-invasive behandlingsmuligheder (CPAP, MAD og positionsbehand-
ling) kan have stor betydning for effekten heraf. Fagudvalget vurderer derfor, at effekten at de enkelte
behandlinger potentielt kan vaere overestimeret, resulterende i at omkostningseffektiviteten kan veere
overestimeret (ICER’eren kan veere for lav).

Desuden ger fagudvalget opmaerksom pa, at der pa baggrund af utilstraekkelig evidens ikke er in-
korporeret ugnskede haendelser i relation til de enkelte behandlingsmuligheder i den sundhedsgko-
nomiske model. For de kirurgiske behandlinger er der i modellen desuden ikke taget hgjde for post-
kirurgiske resultater, sdsom kirurgisk succes. At der i modellen for de kirurgiske interventioner ikke
er inkorporeret ugnskede heaendelser og ikke taget hgjde for post-kirurgiske resultater, kan have be-
tydning for resultaterne og medfgre at omkostningseffektiviteten for de kirurgiske behandlinger er
overestimeret (ICER’ren er estimeret for lavt).

Som beskrevet i afsnit 9.2.2.1 er resultaterne af den sundhedsgkonomiske analyse behaeftet med
metodisk usikkerhed i relation til manglende inkludering af patientafholdte omkostninger, hvilke kan
have betydning for resultaterne og fortolkning af analyserne.

Seerligt i forhold til BIA’en bemaerker fagudvalget, at de estimerede patientantal anvendt i BIA’en er
forbundet med markant usikkerhed, bade i relation til det samlede patientantal og fordelingen af
patienter, der anvender de enkelte behandlingsmuligheder. Fagudvalget bemaerker at denne usik-
kerhed i hgj grad kan pavirke resultatet af BIA’en, hvorfor denne skal fortolkes med stor forsigtighed.

9.5 Samlet vurdering

Til at belyse det sundhedsgkonomiske perspektiv er der foretaget cost-utility analyser (CUA), der
undersgger omkostningseffektiviteten af forskellige behandlingsmuligheder til patienter med OSA.
Pa baggrund af resultaterne for CUA'erne har fagudvalget lavet en samlet vurdering for hver af de
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definerede subgrupper. Den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem behandlingsmulighederne af-
haenger af betalingsvilligheden. Nedenfor er derfor angivet hvilke behandlingsmuligheder, der har
starst sandsynlighed for at veere den mest omkostningseffektive behandling ved hypotetiske beta-
lingsvilligheder for en QALY. Fagudvalgets vurdering af BIA’en beskrives samlet for subgrupperne.

For patienter med mild OSA, indikerer den sundhedsgkonomiske basecase analyse, at CPAP har
stagrst sandsynlighed for at vaere den mest omkostningseffektive behandling ved en betalingsvillighed
pa mere end ca. 205.000DKK/QALY. Med udgangspunkt i den usikkerhed, der er forbundet med de
inkluderede omkostninger og effekter, vurderer fagudvalget, at MAD i nogle tilfeelde kan veere en
mere omkostningseffektiv behandling sammenlignet med CPAP. Omvendt kan MAD for patienter
med mild OSA i nogle tilfeelde veere forbundet med lavere effekt sammenlignet med ingen aktiv be-
handling.

For patienter med moderat til sveer OSA indikerer basecase analysen, at CPAP har stgrst sandsyn-
lighed for at veere den mest omkostningseffektive behandling ved en betalingsvillighed pa mere end
ca. 125.100 DKK/QALY. Fagudvalget vurderer, med udgangspunkt i den usikkerhed der er forbundet
med de inkluderede omkostninger og effekter, at MAD kan vaere en mere omkostningseffektiv be-
handling sammenlignet med CPAP.

Ogsa for patienter med POSA indikerer basecase analysen, at CPAP har starst sandsynlighed for
at vaere den mest omkostningseffektive behandling ved en betalingsvillighed pa over 102.800
DKK/QALY. Med udgangspunkt i den usikkerhed, der er forbundet med de inkluderede omkostninger
og effekter, vurderer fagudvalget, at positionsbehandling og MAD kan veere omkostningseffektive
behandlinger sammenlignet med CPAP.

For de non-invasive behandlingsmuligheder (ingen aktiv behandling, CPAP, MAD og positionsbe-
handling) er der udfgrt en raekke fglsomhedsanalyser, som viser at CUA’erne er beheeftet med usik-
kerhed bade i relation til enkeltstdende parametre og i relation til metodiske valg for analyserne.
Seerligt interessant er usikkerheden i enkeltparametre i relation til effekten af CPAP, MAD og positi-
onsbehandling pa helbredsrelateret livskvalitet og omkostninger forbundet med behandlingsudstyr,
som alle kan pavirke den indbyrdes omkostningseffektivitet mellem behandlingsmulighederne. | re-
lation til metodiske valg for analyserne, kan inklusion af patientafholdte omkostninger til renggring
og vedligehold aendre resultatet af basecase analysen. Dette er dog udelukkende geeldende for pa-
tienter med POSA.

For patienter med kirurgisk indikation viser basecase analyserne, at de kirurgiske behandlinger alle
er forbundet med storre effekt i form af akkumulerede QALYs og hgjere akkumulerede omkostninger
i forhold til ingen aktiv behandling. Fagudvalget bemaerker, at saerligt mandel-/ganekirurgi resulterer
i en forholdsvis lav ICER (pa 35.161 DKK/QALY), i forhold til multi-level kirurgi, UAS og MMA (med
ICER pa henholdsvis 138.909 DKK/QALY, 553.178DKK/QALY og 157.715DKK/QALY). Pa bag-
grund af de udfarte falsomhedsanalyser for patienter med kirurgisk indikation, vurderer fagudvalget,
at resultaterne er relativt robuste.

Seerligt for multi-level kirurgi, UAS og MMA er CUA’en baseret pa et begraenset evidensgrundlag (se
afsnit 6.3.4). Pa baggrund af manglende evidens er der i modellerne for de kirurgiske indgreb ikke
inkorporeret kirurgisk succes og ugnskede haendelser (som eksempelvis re-operationer), hvilket kan
have stor betydning for patienternes helbredsrelaterede livskvalitet. Fagudvalget vurderer, at inkor-
porering af disse potentielt vil medfere en hgjere ICER, pa grund af faerre akkumulerede QALY's og
en hgjere akkumulering af omkostninger. Seerligt bemaerker fagudvalget, at UAS og MMA kan veere
forbundet med hgije risici for alvorlige post-operative komplikationer. Eftersom UAS og MMA samtidig
er forbundet med relative hgje omkostninger, bemeerker fagudvalget, at UAS og MMA kun ber tilby-
des steerkt selekterede patienter, der har afprgvet andre alternativer.
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Omvendt understreger fagudvalget, at kirurgiske indgreb for nogle patienter kan betyde helbredelse.
Eftersom flere kirurgiske indgreb (saerligt mandel-/gane- og multi-level kirurgi) ikke er forbundet med
omkostninger i de fglgende ar efter operationen, vil disse patienter kunne afsluttes i hospitalsregi.
Dette betyder at patienterne ikke skal veere i livslang behandling og monitorering, der medfarer, at
patienterne akkumulerer i sundhedsvaesenet. Pa trods af et usikkert evidensgrundlag vurderer fag-
udvalget dog, at kirurgisk behandling kan veere omkostningseffektivt til behandling af patienter med
OSA. Fagudvalget gor dog samtidig opmeerksom p3, at ikke alle patienter er kandidater til alle de
undersggte kirurgiske behandlinger.

Budgetkonsekvensanalysen estimerer, at en positiv anbefaling af alle inkluderede behandlingsmu-
ligheder vil resultere i en femarig budgetkonsekvens pa ca. 232 mio. DKK. Fagudvalget understreger,
at budgetkonsekvensen seerligt er drevet af, at patienter med OSA udgear en stor patientpopulation,
der er estimeret til at udgare 194.000 patienter i 2029. Fagudvalget ger opmaerksom pa, at data-
grundlaget for analysen er behaeftet med vaesentlig usikkerhed i relation til patientpopulationens star-
relse samt fordelingen af populationen mellem de inkluderede behandlingsmuligheder.

9.6 @vrige overvejelser

Det sundhedsgkonomiske perspektiv undersager, ligesom resten af rapporten, de inkluderede be-
handlingsmuligheder som enkeltbehandlinger og ikke i kombination med hinanden. | de sundheds-
gkonomiske analyser (CUA’er og BIA) er det derfor antaget, at patienter udelukkende benytter én
behandlingsmulighed. Fagudvalget bemeerker, at en eventuel udvidelse af behandlingstilbud pa
tveers af landet kan kraeve en gkonomisk strategi for valg og eventuel omvalg af behandling for den
enkelte patient. Bd&de CPAP og MAD er forbundet med personligt udstyr, der ikke kan genbruges til
andre patienter. Et scenarie, hvor patienter afprgver flere forskellige behandlingsmuligheder, inden
de finder rette behandling, kan veere forbundet med yderligere omkostninger end beregnet i denne
analyse. Fagudvalget understreger derfor, at valg af strategi, kan have stor betydning for de sund-
hedsgkonomiske konsekvenser forbundet med at introducere flere behandlingsmuligheder til patien-
ter med OSA. Af samme arsag ger fagudvalget opmeerksom pa at de saerligt omkostningstunge
behandlinger bear tilbydes til steerkt selekterede patienter, som har afprgvet andre alternativer.
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Fagudvalget bemaerker, at neervaerende analyses formal er at belyse, hvorvidt forskellige behand-
lingsmuligheder kan vaere gavnlige for patienter med OSA. Safremt flere behandlingsmuligheder bgr
tilbydes patienter med OSA, ligger der en stor opgave i at finde ud af hvilke patienter, der har gavn
af hvilke behandlinger. Fagudvalget peger pa, at en faglig klinisk retningslinje pa omradet bar under-
stotte klinikerne i vurderingen af rette behandling til rette patient pa baggrund af patientens anatomi,
symptombillede, sygdomshistorik, evt. yderligere undersggelser samt individuelle patientkarakteri-
stika sasom alder, BMI mv. | den forbindelse pointerer fagudvalget, at der bgr tages stilling til, hvor-
dan man sikrer, at patienterne far den rette behandling fgrste gang, og dermed ikke afpraver flere
forskellige behandlingsmuligheder, fgr de finder den rette behandling.

Indeveerende analyse omfatter kun interventioner, som udggr primaerbehandling til patienter med
OSA. Fagudvalget bemaerker, at der er andre vigtige tiltag i behandling af patienter med OSA end
de behandlingsmuligheder, der er undersegt i denne analyse. Fagudvalget peger pa, at vaegttab
herunder veegttabsprogrammer, vejledning i KRAM-faktorer, bariatrisk kirurgi, veegttabsmedicin eller
anden medicinsk behandling kan have positiv indvirkning pa OSA, men anses ikke som veerende
primaere behandlingsmuligheder for patienter med OSA.

Rapporten undersgger udelukkende behandlingsmuligheder som enkeltbehandlinger og ikke i kom-
bination med hinanden. Fund og resultater fra de fire perspektiver kan derfor ikke udtale sig om
effekter og konsekvenser af at behandle patienter med en kombination af behandlingsmulighederne.
Fagudvalget bemaerker dog, at nogle patienter kan have gavn af at kombinere flere behandlingsmu-
ligheder.

Fagudvalget gnsker derudover at gere opmeerksom pa, at omradet for OSA ikke monitoreres pa
tvaers af Danmark. Nedlukning af RKKP-databasen i 2020 betyder, at der i dag ikke er data vedrg-
rende sygdomsomradet fra et dansk perspektiv, og at manglende monitorering ikke ggr det muligt at
male kvaliteten af den sundhedsfaglige behandling af OSA i Danmark. Fagudvalget ensker derfor,
at der etableres en landsdeekkende RKKP-database.
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