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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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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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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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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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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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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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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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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
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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]
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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]

Side 48 af 252



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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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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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)
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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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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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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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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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