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Forord

Obstruktiv sgvnapne er en udbredt sygdom. I danske befolkningsundersogelser er fundet, at ca.
10-15 % mend og 5-8% kvinder i alderen 40-60 ar har obstruktiv sevnapne. En del af disse
udviser ikke symptomer, mens symptomgivende sovnapne findes hos ca. 4% af voksne mznd og
ca. 2% af voksne kvinder.

Obstruktiv sevnapne er sterkt forbundet med overvaegt. Endvidere udviser patienter med obstruktiv
sovnapng og andre sovnrelaterede respirationsforstyrrelser en vasentlig overreprasentation af en
rekke sygdomme sammenlignet med baggrundsbefolkningen. Der er sammenhang mellem obstruk-
tiv sovnapne og folkesygdomme som eksempelvis hypertension, kardiovaskuler sygdom og diabetes,
og obstruktiv sevnapng er forbundet med eget morbiditet og mortalitet. Sevnapne er ofte knyttet
til sociale problemer pd grund af manglende udhvilethed, dagtreethed og sevnanfald. Dette kan
have konsekvenser for familie — og arbejdsliv.

Nerverende MTV-rapport belyser dokumentationen for diagnostik og behandling af obstruktiv
sovnapng. Rapporten vurderer desuden de organisatoriske og sundhedsgkonomiske konsekvenser af
forskellige, primert diagnostiske, strategier.

Det er blandt rapportens konklusioner sarligt verd at hefte sig ved, at rapporten ud fra en samlet
betragtning ikke anbefaler, hvad der rent legefagligt anses for den diagnostiske guldstandard; nemlig
personaleoverviget polysomnografi (miling pd multiple fysiologiske parametre, inklusiv méling af
sovnstadier) under indleggelse. Polysomnografi er kostbar og personalekrevende, medens den nest-
bedste diagnostiske metode, ambulant partiel polygrafi (méling pa udvalgte fysiologiske parametre —
serligt respiration), er mindre kostbar, men tillader at langt flere patienter med simpel obstruktiv
sovnapne udredes for de samme ressourcer. Hos patienter med svarere samtidig sygdom vil der
vere behov for udredning med supplerende eller mere avancerede metoder i centre med serlig
ekspertise. Det konkluderes i rapporten, at samfundet ved denne diagnostiske strategi fir mere
sundhed — malt som livskvalitet — for de samme penge.

Det er CEMTVs vurdering, at rapporten udger et grundigt stykke MTV-arbejde, og at rapporten
umiddelbart kan nyttiggeres i amterne og de kommende regioners planlegning af den diagnostiske
og behandlingsmzssige indsats vedrerende obstruktiv sevnapne.

Rapporten udgives i CEMTVs serie »Medicinsk Teknologivurdering — puljeprojekter«. Puljeprojek-
ter er enten helt eller delvist finansieret af CEMTYV, men udferes uden for centrets regi. For en
rapport kan blive publiceret i serien, skal den gennemg eksternt peer-review hos relevante, typisk
nordiske, eksperter. Projektleder har angivet ikke at have konkurrerende interesser.

Finn Borlum Kristensen, centerchef

Center for Evaluering og Medicinsk Teknologivurdering
Maj 2006
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1 Sammenfatning
11 Teknologi

Obstruktiv sevnapne er sygdom, der skyldes vejrtrekningspauser under sgvn pd grund af tillukning
af gvre luftveje. Sevnapne er en forholdsvist ny erkendt og hyppigt forckommende sygdom. Syg-
dommen er forbundet med overvagt, forekomst af hjerte-kar-sygdomme, nervesygdomme og lunge-
lidelser. Patientgruppen er karakteriseret ved hej sygelighed, sociale problemer og risiko for trafik-
ulykker. Den mest effektive behandling af sovnapne er mekanisk hjelpeudstyr, der assisterer vejr-
trekningen om natten. Dette gores ved, at udstyret tilvejebringer et positivt lufttryk i de ovre
luftveje (continuous positive airway pressure — CPAP), som forhindrer tillukning af disse.

Der er nationalt og internationalt uenighed om den mest optimale mide at diagnosticere sygdom-
men. Den legefagligt set bedste diagnosticeringsmetode (indlagt personaleoverviget polysomnogra-
fi) er kostbar og personalekrzvende, medens den nastbedste diagnosticeringsmetode (ambulant
partiel polygrafi) er mindre kostbar, men tillader at langt flere patienter udredes for de samme
ressourcer. Den aktuelle rapport fokuserer pd obstruktiv sevnapne uden sver co-morbiditet.

12 Organisation

Udredning og behandling af obstruktiv sevnapne foregar i Danmark pa klinikker og hospitalsafde-
linger. Storstedelen af udredningerne foregdr med ambulante mindre ideale diagnostiske metoder,
medens resten udferes med den bedste og dyreste diagnostiske metode. Der er i nerverende MTV-
rapport udferdiget en beslutningsmodel, som gennemanalyserer 3 forskellige scenarier for udredning
og behandling af obstruktiv sevnapng, som tager udgangspunke i de hyppigst forekommende pa-
tientforlgb i Danmark. Scenarierne adskiller sig kun fra hinanden ved den indledende diagnostiske
udredningsmetode, idet behandlingen er den samme i alle scenarierne. De organisatoriske konse-
kvenser af at vaelge hvert af de 3 scenarier er analyseret. Den dyreste diagnostiske metode — supervise-
ret polysomnografi — krever indleggelse pa specialafdeling i 1-2 dage, samt personale som overviger
patienten, malingerne og udstyret. Polysomnografi kan ogsd udferes ambulant. De to mindre om-
kostningskrevende diagnostiske metoder, partiel polygrafi og oximetri, gennemfgres ambulant i
hjemmet. Det anbefales at anvende partiel polygrafi, der er mindre omkostningskrevende, da der
herved frigeres personale og okonomiske ressourcer, som muligger at langt flere patienter kan
udredes og behandles. Det gores pd grund af patientetiske overvejelser, som afvejer ulemperne for
patienterne forarsaget af fejldiagnostisering, med de fordele der er ved, at flere patienter behandles.
Oximetri har for ringe sensitivitet til at kunne anbefales som led i diagnostik af obstruktiv sevnapne.
Superviseret polysomnografi anbefales at vere forbeholdt patienter med andre svere natlige sgvnrela-
terede respirationsforstyrrelser, andre sevnsygdomme eller hos patienter med sver anden sygdom,
der kraver observation, handikappede mv.

1.3 Patienten

Patienternes subjektive oplevelse af den anbefalede behandlingsmetode et undersagt vha. livskvali-
tetsmélinger for og efter behandling. Disse viser en markant og varig eget livskvalitet som resultat
af behandlingen. Dette bekreftes i langtidsundersegelser, idet patienter behandlet med CPAP med
moderat-sver obstruktiv sevnapne har en varig forbedring af livskvalitet og nedsat sygelighed.

Diagnostik og behandling af obstruktiv savnapng — en medicinsk teknologivurdering 7



14  @konomi

Ved hjelp af sundhedsekonomiske beregninger er de alternative organisatoriske scenarier sammen-
lignet. Analysen viser, at de to scenarier, som anvender ambulant diagnostik, er mere omkostningsef-
fektive end det scenarium, som anvender indlagt diagnostik. De to scenarier, som anvender ambu-
lant diagnostik, koster det samme beregnet som driftsomkostninger per udredt patient, men om-
kostningseffektiviteten er storre for den af de to diagnostiske metoder, som har den laveste
fejldiagnostik, det vil sige partiel polygrafi, mens ambulant oximetri har hgjere fejldiagnostik.

Patienterne, som lider af obstruktiv sevnapne, har en betydeligt hojere sygelighed end en tilsvarende
alderskorrigeret kontrolgruppe af patienter. Dette dokumenteres ud fra et dansk registerstudium af
kontakter til sundhedsvasenet. De patienter, som gennemforer et normalt patientforleb med diag-
nostik og behandling af sevnapne, oplever ferre kontakter til sundhedsvesenet i rene efter behand-
lingsstart, samt en &rlig besparelse pd de samlede sundhedsomkostninger omfattende sdvel primear-
som sekunder sektoren. Dette skyldes overvejende fald i hjerte-kar-inklusiv cerebrovaskuler syg-
dom.

1.5  Syntese

Nearverende MTV-rapport anbefaler partiel polygrafi (det vil sige maling af feerre robuste parame-
tre) som diagnostisk udredningsmetode for patienter, der henvises med mistanke om obstruktiv
sevnapng, og som ikke har vasentlig anden co-morbiditet. Partiel polygrafi er legefagligt set den
nastbedste diagnostiske metode, men valget af denne metode betyder at flere patienter kan komme
i behandling. Ud fra en overordnet samfundsmaessig betragtning medforer valget af denne metode,
at samfundet fir mere sundhed — malt som livskvalitet — for de samme penge. Metoden vil kunne
anvendes overfor den gruppe af patienter, som har almindelig obstruktiv sevnapne uden anden
morbidtet (svarere neurologisk, lunge- eller hjerte-medicinske problemer). Hos patienter med svere-
re sygdom, hvor udredningen ikke afklarer patientens sygdom, hvor standardbehandlingen er util-
strekkelig, eller hvor der foreligger mistanke om anden sgvnsygdom, vil der imidlertid vere behov
for videre udredning med supplerende eller mere avancerede metoder. Disse ber udredes i centre
med sarlig ekspertise.

Diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne — en medicinsk teknologivurdering 8



2 English summary

Obstructive obstructive sleep apnea (OSA) is characterized by intermittent respiratory arrests during
sleep with disturb sleep pattern and is associated with daytime symptoms, reduced quality of life,
social- and traffic consequences, cardiovascular, pulmonary and neurological complications. Ob-
structive sleep apnoea is common, under diagnosed and treated in Denmark. The diagnostic quality
varies significantly. Obstructive sleep apnoea is hereby related to social and health economical
consequences.

This health technology assessment (HTA) focuses on obstructive sleep apnea without severe co-
morbidity. The HTA includes a systematic review of the literature and different studies including:
1) a controlled study of the difference between fixed pressure continuous positive airway pressure
(CPAP) and auto-adjusted CPAP, 2) a study of the influence of CPAP on quality of life, 3) a study
of the morbidity before and after CPAP treatment, and 4) a questionnaire study of the diagnosis
and treatment of obstructive sleep apnea in Denmark involving all relevant clinics and hospitals.
Furthermore a health economical analysis of diagnosis and treatment has been performed.

Obstructive sleep apnoea is diagnosed by different methods. In-hospital supervised polysomnogra-
phy is the gold-standard and probably present the best diagnostic sensitivity and specificity, partial
respiratory polygraphy present a moderate-good diagnostic sensitivity and specificity, whereas the
sensitivity and specificity of oximetri is poor.

The best documented treatment is CPAP. Auto-adjusted CPAP is as effective as fixed pressure CPAP.
Auto-adjusted CPAP may involve some advantages as compared to fixed pressure CPAP: manual
titration is eliminated and follow-up adjustments and controls are probably reduced. Other treat-
ment modalities include dental devices, which however is less effective than CPAP. Weight reduction
and increased physical activity is potential of benefit, but no controlled studies have addressed this
aspect. There is limited evidence that soft palate reducing surgery is effective in treating obstructive
sleep apnea. The procedure is associated with increased morbidity and complications and is not
recommended as a primary treatment for obstructive sleep apnea. Currently no medical treatment
is effective for the treatment of obstructive sleep apnea.

CPAP treatments in patients with obstructive sleep apnoea increase quality of life and reduce
morbidity. Treatment is cost effective due to the reduction in morbidity. A further positive effect
of CPAP treatment is expected if social and traffic consequences are also included.

In order to evaluate organization aspect, three scenarios for the diagnosis of obstructive sleep apnea
are evaluated: 1) in-hospital supervised polysomnography, 2) ambulatory partial respiratory polygra-
phy and 3) ambulatory oximetri. In the analysis the cost, the sensitivities and specificities of each
diagnostic procedure, the numbers of obstructive sleep apnea patients identified by the screening
procedure, potential effect on morbidity of CPAP treatment, CPAP-compliance and follow-up were
included in the analysis.

This analysis showed that in-hospital supervised polysomnography was the most expensive methods.
The costs for ambulatory respiratory polygraphy and oximetri were similar. Despite partial respir-
atory present lower diagnostic yield than in-hospital supervised polysomnography in the diagnosis
of uncomplicated obstructive sleep apnea, implementation of respiratory polygraphy will imply that
more patients can be diagnosed and treated, than if supervised polysomnography is used, for the
same economical resources. The disadvantages are that some patients are misdiagnosed and not
treated. Respiratory polygraphy and oximetry only evaluate sleep apnea and other sleep disorders
are not diagnosed by these methods, which however need a polysomnography. Ambulatory oximetri
offers no diagnostic or health economical advantages and cannot be recommended for the primary
diagnosis. The enquete study showed that obostructive sleep apnoea is severily underdiagnosed and

Diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne — en medicinsk teknologivurdering 9



under treated. In practice it is not possible to establish a sufficient number of polysomnography
beds for the diagnosis of uncomplicated obstructive sleep apnea, which will need a significant
number of beds and staff. Therefore, seen from a patient-ethical point of view, ambulatory partial
polygraphy and auto-adjusted CPAP is preferable in the diagnose and treatment of uncomplicated
obstructive sleep apnea. A health related economical analysis indicates that diagnosing and CPAP
treatment of obstructive sleep apnea is cost-effective, even if only morbidity-data are included.
Future health related economical analysis should include social, professional and traffic aspects.

It is important to focus on the quality of submissions, visitation and other evaluation of patients
with obstructive sleep apnea. Patients with uncomplicated obstructive sleep apnea may be treated
in accredited hospital departments and clinics with special competence and training. CPAP is a
chronic treatment and relevant organization of follow-up should be present. A significant proportion
of patients with obstructive sleep apnea presents major co-morbidity like neurological, cardiac or
pulmonary diseases or suffers from other sleep related breathing disorder. Patients with other sleep
disorders like narcolepsy, motor or behaviour disorders during sleep or nocturnal seizures may share
some similar symptoms to sleep apnea. These patients need a much more extensive evaluation on
full accredited sleep laboratories with extensive diagnostic and treatment procedures, presence of
relevant neurological and medical specialities with relevant education of medical and non-medical
staff. Seen from an organization point of view a limited number of such high-level clinics should
be established in hospital with relevant specialities and co-diagnostic ressources.

Diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapng — en medicinsk teknologivurdering 10



3 Introduktion og baggrund

Obstruktiv sevnapne blev forste gang beskrevet i 1965. Den mest kendte effektive behandling —
continuous positive airway pressure (CPAP) — introduceredes i 1981. Siden har der varet stigende
fokus pa sgvnrelaterede respirationsforstyrrelser (engelsk: sleep disordered breathing — SDB) herun-
der obstruktiv sevnapne (OSA), der udger storsteparten af disse. SDB karakteriseres ved nedsat
vejrtrekning under sgvn enten pd grundlag af hemmet passage (obstruktion) i den evre luftvej,
eller manglede aktivering af vejrtrekningen fra hjernen. Der er tale om sygdomme, der medferer
reduceret livskvalitet, oget sygelighed og dedelighed samt vasentlige sociale, skonomiske og er-
hvervsmeassige konsekvenser. Sgvnrelaterede respirationsforstyrrelser forekommer ofte i forbindelse
med hjerte-lunge-, nerve-muskel-neurologiske sygdomme samt sygdomme i luftvejsapparatet. Ob-
struktiv sevnapne overses ofte, da de forekommer om natten, hvor patienten sover. Mulighederne
for diagnostik og behandling igennem de senere &r er vasentligt egede pa grund af den teknologiske

udvikling.
Der er siledes tale om en forholdsvis nyerkendt sygdom, hvorom det blandt andet gelder:

Diagnostik og behandling i hastig udvikling

Uensartet diagnostik og behandling i Danmark

Uensartede ressourcer

Ombkostningskraevende

Manglende politisk bevigenhed pa grund af manglende kendskab til: sygdommens alvorlighed
(ulykker, sygelighed), konsekvenser for samfundet (skonomi, livskvalitet), effekt af behandling
og pris for behandling

Nearverende MTV-rapport giver en oversigt over sgvnrelaterede respirationsforstyrrelser med hoved-
vaegt pd obstruktiv sevnapne, herunder symptomer, konsekvenser, diagnostik, sundhedsgkonomi og
behandlingsmuligheder samt status for diagnostik og behandling i Danmark.

Diagnostik og behandling af obstruktiv savnapng — en medicinsk teknologivurdering 1



4 Projektets formal
41  Overordnet problemformulering

Obstruktiv sevnapne er en forholdsvis nyerkendt sygdom, som er hyppig, underdiagnostiseret og
underbehandlet med konsekvenser for livskvalitet, sociale forhold, trafik, morbiditet og mortalitet.
Udredning og diagnostik kan gennemfores ved indleggelse eller ambulant. Indtil 2002 var venteti-
den meget lang i sterrelsesordenen af flere ar og antallet af patienter, der blev undersegt og behand-
let, var meget beskeden. Herefter blev der sat fokus pa denne sygdom pd grund af ventetidsgaranti-
en. Efter denne periode er der etableret diagnostiske og terapeutiske muligheder i flere amter, men
da obstruktiv sevnapne og andre sevnsygdomme er meget hyppigt forekommende, er der fortsat et
stort antal udiagnosticerede og ubehandlede patienter. Herudover er det et problem, at en rekke
andre sgvnsygdomme ikke har fuldt udbyggede diagnostiske og behandlingsmessige muligheder.

Hovedproblemformuleringen i nzrverende MTV-projekt kan derfor specificeres som:

Hvad er foruds®tningerne og konsekvenserne af at udrede og behandle obstruktiv sevnapne
med CPAP, samt at udvide behandlingskapaciteten af obstruktiv sevnapne?

42  Mal med MTV-rapporten
Der onskes tilvejebragt et beslutningsgrundlag, som opfylder folgende delmal:

1. At tilvejebringe ‘best available evidence’ med henblik pa at etablere og praktisere ‘evidence based
medicine’ indenfor diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne, herunder:

1.1. Effektivitet af diagnostiske procedurer.

1.2. Effekt af behandlingen/behandlingsalternativer.

At beskrive den nuvarende organisering af diagnostik og behandling i DK.

At undersoge de sundhedsmessige konsekvenser af obstruktiv sevnapne.

At vurdere de tekniske alternativer for at fi flere patienter i behandling.

At vurdere de organisatoriske alternativer for at fi flere patienter i behandling.

SATNANE I S

At udarbejde konsekvens-analyse af de nazvnte organisatoriske scenarier, hvis mal er at 3 diagno-
sticeret og behandlet flere patienter.

Underhypoteser
Underhypotese A. En mere enkel og rationel diagnostik og behandling kan give en bedre ressour-
ceudnyttelse af eksisterende ressourcer uden at g pa vasentlig kompromis med kvaliteten.

Metode: Via identifikation af faktorer der pavirker ressourceudnyttelsen, opstilling af organisatoriske
scenarier efterfulgt af modelberegninger, enskes det analyseret, om nye diagnostiske og behandlings-

massige metoder kan anvendes til en forenklet og mere rationel diagnostik og behandling.

Underhypotese B. Intervention mod obstruktiv sevnapng er mindre ressourcekreevende og giver
hejere livskvalitet, end at undlade udredning og behandling.

Metode: Estimere den pkonomiske effekt af at behandle en kohorte for obstruktiv sevnapne, mod
ikke at behandle samme kohorte.
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5 MTV-projektets rammer og afvikling
51  Projektdeltagere og deres roller

Projektleder

Poul Jennum, overlege, dr.med., Dansk Center for Sevnmedicin, Klinisk neurofysiologisk afdeling,
Amtssygehuset i Glostrup, 2600 Glostrup.

Korrespondance: poje(@glostruphosp.kbhamt.dk

@vrige projektdeltagere

Jakob Andreasen, cand. oecon., konsulent, COWI A/S
Jorgen Folkersen, cand. med., ledende MTV-konsulent, dr. med., MTV-enheden, Hvidovre hospital

Referencegruppe

Jorgen Alving, overlege, Neurofysiologisk afdeling, Kolonien Filadelfia, Dianalund
Ole Norregaard, overlege, Respirationscenter vest, Arhus Kommunehospital, Arhus
Niels Rasmussen, overlege, Ore-nase-hals kirurgisk klinik, Rigshospitalet, Kebenhavn
Jesper Qvist, overlege, Respirationscenter gst, Rigshospitalet, Kebenhavn

52  Fysisk placering

Undersogelserne er udfort ved Dansk Center for Sevnmedicin, Klinisk neurofysiologisk afdeling,
Amtssygehuset 1 Glostrup, 2600 Glostrup

53  Ordliste

Al — apng indeks, dvs. antal apneer per time.

AHI - apne/hypopne indeks, dvs. antal apneer og hypopneer per times sovn.
Apno opher med vejrtrekning af varighed =10 sekunder.

ASV - adaptive servo ventilation — feedback adjusted positive airway pressure (se PAP).

APAP — Auto-adjusted Positive Airway Pressure her benzvnt auto-CPAP, en teknik hvor der sker
en tryktilpasning til patientens behov.

BiPAP — bi-level positive airway pressure — ogsd kaldet VPAP=Variable Positive Airway Pressure.
Karakteriseret ved et differentieret inspiratorisk og ekspiratorisk tryk (se PAP).

Blandet apne — sovnapne med central og obstruktiv komponent.

Cheyne Stokes respiration — crescendo-decrescendo respirationsmenster — vekslende respirations-
menster omfattende respirationsamplitude og frekvens med abnorm menster i vejrtrekningen
karakteriseret med alternerende perioder med apne og dyb hurtig vejrtrekning.

Central sevnapne — periodisk og partiel eller komplet opher af ventilationen pd baggrund af
ophavet central-nerves aktivering vejrtrekning af varighed =10 sekunder.

CPAP - continuous positive airway pressure — kontinuert positivt luftvejsovertryk (se PAP).

Oxygen desaturation index (ODI) — antal fald i iltmetningen per time.

HRQoL — Health related Quality of Life.

Hypocapnia — reduktion af karbondioxid indhold i blodet (mindre end 35mmHg).

Hypopnoea — reduktion af luftstromning i ovre luftvej af varighed mere end 10 sekunder.

Hypoxemia — reduktion i iltindhold i blodet (pO,<60 mmHg, eller Sa0,<90%).

ICSD - International Classification of Sleep Disorders, se bilag 1.

Obstruktiv apne — apne betinget af obstruktion af den gvre luftvej.

Oximetri — bestemmelse af iltmatningen i blodet, bestemmes ved gennemlysning af hud, i fx finger
eller ore, med specifikke lysspektrum.
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PAP - positive airway pressure — ikke-invasiv metode hvor der appliceres et overtryk pd en nase-,
ansigts- eller intraoral maske.

QALY - Quality Adjusted Life Years.

$a0, — oxygen saturation — iltindhold i blodet, bestemmes i procent af den maksimale teoretiske
total-binding.

SE-36 — er et livskvalitetsskema med i alt 36 sporgsmal.

VPAP - se BiPAP.

15D — et sporgeskema med 15 dimensioner for livskvalitet.

54  Publikationer og generelle metoder

Det var projektets oprindelige formédl, at identificere hvorvidt en ny teknologi (auto-CPAP) havde
fordele i forhold til den kendte teknologi (fasttryk-CPAP). Imidlertid faldt omkostningen pd auto-
CPAP markant, kort efter igangsatning af projektet, til en pris nasten svarende til fasttryk-CPAP.
Der blev derfor indgiet aftale med Center for Evaluering og Medicinsk Teknologivurdering om at
@ndre fokus for den narvaerende MTV-rapport. Det nye fokus blev at undersoge forudsetninger
for og konsekvenser ved at oge antallet af udredte og behandlede patienter. Den oprindelige projekt-
plan havde et snavert analytisk fokus og var kendetegnet ved mangel pd data i den internationale
videnskabelige litteratur. Det var siledes planen, at projektet selv skulle generere hovedparten af de
ngdvendige kliniske og okonomiske data. AEndringen af projektplanen medferte en betydeligt brede-
re klinisk problemstilling, som imidlertid skulle holdes indenfor de samme okonomiske rammer
som det oprindelige projekt. Der har derfor ikke veret finansiering til at gennemfore en stor, bred,
systematisk international litteraturgennemgang svarende til den nye problemformulering. Strategien
har i stedet varet at identificere allerede gennemforte systematiske litteraturundersogelser og referere
til disse. Nerverende MTV-rapport hviler derfor pd en kombination af data ekstraheret fra allerede
gennemforte systematiske reviews og metaanalyser, samt pd en raekke kliniske projekter, som er
finansieret fra Center for Evaluering og Medicinsk Teknologivurdering, Sundhedsstyrelsen. Stu-
dierne er gennemfort pA Amtssygehuset i Glostrup. Disse omfatter:

1. Undersogelse af fasttryk-CPAP versus auto-CPAP.

2. Undersogelse af morbiditet for og efter etablering af CPAP-behandling hos moderat—sver ob-
struktiv sgvnapne.

3. Undersogelse af livskvalitet for og efter etablering af CPAP.

4. Undersogelse af status for udredning og behandling af obstruktiv sevnapne i Danmark.

5. Sundhedsgkonomisk analyse af diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne.

I det omfang litteraturen ikke har kunnet besvare de stillede sporgsmal, er der suppleret med udsagn
fra danske eksperter, idet resultater og konklusioner har varet presenteret i et referencegruppe
udvalgt blandt danske eksperter pd omradet. Sidelobende med nzrvarende projekt er der opstartet
en stor nordisk MTV omhandlende obstruktiv sevnapne. En af hovedopgaverne for dette projekt
er at gennemfore en tilbundsgdende og bred systematisk litteraturanalyse. I nervaerende rapport er
det valgt at fokusere p& de sundhedsgkonomiske og kliniske konsekvenser af forskellige alternativer
til udredning og behandling af obstruktiv sevnapne i Danmark. I regi af det nordiske projekt er
der tillige gennemfort en nordisk enquete af de organisatoriske forhold. Narvaerende MTV-rapport
bringer uddrag af danske data fra denne analyse.
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6 Teknologi
61  Indledning til teknologien

Formélet med nerverende teknologianalyse er at afklare det evidensmessige fundament samt de
kliniske konsekvenser af indfgrelse af diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne. Teknologi-
analysen bestar af folgende elementer:

1. Ect litteraturstudium inddelt i 3 dele:
a. Forekomst og konsekvenser af obstruktiv sevnapne (overvejende epidemiologiske data)
b. Diagnostik af obstruktiv sevnapne
c. Behandling af obstruktiv sevnapne

2. Resultater af egen undersogelse

Litteraturstudiet er gennemfert som beskrevet nedenfor. Serligt for litteraturstudiet omkring dia-
gnostik har det veret nedvendigt at efterbearbejde den store mengde af data, der var tilgengelige i
2 meget omfattende systematiske litteraturstudier.

6.2 Design af litteraturstudium

Et litteraturstudium gennemfores normalt ved at lave en systematisk litteraturanalyse i henhold til
international praksis. Det har imidlertid ikke veret formalet med nzrverende MTV-projekt at
gennemfore en systematisk litteraturgennemgang pa omradet. En sidan analyse vil i ner fremtid
blive publiceret serskilt i regi af de nordiske M T V-institutter. Nerverende litteraturgennemgang er
gennemfort ved at identificere allerede gennemforte systematiske litteraturgennemgange og anden
sekundderlitteratur samt ekstrahere vasentlige konklusioner herfra.

Detaljer omkring konkrete segeprofiler og databaser er givet i bilagene. Nyere enkeltartikler, som
ikke er kritisk vurderet i systematiske litteraturundersogelser, er blevet evidensklassificeret ifolge
Centre of Evidence Based Medicine i Oxford. Generelt er konklusioner og eventuelle anbefalinger
blevet graderet i forhold til den eksisterende evidens.

Resultaterne fra metaanalyser og systematiske reviews, samt udvalgte enkeltarbejder, refereres og
vurderes udfra relevans og generalisérbarhed. Omfanget af litteratur vedrerende obstruktiv sevnapng
er omfattende. Forfatterne har prioriteret den eksisterende litteratur pd en sddan madde, at artikler,
der allerede er gennemgdet kritisk i vidensbaserede reviews (fx Cochrane), vil blive medtaget via
data fra disse review og ikke ved sarskilt vurdering. Epidemiologiske data, fx vedrorende forekomst
og association, vil ofte ikke vere publiceret i randomiserede undersegelser, men snarere som forlgb-
sundersogelser, case-series etc. Disse er medtaget i det omfang, de besvarer de analytiske sporgsmal
i nerverende rapport.

Evidensklassificering og sammenfatning af evidens

I det omfang der er gennemfort evidensklassifikation, er der anvendt guidelines fra Centre for
Evidence-Based Medicine, Oxford. Klassificeringen angives i en parentes efter de relevante referen-
cer. Man har valgt ikke at anvende underinddelingen, men udelukkende hovedgrupperne. Det
begrundes i: 1) forskellighed i de udferte undersogelser, og 2) at der er skennet, at det neppe vil
have vasentlig betydning for konklusionerne i den aktuelle rapport. Nedennzvnte liste angiver

klassificeringsmade for kliniske studier af behandlingseffeks:

I.  Systematiske review af randomiserede studier (metaanalyse) og randomiserede kontrollerede
studier.
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II. Systematiske review af godt kontrollerede kohorte studier og kontrollerede kohorteunderse-
gelser.

III. Systematiske review af case-control studier og case-control studier.

IV. Case-series, kasuistikker.

V.  Ekspertvurderinger.

For videnskabelige artikler som undersoger kvaliteten af diagnostiske procedurer anvendes en anderle-
des men @kvivalent klassificeringsmade:

I.  Systematiske review af niveau I studier (metaanalyse) som udviser homogene resultater, hvor
kravet til niveau I studie er en samtidig og blindet sammenligning imellem en palidelig referen-
cemetode og den undersggte nye metode.

II. Blindet sammenligning imellem 2 metoder med anvendelse af palidelig referencemetode, men
analyserne er ikke foretaget samtidigt eller konsekutivt.

III. Blindet sammenligning imellem 2 metoder, men palidelig referencemetode er ikke inkluderet.

IV. Den gennemforte undersogelse, eller ssmmenligning, var ikke af tilfredsstillende standard, mht
fx studiepopulation, blinding, etc.

V. Ekspertvurderinger.

Evidensen for vasentlige videnskabelige sporgsmil sammenfattes pa folgende méide, som angives i
parentes efter hvert videnskabeligt postulat med folgende gradinddeling:

A. Videnskabeligt postulat underbygget med steerk evidens, dvs. overensstemmende niveau I studier.

B. Videnskabeligt postulat underbygget med moderat evidens, dvs. konklusioner fra niveau II-III
studier.

C. Videnskabeligt postulat baseret pa svag evidens, dvs. konklusioner fra niveau IV studier.

D. Videnskabeligt postulat baseret pd minimal evidens.

6.3 Definition og afgraensning af obstruktiv sevnapne

Omrédet vedrerende sgvnrelaterede respirationsforstyrrelser (engelsk: sleep disordered breathing —
SDB) har varet genstand for forskellige syndromdefinitioner i litteraturen. Der forekommer derfor
et betydeligt antal og variationer i definitioner og begreber indenfor omridet. Som konsekvens heraf
har man valgt at anvende nogle af de seneste studier og konsensusrapporter vedrerende definition
af sevnrelaterede respirationsforstyrrelse, vel vidende at omradet fortsat er under diskussion.

Sevnrelaterede respirationsforstyrrelser kan defineres som tilstande med nedsat vejretrekning under
sovn. Dette kan medfere @ndringer blodets indhold af ilt og kuldioxid, i hjerte-karforhold mv.

Sevnrelaterede respirationsforstyrrelser forekommer i form af apne (vejrtrekningsstop) eller hypop-
no (nedsat vejtrekning) (1). Nedenfor angives betegnelserne og definitionerne for voksne. Apnedefi-
nitionerne er anderledes hos bern (2). Spadbern og bern er ikke fokus for denne MTV.

Som udgangspunkt defineres alle respirationsabnormiteter af varighed mindst 10 sekunder. Ved apne
forstds opher af ventilationen'. Ved hypopne forstis nedsettelse af ventilationen. Der beskrives

folgende apne- og hypopnetyper (3):

m  Den obstruktive apne (der betinges af sammenfald i den ovre luftvej under inspirationen, og
som medferer fortsatte thoraco-abdominale bevagelser).

1 Da der ofte er sma variationer i sensorerne, der bestemmer det nasale og orale luftgennemstremning selv under totale vejrtraeekningspauser,
saetter man for praktiske formal ofte detektionsgraensen for apng som et fald i ventilationen pa mindst 90% sammenholdt med den forudgaende
ventilation af varighed laengere end 10 sekunder. Det er i praksis ngdvendigt for automatisk analyse af respirationssignalerne. Man vaelger derfor
at inkludere disse patienter i de gvrige patienter i denne analyse.
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m  Den centrale apng (der betinges af nedsat central-nerves aktivering af respirationsapparatet
og dermed fraver af respirationsbevagelser) og som undertype heraf den centrale periodiske
respirationsforstyrrelse (Cheyene-Stokes respiration).

m  Den blandede apng, der har sivel centrale som obstruktive komponenter.

m  Hypopne, der defineres som intermitterende, varierende og periodiske fald i ventilationen. Der
er i litteraturen anvendt forskellige definitioner, hvilket gor begrebsdannelsen uprecis. Hyppigst
anvendes fald i ventilationen pd >50% med eller uden fald i iltmatningen pd >3%.

Ofte forekommer sdvel apnger som hypopnger hos samme patient, da der ofte er en gradvis over-
gang imellem disse, dels under samme respirationsepisode, og dels vekslende mellem hver episode.
Apne-hypopno reprasenterer begge en reduktion af luftgennemstremning i ovre luftvej®.

Yderligere beskrives UARS (upper airway resistance syndrome), der karakteriseres ved intermitteren-
de oget respiratorisk modstand i den ovre luftvej og RERA (respiratory effort-related arousals (5,
6), der karakteriseres ved partiel ovre luftvejsokklusion medferende kortvarig vakning fra sevn
(arousal, der bestemmes ved samtidig miling af sevn med eeg, cog eller submentalt emg dvs.
muskelativitet fra hagemuskulaturen)®. Disse tilstande er variationer af hypopne-apne, idet man her
respektive anvender de sevnapne-hypopne relaterede trykvariationer typisk bestemt ved intraesofe-
gal miling eller vakninger som effektmdl for en ovre luftvejsobstruktion. Der foreligger dog ikke
sikker dokumentation for, at disse tilstande klinisk afviger fra samlebetegnelse obstruktiv apne-
hypopne-syndrom.

Der er séledes flere kliniske tilstande, der adskiller sig ved den dominerende vejrtrekningsabnormitet
og de kliniske symptomer og fund. American Academy of Sleep Medicine har foresliet nedenstdende
inddeling (7), der danner baggrund for den nylige International Classification of Sleep disoders
version 2 med ICD-10 koder (bilag 1), og som ogsd danner baggrund den denne MTV:

1. Obstruktiv sevnapne-hypopne-syndrom
2. Central spvnapng syndrom

3. Cheyne-Stokes respiration

4. Sevn hypoventilations-syndrom

Idet obstruktiv sovnapno syndrom sammentfatter alle tilstande betinget af komplet eller inkomplet
okklusion af gvre luftvej under sovn: obstruktiv sevnapne, hypopne-syndromerne, UARS og RERA.
Sovn hypoventilationssyndromer inkluderer hypoventilation betinget af overvaegt (Pickwick), lunge-
medicinsk eller neurologisk sygdom.

6.3.1 Obstruktiv sevnapne-hypopng-syndrom

Kriterier: (1 og/eller 2) og 3

1. Dagtids-sovnighed? (engelsk: excessive daytime sleepiness)

2. To eller flere: respirationsforstyrrelser under sgvn, gentagne vakninger fra sevn, utilstrekkelig
sovn, dagtrethed’, koncentrationsbesver

3. Natmonitorering demonstrerer mindst 5 apneer, hypopneer eller polysomnografi dokumentere-
de respiratory effort related arousals (RERAs) per times sgvn.

2 Baggrunden for at man valger at sammenfatte apne og hypopneg i en gruppe, skyldes at der er en glidende overgang fra partiel til total
luftvejsokklusion, savel hos den enkelte patient som imellem patientgrupper. Man har savel i det citerede (4), som i andre arbejder savel som i
klinisk praksis pragmatisk valgt at sammenfatte det i en gruppe og angiver typisk det samlede apng-hypopng antal, index mv.

3 Definition af RERA baseres pa et tidligere arbejde, hvor det vistes, at delvise okklusion uden sikre fald i amplituden af respirationssensoren kan
medferer partielle vaekninger og tilsvarende symptomer som OSAS. Undersggelsen stiller krav om, at der suppleres med trykmaling i esofagus,
hvilket er vanskeligt gennemferlig i almindelig klinisk praksis og omkostningsbelastende. Der findes ikke entydige og veldefinerede standarder,
hvad angar definition og kriterier for trykvariationen og antal perioder med trykaendring, deres relation til @vrige fysiologiske mal sasom sgvnstadi-
er og respirationsmenster, hvilket vanskeligger vurderingen.

4 Sevnighed refererer til det symptom, at en person ugnsket falder i sevn i monotone/sociale uacceptable situationer.

Treethed medinddragende fatigue=traetbarhed.
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Svaerheden af sovnighed beskrives i folgende termer:

m  Mild: Uensket sevnighed i situationer, der stiller krav om ringe opmerksomhed.

B Moderat: Ugnsket sovnighed i situationer, der stiller krav om nogen opmearksomhed.
m  Sver: Usnsket sevnighed, der stiller krav om aktiv opmarksomhed.

Sevnapne-hypopne-sverheden beskrives arbitrert som:
m  Mild: 5=AHI<15/time

m  Moderat: 15=AHI<30/time

®  Sver: AHI=30/time.

Associerede egenskaber omfatter: snorken, overvagt, systemisk hypertension, pulmonal hyperten-
sion, spvnfragmentering, sgvnrelaterede hjertearrytmier, natlig angina og gastroesofegal reflux, for-
styrret livskvalitet, sgvnbesvar (insomni).

Predisponerende faktorer omfatter: overvagt, kraniofaciale malformationer, oget vev i ovre luftvej
inklusiv hypertrofiske tonsiller, nasal obstruktion, endokrine forstyrrelser (hypothyroidisme, akro-
megali), familier disposition.

6.3.2 Central savnapne-hypopnga-syndrom (CSAHS)

Kriterier: 1+2+3

1. Mindst en af folgende, der ikke er forklaret ved anden sygdom: Dagtids-sevnighed (engelsk:
excessive daytime sleepiness) eller natlige opvigninger.

2. Natmonitorering demonstrerer mindst 5 centrale apnoer eller hypopneer per times savn®.

3. Normocapni i vigen tilstand nir PaCO,<45 torr — svarende til 6 kPa’.

Svarhedskriterie: der er ikke foresldet specifikke krav.

Predisponerende faktorer: hjernesygdom — iser apopleksi, iser lokaliseret til hjernestammen, ofte
ukendt drsag.

Associerede fund: sevnfragmentering, sevnighed, insomni.

Praedisponerende faktorer: gget ventilatorisk respons pd PCO, der forer til hyperventilation, lav
arteriel PCO,. Baggrunden herfor er ukendt.

6.3.3 Cheyne-Stokes respiration

Kriterier: A og B

A. Tilstedevarelse af sver hjerte- eller hjernesygdom.

B. Respiratorisk monitorering demonstrerer: cyklisk crescendo respiration af varighed op til 60
sekunder i perioder pad mindst 10 minutter.

Svarhedskriterier: foreligger ikke, er associeret til primersygdom.

Associerede fund: forandringer i hjertefrekvens, blodtryk, perifer og cerebrale blodgennemstrom-
ning, kortvarig vaekning i forbindelse med respirationscyklus, sevnfragmentering, udtalt somnolens
(og bevidsthedsforstyrrelse), eget ventilatorisk respons pd CO,, lavt eller normal PaCO..

Pradisponerende faktorer: oftest svar hjerteinsufficiens, undertiden hjernesygdom iszr hjernestam-

melesion®.

6 Det er foreslaet, men ikke noget krav, at der foretages esofagus trykmaling for at dokumentere respirationssynkrone trykvariationer, for at
udelukke obstruktiv komponent.

7  Der foreligger ikke absolut krav om natlig PaCO,-maling.
Ved hjernestammelaesion kan fremkomme et central betinget abnormt respirationsmenster, der klinisk ligner Cheyne-Stokes respiration, men
som er centralt udlgst. Der er saledes et grenseomrade mellem central apna/hypopne og Cheyne-Stokes respiration, der undertiden kan veere
vanskelig at afgrense.
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6.3.4 Sovn hypoventilations-syndrom
Kriterier: A+B
A. En eller flere af folgende:
a. Cor pulmonale
b. Pulmonal hypertension
c. Dagtidssgvnighed
d. Oget blodprocent-polycytemi
B. Nattidsmonitorering viser:
a. Dgning i PaCO, under spvn >10 kPa fra vigen verdi
b. Oxygen desaturation under sovn, der ikke forklares ved apne eller hypopne

Svaerhedskriterier:
a. 5a0,<<85% i mere end 50% af sevnperioden
b. Samtidig cor pulmale eller hjertearrytmi

Associerede fund: hjerteinsufficiens, systemisk hypertension, sgvnrelaterede hjerte-rytmeforstyrrelser,
nedsat livskvalitet, central apne.

Predisponerende faktorer: massiv overvaegt (BMI>35 kg/kvm), bryst-veg restriktiv sygdom, neuro-
muskuler sygdom, hjernestamme- eller rygmarvssygdom, idiopatisk central alveoler hypoventila-
tion, kronisk obstruktiv lungesygdom, hypothyreodisme.

6.3.5 Vurdering af sovnighed

Kun en mindre del af patienter med natlige respirationspauser klager over dagtidssymptomer. Det
er fortsat uafklaret, hvordan disse tilstande skal karakteriseres, og hvorfor der forekommer vekslende
sammenhaeng mellem graden af objektive fund og patientens symptomer. Der findes forskellige
metoder for vurdering af selvrapporteret dagtidshypersomni, fx:

m  Subjektivt rapporterede skalaer:
= Stanford sleepiness scale (SSS) der oprindeligt udvikledes til at vurdere forskellige typer
hypersomni. Skalaen har ikke vundet vasentlig indpas i vurdering af obstruktiv sevnapne.
= Epworth Sleepiness Scale (ESS) der er meget udbredt i vurdering af obstruktiv sevnapne.
m  Dagtidshypersomni kan ogs& vurderes ved tilbgjelighed til at falde i sovn ved gentagne eeg-test:
= Multipel Sevn Latens Test (MSLT) der ved flere, typisk 4-5, test igennem en dag bestemmer
den spontane spvnlatens.
= Multiple Wakefulness Test der ved flere test bestemmer evnen til at holde sig vagen.
= Mal for koncentrationsevne, fx koresimulation, reaktionstidsundersegelser etc.

Undersogelser af validiteten af ovenstdende procedurer viser forskelligartede resultater.

Der er foretaget vurderinger af sammenhangen mellem ESS, MSLT, MWT og sverheden af ob-
struktiv sevnapne (8):

ESS versus MSLT

ESS versus MWT

ESS versus svarhed af apne
MSLT/MWT versus sverhed af apne

Sammenfattende er der forholdsvis ringe sammenhang mellem subjektive og objektive mél for
sovnighed og sverhed af apne-hypopne. Der findes ikke nogen entydig forklaring herpd, men
folgende forhold kan vere mulige forklaringer:

m  De subjektive skalaer afspejler ikke fuldt ud patientens sovnighed/trethed og tilbgjelighed til
sovnanfald.
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m  De objektive mal er ikke fuldt reprasentative for patientens klager.

m  Obstruktiv sevnapng medferer ikke sovnforstyrrelse hos alle. For eksempel udvikler ikke alle
patienter sevnanfald om dagen eller sovnabnormiteter vurderet ved MSLT/MWT.

m  Subjektive skalaer og objektive mélemetoder (MWT og MSLT) afspejler hver for sig forskellige
subjektive og fysiologiske forhold.

64 Resultater — forekomst og konsekvenser af obstruktiv sevnapng

6.41 Problemets omfang — obstruktiv sovnapne-hyppighed

Snorken og obstruktiv sevnapne er meget hyppigt forckommende, er hyppigere blandt mend i
forhold til kvinder og prevalensen stiger indtil 50-60 ars alderen. I befolkningsundersogelser er
fundet, at op mod henholdsvis 40% af mand og 30% af kvinder snorker, 10-15% af mand og 5-
8% af kvinder i alderen 40-60 &r har obstruktiv sevnapne (9-17). Da kun nogle af disse klager over
sovnighed om dagen, betyder dette, at andelen af mennesker med symptomgivende obstruktiv
sovnapne, det vil sige obstruktiv sevnapne syndrom, er mindre. I en amerikansk undersogelse
fandtes der en forekomst for AHI>5 pd 9% og 24% for kvinder og mand, kombinationen af
dagtidsevnighed (excessive daytime sleepiness) og AHI>5 forekom hos 2% af kvinderne og 4% af
meandene (18). Forekomsten af obstruktiv sevnapne og obstruktiv sevnapne syndrom er ogsd un-
derspgt i Danmark, hvor der er fundet tilsvarende hyppigheder (19). Dette indebarer at i en
uselekteret befolkningsgruppe, hvor der findes obstruktiv sevnapne ved screening, har cirka hver
5.-6. person symptomer i form af dagtidshypersomni. Herudover forekommer obstruktiv sevnapne
hyppigt ogsd hos bern (20).

Antallet af udiagnosticerede patienter med obstruktiv sevnapne er stort. I en amerikansk underse-
gelse har man spgt at estimere antallet af udiagnosticerede patienter. Andelen af udiagnosticerede
patienter fandtes at vare 82% af mandene og 92% af kvinderne (21). Da obstruktiv sevnapne har
veret kendt og behandlet i mere end 20 ar i USA, er det sandsynligt, at antallet af udiagnosticerede
patienter er af mindst samme storrelsesorden eller storre i Danmark sammenlignet med USA.

Obstruktiv sevnapne og andre sgvnrelaterede respirationsforstyrrelser udviser betydelig overrepre-
sentation ved andre rekke sygdomme sammenlignet med baggrundsbefolkningen. Siledes forekom-
mer natlige vejrtrekningsforstyrrelser op mod 80% af patienter med kronisk obstruktiv lungesyg-
dom (22-27). Obstruktiv er sterkt forbundet med overvaegt. Der er sammenheng mellem svarhed
af obstruktiv sevnapne vurderet ved AHI og hypertension korrigeret for andre risikofaktorer (28-
33). Obstruktiv sevnapne syndrom forekommer hyppigt hos patienter med iskemisk hjertesygdom
(34-48), hjerteinkompensation (49-55), cerebral apopleksi (56-63), diabetes (64-67) og neurodege-
nerative sygdomme (68-73).

Konklusion

Obstruktiv sevnapne er en hyppig forekommende sygdom, hvor sygdomsforekomsten stiger med
alderen, hyppigere hos mend end kvinder, med serlig hoj forekomst hos overvagtige, patienter
med neurologiske, kardio-vaskulere og lungemedicinske sygdomme. Nogle patienter med obstruktiv
sevnapne har kun beskedne symptomer. Det er uvist hvordan man skal hindtere denne gruppe.

6.4.2 Konsekvenser af obstruktiv savnapne
Konsekvenser af obstruktiv sevnapne omfatter 2ndringer i sovnmenster, kognitive, sociale, hemo-
dynamiske og hormonelle konsekvenser samt gget morbiditet og mortalitet.

Patienter med obstruktiv sgvnapne syndrom har @ndringer i det normale sevnmenster i form af
talrige kortere og leengere opvégninger, det vil sige fragmentering af det normale sevnmenster med
reduktion af den dybe NREM-stadie-III-IV-sgvn samt REM-sgvn. Som konsekvens heraf opstir
symptomer om dagen i form af manglende udhvilethed, dagtrathed og sevnanfald (74-77). Familie-
og arbejdsliv kan herved afficeres (78-80).
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Patienter med obstruktiv sevnapne syndrom har eget trafikrisiko med betydelig oget risiko for
ulykker pa grund af risikoen for sevnanfald med en relativ risiko pa 3-6 i forhold til normalbefolk-
ningen. Der er en betydelig tilbgjelighed til at underrapportere obstruktiv sevnapne, hos patienter
der har varet involveret i ulykker. CPAP-behandling reducerer trafikrisikoen ved obstruktiv sevnap-
ng (81-94).

Obstruktiv sevnapne syndrom kan medfore lettere kognitive klager i form af koncentrations- og
hukommelsesbesvar (95-98) og udviser en let association til iseer morgenhovedpine. Selvom ob-
struktiv sevnapne ofte rapporteres ved demenstilstande, foreligger der ikke evidens for, at obstruktiv
sevnapne syndrom i sig selv medferer demens.

Der er gget forekomst af obstruktiv sevnapne, hos patienter der er i behandling for depression
og med blodtryksreducerende medicin, hvilket formentlig afspejler relationen mellem obstruktiv
sevnapne, kognitive klager herunder depression og kardiovaskuler-sygdom (99).

Apneen medferer intrathorakale trykendringer som resulterer i intragsofageal undertryk, der dispo-
nerer til syreopleb fra maveszkken, hvilket kan medfere smerter og synkebesvar (100-109).

Hos patienter med obstruktiv sevnapne ses @ndringer af en rekke hormonelle forhold omfattende
nedsat natlig veeksthormonproduktion, @ndret autonom aktivitet, atrial natriuretisk hormon, renin-
angiotensin m.v (110-120). Patienter med obstruktiv sevnapne er ofte overvagtige. Associationen
er serlig udtalt for overvegtige med intraabdominalt fedtfordeling (121). Der er en sterk korrelation
mellem obstruktiv sevnapng syndrom og diabetes. Séledes har patienter med obstruktiv sevnapng
abnormt insulin-respons. Obstruktiv sevnapne forekommer hyppigere hos patienter med diabetes,
og obstruktiv sevnapne synes at vare risikofaktor for udvikling af diabetes type I (122-128, 143).
Patienter med obstruktiv sevnapne har polyuri og nykturi, der reduceres efter CPAP (129, 130).
Mekanismerne herfor er ufuldstendigt afklarede. Den specifikke drsagssammenhang er ikke afklaret,
eks. medvirker hjerte-kar-sygdom og diabetes til tilstedevaerelse af sevnapne. Er sevnapng en med-
virkende fakrtor til disse sygdomme, eller skyldes samvariationen en fzlles bagvedliggende faktor?.

Under apngen forekommer betydelige @ndringer i hjertefrekvens samt i den systemiske, intrakrani-
elle og pulmonale heemodynamik. Herudover forekommer hjerte-kar forandringer i tilslutning til
apneerne (brady-taky-kardi, premature ventrikulere ekstrasystoler, atrioventrikulert blok, sver bra-
dykardi, kortvarig asystoli og takyarrytmier) (131-138). Der er association mellem snorken, obstruk-
tiv sevnapne og hypertension (139-145), akut myocardi-infarkt (146-150) og apopleksi (151, 152).
Tilstedeverelse af sovnrelaterede vejrtrekningsforstyrrelser hos patienter med apopleksi er forbundet
med ringere funktionelt forlob med forringet status, rehabilitering og nedsat overlevelse (153-156).
Det har varet diskuteret, om der er tale om en tiologisk sammenhang, en kombineret effeke eller
om det kan forklares pd baggrund af felles bagvedliggende risikofaktorer, fx overvaegt. Obstruktiv
sevnapne syndrom er en risikofaktor for hjerte-kar- inklusiv cerebrovaskuler (apopleksi) morbiditet
og mortalitet med en relativ risiko pa 2-3 (157-163). Det er séledes fortsat diskuteret, hvorvidt der
er tale om en kausal sammenheng, eller om den delvist forklares ved konfundering. Det er et
grundleggende problem, at der ikke foreligger kontrollerede prospektive undersegelser fx med
CPAP versus placebo-behandling. Men det er tvivlsomt om disse vil blive udfert, da det generelt
anses for verende uetisk fordi: 1) sygdommen menes at vaere en vasentlig risikofaktor for morbiditet
og mortalitet, 2) der foreligger en behandling, der reducerer patientens symptomer og forbedrer og
normaliserer en rekke abnorme kardio-, cerebrovaskulere og hormonelle forhold. Tidligere underso-
gelser, der har sammenholdt ubehandlet og behandlede patienter, der enten har fiet foretaget trake-
otomi eller CPAP, viste nedsat dedelighed og sygelighed i den behandlede gruppe sammenholdt
med den ubehandlede gruppe, men undersogelserne er ikke randomiserede og grupperne var ikke
fuldt sammenlignelige (164).

Konsekvenserne af SDB ved degenerative neurologiske sygdomme er ufuldstendigt afklarede. Imid-
lertid foreligger der en rekke observationer, der antyder at tilstedevarelse af sovnrelaterede vejrtraek-
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ningsforstyrrelser medforer oget morbiditet og mortalitet hos patienter med neurodegenerative syg-
domme. For eksempel har patienter med den alvorlige neurologiske sygdom amyotrofisk lateral
sklerose, som samtidig har sevnrelaterede vejrtrekningsforstyrrelser, kortere overlevelse sammenlig-
net med patienter uden sgvnrelaterede vejrtrekningsforstyrrelser. Behandling med non-invasiv venti-
lation synes at oge overlevelsen og patientens kognitive funktion (IV) (165-171). Tilsvarende obser-
vationer er gjort for patienter med multipel system atrofi (MSA) (172-174). Patienter med andre
neurologiske sygdomme som apopleksi, rygmarvslasioner, sver perifer neuropati og muskelsygdom-
me har ogsd sevnrelaterede vejrtrekningsforstyrrelser, der kan behandles med NIPPV (175-179).
Behandling af patienter med sverere iser degenerative neurologiske sygdomme med sevnrelaterede
respirationsforstyrrelser inklusiv obstruktiv sevnapne, med CPAP eller NIPPV, er imidlertid vanske-
ligere pd grund af sygdommenes natur, morbiditet, mortalitet, accept, komplians mv., og stiller
storre krav til diagnostik, personaleressourcer, uddannelse og teknisk support. Yderligere foreligger
der et vaesentlig patient-etisk aspekt i hindtering af denne patientgruppe.

Konklusion

Epidemiologiske og patofysiologiske undersggelser har vist, at obstruktiv sevnapne medferer sgvnre-
laterede, familiemeassige, kognitive problemer og hyppigt associeret med cerebro- og kardiovaskulere
morbidtet. Obstruktiv sgvnapne er samtidig forbundet med andre hjerte-kar risikomarkerer, som
fx overvagt, diabetes, hypertension og reduceret motion, hvorfor der i et vist omfang kan vere tale
om indflydelse via konfoundere pa den kardiovaskulere morbiditet og mortalitet. P4 trods heraf,
antyder flere undersogelser, at obstruktiv sevnapne syndrom og sgvnrelaterede vejrtrekningsforstyr-
relser medforer en selvstendig eget risiko, hvorfor denne ber hindteres pd lige fod med andre
kendte kardio-vaskulere risikofaktorer.

6.5 Resultater — diagnostik

6.5.1 Hvilke symptomer bringer patienten til leege?

De hyppigste rapporterede symptomer pd obstruktiv sevnapne er natlig snorken kombineret med
dagtrethed og sovnanfald. I mindre grad henvises patienten pa grund af andre symptomer, der kan
omfatte kognitive klager, nyktyri, insomni, ekg-forandringer mv. (180, 181). Selvrapporteret snor-
ken har moderat diagnotisk sensitivitet, men specificiteten er ikke tilstrekkelig til identifikation af

obstruktiv sevnapne syndrom. Ved systematisk gennemgang af de enkelte symptomer er det fundet
(182, 183):

W Snorken og observerede apnoer er moderat-sterke associeret med obstruktiv sgvnapne.

W Dagtrathed og sovnanfald
1. Af de patienter der henvises til sgvnlaboratorier, er der en hej forekomst af obstruktiv sev-

napng hos patienter med EDS.

2. Der er en svag korrelation mellem EDS og arousals (antal kortvarige opvigninger), AHI,
AT*, oxygen desaturationer hos patienter med obstruktiv sgvnapne.

3. CPAP-behandling reducerer EDS hos patienter med obstruktiv sevnapne syndrom.

4. EDS vurderet ved MSLT korrelerer bedre med arousals end antal desaturationer, om end
dette er omdiskuteret.

5. Epworth Sleepiness Scale (ESS) — et standard sporgeskema vedrerende en rekke sporgsmél
omfattende tilbgjelighed til at falde i sevn — kan kun i et omfang medvirke til at adskille
sovnige patienter fra normale personer eller personer, der primert klager over insomni.

m  Overvagt er en risikofaktor for obstruktiv sevnapne, og sevnapne-patienter er hyppigt overvag-
tige. Imidlertid er isoleret overvagt ikke en tilstrekkelig indikator for obstruktiv sevnapne med-
mindre der ogsa foreligger andre symptomer (sevnighed og/eller snorken). Overvagt afgiver isole-
ret set ikke selvstendig indikation for undersegelse for obstruktiv sevnapne, medmindre der fore-
ligger andre forhold der rejser mistanke herom. Nyere undersogelser indikerer derimod, at
tilstedevaerelse af central adipositas er staerk associeret med obstruktiv sevnapne (184). Hos denne
patientgruppe ber man séledes vaere opmearksom p4 tilstedeverelse af obstruktiv sevnapne.
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®  Andre symptomer sdsom nykturi, gastroesofagal reflux, kognitive klager, hovedpine og depression
er ofte til stede ved obstruktiv sovnapne, men er ikke specifikt herfor.

Som tidligere anfort har epidemiologiske undersogelser vist, at der forekommer mange personer i
befolkningen med obstruktiv sevnapne uden vasentlige symptomer sisom EDS eller andre indika-
torer for obstruktiv sevnapne.

Konklusion

Selvrapporteret eller wgrefellerapporterer snorken, vejrtrekningspauser eller sovnighed er de symp-
tomer, der hyppigst medferer mistanke om obstruktiv sevnapne. Disse symptomer er imidlertid
ikke specifikke med henblik pa at identificere patienter med obstruktiv sevnapne syndrom, da de
ogsd forekommer hos patienter med anden sygdom uden obstruktiv sevnapne syndrom.

6.5.2 Diagnostiske metoder

Historisk har der veret en forskel i udredning af obstruktiv sevnapne, idet man i USA hyppigere
har anvendt den mere omfattende polysomnografi oftest udfert under indleggelse. I Europa har
udviklingen veret lidt anderledes. En vasentlig forskel imellem disse kontinenter er blandt andet
forklaret ved gkonomiske og forsikringsmeassige forhold, idet man i USA i hgjere grad har haft
dekning ved indlagte undersogelser i modsatning til det Europziske sundhedssystem. Dette kan
delvist begrundes i de sundhedsekonomiske forhold. I Frankrig og Italien har man fastholdt poly-
somnografi (PSG) under indleggelse, mens der i Skandinavien og i et vist omfang i Tyskland er
sogt et mere ambulant udredningsforlob med udvalgte, fysiologisk fokuserede malinger (cardio-
respiratorisk méling — eller partiel polygrafi) for at reducere udredningsomkostningerne og i et vist
omfang gge antallet af udforte undersegelser (185).

Polysomnografi gennemfores ofte med monitorering pa sygehus/klinik over typisk 2 dage supervise-
ret af personale. Dette regnes generelt som den gyldne standard, da man registrerer tilstedeverelsen
af sovn samtidig med begrensede fysiologiske mal (186-193). For at reducere omkostningerne har
man som alternativ foresldet enkelt-nat undersegelse og/eller ‘split-night’-studier (194-200) og mere
fokuserede fysiologiske undersogelser (201-203). Denne mangel pa konsensus kan ogsd vere frem-
met af det forhold, at flere leegelige specialer deler patientgrundlaget, udredningen og behandlingen
af obstruktiv sevnapne. Yderligere er sgvnforskning, diagnostik og behandling vokset ud fra flere
specialer i forskellige lande.

Der er udviklet flere metoder til diagnosticering af sevnrelaterede vejrtreekningsforstyrrelser. De
adskiller sig, ved antallet og arten af de fysiologiske parametre som males, og under hvilke forhold
de registreres (ambulant versus indlagt — med eller uden observation) (204).

Metoderne kan inddeles i:

m  Polysomnografi: ved denne metode bestemmes sgvnstadier med elektroencefalografi (eeg),
elektrooculografi (eog), muskelaktivitet fra en ansigts-halsmuskel (submental-emg) med henblik
pa sevnstadieinddeling, kombineret med andre fysiologiske mélinger fx hjerteaktivitet — elektro-
kardiografi (ekg), respiratoriske mél (bestemmelse af luftgennemstremning i luftvejen male pa
nasebor eller udenfor munden, vejrtrekningsbevagelser, transkutan ilt) muskelaktivitet fra be-
nene (bestemmelse af benbevagelser ved muskelafledning over forsidenmuskulaturen pd un-
derbenet (tibialis-emg) med henblik pa identifikation af periodiske benbevagelser) mv. Malin-
gerne kan foretages under indleggelse med og uden samtidig observation, eventuelt suppleret
med video-monitorering eller ambulant med barbart udstyr.

m  DPartiel polygrafi ogsda benavnt cardiorespiratorisk maling (CRM): ved denne metode be-
stemmes primert respiratoriske mal (luftgennemstremning i luftvejen méle pd nesebor eller
udenfor munden, vejrtrekningsbevagelser, transkutan ilt) samt eventuelle hjerte-kar-mal, typisk
pulsfrekvens eventuelt ekg.

m  Maling af enkelte fysiologiske parametre: ved denne metode bestemmes typisk alene transku-
tan iltsaturation, eventuelt ogsd afledte parametre i form af pulsbestemmelse.
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Andre fysiologiske mélinger er fx aktivitets-, eller temperaturmélinger, men disse har begranset
betydning for bestemmelse af sgvnrelaterede vejrtrekningsforstyrrelser, og vil ikke blive vurderet i
denne rapport.

I henhold til American Academy of Sleep Medicine og andre organisationer (205-209) kan udred-
ningen inddeles i folgende niveauer:

Polysomnografi under overvigning

Polysomnografi uden samtidig overvigning

Partiel polygrafi uden samtidig overvigning

Bestemmelse af isolerede fysiologiske parametre uden overvigning, typisk en eller to kardio-

s

respiratoriske bioparametre (eksempel: oximetri*oral luftgennemstromning).

Niveau 1 betragtes traditionelt som den gyldne standard. Undersogelsen foretages pd indlagte pa-
tienter. Patienter monteres, oftest om aftenen, og legges i en seng i et roligt, tempereret miljo. Der
sikres standardiserede omstendigheder vedrerende lys, sengetid mv. Undersogelsen observeres af
uddannet personale under hele perioden. Undertiden suppleres med video-optagelse ved mistanke
om anfald-lignende fenomener, supplerende eeg-kanaler ved mistanke om epilepsi, supplerende
malinger ved mistanke om andre sygdomstilstande, fx carbondioxid ved mistanke om andre former
for respiratorisk insufficiens, pH- og trykmailing i esofagus ved mistanke om gastroesofagal reflux
mv.

Niveau 2-4 foretages ambulant, det vil sige i et vanligt sengemilje. Typisk udleveres udstyret om
eftermiddagen, personen fir monteret udstyret (specielt hvis der er tale om polysomnografi, niveau
2) eller pdmonterer udstyret selv for sengetid (niveau 3-4). Efter optagelsen afleveres udstyret om
morgenen, afleses og analyseres. De forskellige niveauer er opsummeret i nedenstiende tabel.

TABEL 6.5.2.1
Sammenligning mellem forskellige diagnostiske udredningsniveauer

Niveau 1 Niveau 2 Niveau 3 Niveau 4

Maling Sevnstadier Sevnstadier Vejrtraekning lltmaetning
Vejrtraekning Vejrtraekning l[tmaetning
[ltmeetning [ltmeetning Hjerterytme
Hjerterytme Hjerterytme

Malested Hospital, Klinik Ambulant, eget hjem Ambulant, eget hjem Ambulant, eget hjem

Fordele Mulighed for Naturligt sengemiljo Naturligt sengemilj Naturligt sengemiljo
observation og intervention Simpel Simpel

Ulemper Fremmed sengemiljo Manglende observation Manglende observation Manglende observation
Omkostning og Ingen sgvnregistrering Ingen respirations- eller
personalekrvende sevnregistrering

Udover de nazvnte forhold er der en rekke faktorer, der har betydning for resultatet af undersggelsen:

1. Sevnkvalitet indlagt versus ambulant

2. Forstyrrelse af sevnen pd grund af udstyret
3. Mulighed for observation

4. Mulighed for intervention

Punkt 1 og 2 har indflydelse pd den sikaldte forstenatseffekt. Denne defineres som endring i det
normale sovnmonster betinget af endringer i sengemiljo og mdleomstandigheder. P& trods af at udstyret
igennem de senere ar er forbedret (mindre udstyr, forbedret sensorer til bestemmelse af fysiologiske
variable, lagerkapacitet og patientvenlighed), vil udstyret interferere med patientens bevagelser og
have betydning for sevnkvaliteten. Der er dels en nat til nat variation, dels tilstedeverelse af forste-
nateffekt, der har indflydelse pd sovnkvalitet og tilstedevaerelse af obstruktiv sevnapne (210-213).
Flere undersogelser har peget pd, at der ikke er signifikant ringere sovnkvalitet ved ambulante
undersogelser (214, 215). Forstenatseffekten kan reduceres ved at ege antallet af nat-observationer,
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typisk til 2-3 per patient. Dette kan mange patienter ikke acceptere. Dertil kommer, at disse langva-
rige undersogelser er omkostningsbelastende og reducerer undersegelses-kapaciteten tilsvarende. Det
er derfor klinisk praksis at anvende screening ved hjelp af en enkelt observation, der kan gentages
hvis malingen er insufficient (ringe teknisk kvalitet, ringe sevnkvalitet).

Punkt 3 og 4 har ogsd indflydelse pd muligheden for observation af patienten. Dette kan vare
relevant ved mistanke om sverere respirationsforstyrrelser, patienter med svere nerve-muskelsyg-
domme, svarere degenerative hjernesygdomme, svarere hjerterytme forstyrrelser og lungesygdom-
me, ved natlige anfald samt ved etablering af visse behandlinger som led i start pd ikke-invasiv
ventilation. Yderligere kan det vere relevant i situationer hos personer, der ikke selv kan medvirke
til undersogelsen pa grund af alder (bern) eller mentale forstyrrelser (demens, hjerneskade, lammelse
mv.).

Med henblik pd vurdering af de anvendte metoder til diagnosticering af obstruktiv sgvnapne kan
man inddele metoderne, sammenholdt med indlagt polysomnografi, i felgende grupper:

Delnats- versus fuldnatsundersegelse
Dagtid versus nat polysomnografi
Polysomnografi indlagt versus polysomnografi ambulant

Partiel polygrafi versus polysomnografi:

»  Partiel polygrafi ssmmenlignet med polysomnografi, indlagt
»  Partiel polygrafi ambulant sammenlignet med polysomnografi
= Oximetri sammenlignet med polysomnografi

m  Ikke-spvntests

= Flow-volumen loop

»  Klinisk undersogelse

m  Laboratorieundersogelser

6.5.3 Begraensninger i de diagnostiske vurderinger

Et principielt problem, som ogsi er diskuteret andetsteds i nzrverende rapport, er, om indlagt obser-
veret polysomnografi giver de mest korrekte resultater, og om polysomnografi kan fungere som den
gyldne standard? Ved savel indlagt som ambulant polysomnografi er der tolkningsproblemer sisom:

m foreligger der en entydig tolkning af sovnstadierne?

m foreligger der en entydig definition af de respiratoriske parametre, fx apne (hvordan afgraenses
opher, eller medtages reduktion pd 80% eller 90% af ventilationen) og hypopne (30% eller
50% reduktion, * samtidig desaturation og svaerheden af denne)?

m  hvilke respiratoriske mal anvendes, eks. AHI, Al, lengden af apneer og hypopneer, antal og
grad af desaturationer, og hvilke kombinationer af disse anvendes til afgrensning af tilstanden?

m  skal der medregnes tilfelde, hvor der er samtidig aktivering af sevnstadier vurderet ved elektro-
encefalografi (eeg), fx vurdering af arousals, og hvilken definition anvendes?

m  hvilken terskel ber anvendes som definition pa obstruktiv sevnapne: AHI=5, 10, 15, 20 per
time, og er dette mél alene tilstrekkeligt?

m foreligger der en fuld nats registrering, er registreringen standardiseret hvad angar tidslengde,
medtages sgvnanfald i lebet af dagen?

m  er undersogelsen udfert pd et hospital eller ambulant?

m  hvilket antal observationer (=hvilket antal underspgelsesnatter) ber der foretages for at udeluk-
ke tilstedeverelsen af obstruktiv sevnapne?

Ved anvendelse af berbart udstyr herunder sdvel polysomnografi som partiel polygrafi er der yderli-
gere problemer og risici:

m datatab (defekt udstyr, fejlagtig placering eller tab af elektroder)
m registreringsfejl (fejlagtig registrering/programmering af udstyr)

Diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne — en medicinsk teknologivurdering 25



®  manglende/forstyrret sovn og hermed underestimering af apne-sverhed

®m manglende observation af patienten

®m manglende information om andre potentielt fysiologisk vigtige parametre (eks. tibialis-emg med
henblik pi identifikation af periodiske benbevagelser), elektrokardiogram (ekg med henblik pa
identifikation af hjerterytmeforstyrrelser), elektroencefalogram (eeg med henblik pa identifika-
tion af epileptisk akrivitet).

6.5.4 Kvalitet i de diagnostiske metoder

Litteraturstudiet omkring diagnostik resulterede i identifikationen af 2 vasentlige systematiske litte-
raturstudier deekkende perioden fra 1980-1997 (188) samt perioden fra 1997-2002 (216). Nerve-
rende opsummering af resultater er i al vesentlighed baseret pa analyse af data fra disse to reviews.

De analytiske sporgsmal

Den analytiske kvalitet kan udtrykkes udfra 2 forskellige videnskabelige synsvinkler:
Efficacy: Hvad er den analytiske kvalitet under kontrollerede og optimerede omstendigheder?
Effectiveness: Hvad er den analytiske kvalitet i klinisk praksis?

I en snaver legefaglig synsvinkel fokuseres ofte pd efficacy, medens sundhedsekonomi fokuserer pa
effectiveness, idet realistiske og samfundsorienterede gkonomiestimater tager udgangspunke i den
kliniske praksis. I MTV-sammenhang enskes begge sider af den analytiske kvalitet belyst, hvilket
er opgaven for nzrverende MTV-rapport.

Litteraturen indenfor diagnostik af obstruktiv sevnapne er meget omfattende, men overvejende
fokuseret pa at afdekke efficacy. Da der siledes mangler undersegelser som analyserer effectiveness,
har vi i nerverende MTV-rapport en opgave i at frembringe et skon over effectiveness, idet dette
skal bruges som beregningsgrundlag i vores sundhedspkonomiske modelberegninger.

Efficacy

De underliggende data fra disse to metaanalyser har veret analyseret. Efterfolgende er det kontrolle-
ret, om der er tilkommet vasentlige informationer herefter. Data for reanalysen er enkeltarbejdernes
rapporterede sensitivitet og specificitet, som er afbildet i det karakteristiske ROC-diagram (217).
Denne afbildningsform frembringer en karakteristisk kurveform (omvendt »L«) ndr cut-off niveauet,
som afgrenser »syg« fra »raske, varieres.

FIGUR 6.5.4.1 ROC kurve. Kurven beskriver ssmmenhangen mellem en diagnostisk tests sensitivitet og specificitet.
Ideelt ber en test veere placeret i venstre @vre hjgrne.

Sensitivitet

1-specificitet
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Betegnelserne sensitivitet og specificitet er defineret udfra folgende matrice, som udtrykker analyse-
metodens evne til at skelne syge fra raske, idet tilstanden »syg« oftest defineres udfra en kendt og
almen accepteret referencemetode:

TABEL 6.5.4.1
Sammenhang mellem patienter med og uden sygdom i rela-
tion til test-resultatet

Antal personer Antal personer
som har sygdommen |  som er raske
Antal personer som er testet positive a B
Antal personer som er testet negative c D

Sensitiviteten = a/(a+c). Kan ogsd kaldes ogsa for »sandt-positiv-ratens, idet den udtrykker ande-
len af syge som testes positive med testmetoden.

Specificiteten = d/(b+d). Kan ogsd kaldes ogsd for »sandt-negativ-raten«, idet den udtrykker
andelen af raske som testes negative med metoden.

I begge litteraturreviews opfattes polysomnografi som referencemetode, dvs. den test der definerer
om patienterne er syge eller raske. Sensitivitet og specificitet udtrykker derfor hvor god overensstem-
melse, der er imellem polysomnografi og andre diagnostiske metoder.

6.5.5 Delnatundersogelse versus fuldnatundersagelse

Formélet med denne type undersogelse er at etablere en diagnose i lgbet af forste del af natten.
Efterfolgende kan man ved tilstedevarelse af obstruktiv sevnapne etablere CPAP resten af natten,
inklusiv CPAP titrering (justering). Herved kan diagnostik og behandling etableres indenfor samme
nat. Omkostningerne kan herved reduceres. Denne type undersogelse var iser udbredt for etablering
af auto-CPAP med selv-titrerende udstyr, og iser i USA hvor den i en periode fik en vis udbredelse
finansieret af forsikringssystemet.

Flere undersogelser har vurderet del-natundersegelse sammenholdt med fuldnats-polysomnografi
(188, 218). Man har sammenholdt AHI. Af disse undersogelser er der fundet en sensitivitet pd 42-
95% og en specificitet pd 70-100%. En del af variationen beror pa forskelle i kriterierne for obstruk-
tiv sovnapng med varierende AHI. En yderligere risiko ved denne undersegelsestyper er, at kun den
forste del af natten vurderes, men apneernes sveerhed forvarres ofte i den sidste del af natten, delvist
betinget af REM-sgvn.

Konklusion
Partiel overvéget polysomnografi udviser stor variation i sensitivitet, men mindre specificitet, sam-
menholdt med overvéget fuldnats-polysomnografi, og er dermed en moderat metode til at diagnosti-
cere obstruktiv sevnapne (B). Undersogelsesmetoden har relevans, hvis man gnsker at diagnosticere
og behandle indenfor en nat-observation, men det gores i praksis sjeldent i Skandinavien og resten
af Europa.

6.5.6 Dagtidsundersogelse versus fuld nats polysomnografi
Formélet med denne type undersogelse er at sege at erstatte natundersegelse med en (kortere)
dagtidsundersegelse. Herved reduceres personalebelastning og muligvis omkostningsniveau.

Forholdet har varet vurderet i flere undersogelser (188, 219, 220). Der er fundet en sensitivitet pa
66-100% og en specificitet pd 66-100% athaengig af AHI og Al-terskel. Undersogelsestypen stiller
krav om, at patienten kan sove i dagtiden. Det er ikke altid at alle spvnstadier indtrader, idet der
er risiko for, at REM sgvn og den dybe sovn reduceres. Konsekvensen heraf er risiko for at sovnrela-
terede respirationsabnormiteter overses, da disse kan vare mest udtalte i disse sevnstadier.

Diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne — en medicinsk teknologivurdering 27



Konklusion

Dagtidsundersogelse med polysomnografi sammenholdt med overvdget nat polysomnografi udviser
stor variation i sensitivitet og specificitet, sammenholdt med overviget fuldnats-polysomnografi.
Dermed er det en ringe-moderat metode til at diagnosticere obstruktiv sevnapne (B).

6.5.7 Partiel polygrafi versus fuldnats-polysomnografi

a) Indlagt partiel polygrafi versus fuldnats-polysomnografi

Man har her sammenlignet udvalgte fysiologiske mal (respiration og puls) fra de polysomnografiske
méledata med den fulde undersogelse (188, 221). Sensitiviteten varierede mellem 82-94% og speci-
ficiteten mellem 82-100%.

Konklusion: Partiel kanal polygrafi udfert pd indlagte patienter har moderat-god korrelation til fuld
polysomnografi (B). Den lidt bedre korrelation i disse undersogelser sammenholdt med ambulant
versus indlagt polysomnografi (se nedenfor) kan delvist begrundes i at der kun i mindre grad
foreligger nat til nat variation.

b) Ambulant partiel polygrafi versus fuld polysomnografi

Undersogelserne varierer, idet de fleste undersogelser typisk alene bestemmer oximetri, snorkelyd
eller indikator herfor, hjertefrekvens og eventuelt legemsposition. Andre undersggelser bestemmer
oximetri, oro-nasal luftgennemstromning, abdominal/thorakal vejrtreekning og hjertekvens. Sensiti-
viteten varierede mellem 78-100%, og specificiteten varierede mellem 62-100% (188, 222).

Konklusion: Polygrafi har moderat-god korrelation til fuld polysomnografi (B). Der kan foreligge
nat-til-nat variation i disse undersogelser. Yderligere er der forskelle i de anvendte sensorer, hvilket
der ikke er taget hojde for i sammenligningen mellem undersegelserne.

c) Oximetri versus polysomnografi
Undersogelserne er foretaget ved selektiv vurdering af oximetri af fuldnat-polysomnografi eller uaf-
hangig oximetri udfert ambulant sammenlignet med fuldnat-polysomnografi (188, 223).

Der er fundet en sensitivitet pa 35-100% og en specificitet pd 23-100%, athengig af apnegrad og
om der er tale om uafhengige eller samtidige observationer. Korrelation er ringest ved lavere apne-
niveauer.

Konklusion: Oximetri har en ringe-moderat korrelation til fuld polysomnografi (B). Korrelationen
er bedst hos patienter med svarere apne.

6.5.8 lkke-sovntest

Flow-volument loop

Undersogelsen belyser tilstedevarelse af ‘savtakstegn’ ved lungefunktionsundersegelse, hvilket ud-
trykker tilstedeverelse af hel eller delvist sammenfald af gvre luftvej. Sensitiviteten veksler mellem
29-61% med en specificitet mellem 54-61% i selekteret patientmateriale (I1I) (188, 224). Sammen-
fattende metaanalyse viser en ringere sensitivitet, men hejere specificitet, hvis man kombinerer med
andre fysiologiske forandringer (FEF50/FIF50, et mal for den ekstra-thorakale luftvejsobstruktion).

Konklusion: Lungefunktionsundersegelse viser ringe evne til at forudsige tilstedevarelse af obstruktiv
sevnapne. Metoden er derfor ikke velegnet som et diagnostisk redskab til diagnosticering af obstruk-
tiv sevnapne (B).

Klinisk indtryk

Klinisk mistanke om obstruktiv sevnapne er vurderet i flere undersogelser baseret pd anamnese
(snorken, trethed mv.) samt kliniske fund herunder BMI (III-IV — case serier) (188, 225). Et
problem er, at snorken er sterkt subjektivt i vurderingen. Sensitiviteten af klinisk mistanke og
resultat af polysomnografi varierede mellem 52-79% med en specificitet pd mellem 50-100%.
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Konklusion: Den kliniske mistanke om snorken og obstruktiv sgvnapne er det bedste og mest
relevante bud pa arsag til henvisning med henblik pa tilstedevarelse af obstruktiv sevnapne, men
den kliniske vurdering er kun moderat sensitiv og specifik (B). Et stort antal mennesker med natlige
respirationspauser, der opfylder betingelserne for obstruktiv sevnapne, klager ikke over dagtidssymp-
tomer i form af trethed eller snorken (B). Dette indeberer at klinisk mistanke om sevnapne kun
identificerer et begrenset antal af patienter med obstruktiv sevnapne, og at de symptomer der rejser
mistanke om sevnapne, ofte dekkker over andre sygdomme, eller tilstande der kan medfore til-
svarende symptomer.

Laboratorieundersagelser
Forskellige blodprever har ikke vist tilstrekkelig korrelation til obstruktiv sevnapne, til at disse kan
anvendes som led i diagnostisk af obstruktiv sevnapne (188, 226).

6.5.9 Diskussion af efficacy begrebet

American Thoracic Society (227) rejste for nylig tvivl om anvendelsen af ambulant analyseudstyr
sammenholdt med indlagt observeret polysomnografi pa basis af en systematisk litteraturgennem-
gang af den analytiske kvalitet (efficacy) idet det med stor validitet blev vist, at ambulat analyseud-
styr havde en ringere efficacy end indlagt polysomnografi. Denne konklusion var alene baseret pa
den sammenlignende vurdering af den analytiske kvalitet og ikke pd den afledte konsekvens for
behandling, patientetik og sundhedspkonomi. P4 den baggrund frarddedes anvendelse af ikke-over-
viget diagnostik i hjemmet. Denne rekommandation strider mod den praksis, der har varet anvendt
i flere europaiske lande — herunder Danmark — igennem flere ar og mod den teknologiske udvikling,
der igennem flere dr har veret indenfor ambulant, berbart udstyr inklusiv anvendelsen af polysom-
nografi og partiel polygrafi.

De afledte konsekvenser af kravet om, at der generelt skal anvendes indlagt polysomnografi som
generel diagnostisk metode pa alle patienter, vil medfere en razkke afledte negative okonomiske og
organisatoriske konsekvenser, herunder krav om etablering af et betydeligt antal sengepladser —
sovnlaboratoriesengepladser — med krav om mere personale med henblik pd natlig observation. Det
er formdlet med narverende MTV-rapport at undersege omfanget af disse konsekvenser, samt at
undersoge konsekvenserne af at anvende de mere enkle og billigere diagnostiske alternativer. Rap-
porten vil her primert fokusere pa de sundhedsgkonomiske konsekvenser og konsekvenser for antal
undersggte patienter, mens personalerelaterede aspekter ikke vil blive behandlet.

6.5.10 Effectiveness

Der foreligger ikke data for effectiveness for ambulant diagnostik af obstruktiv sevnapne i litteratu-
ren. I dette afsnit vil forfatterne imidlertid forspge at frembringe et sken over, hvor meget den
analytiske kvalitet kan tenkes at variere i klinisk praksis. Dette hviler pd den antagelse, at den
kvalitetsmassige spredning, i de tilgengelige publikationer som underseger efficacy, er uduryk for
en realistisk variation i klinisk praksis. Denne antagelse kan naturligvis anfegtes, men overfor dette
stir den fejltagelse, det ville vare at antage, at der ikke var en betydelig kvalitetsvariation i klinisk
praksis i forhold til data fra videnskabelige kontrollerede forseg. Forfatterne hiber med denne
analyse at skabe en debat omkring den faktuelle kvalitetsvariation i klinisk praksis, samt at inspirere
til fremtidige tiltag, som fremmer en mere eksakt viden om den faktuelle variabilitet. Naervarende
analyse ber som minimum tjene til at vise, at variabiliteten i klinisk praksis er vigtig, nar det
skal afvejes, hvilke diagnostiske metoder der er mest optimale set udfra en samfundsmassig og
sundhedsgkonomisk synsvinkel. I nerverende MTV-analyse fokuseres pa at analysere konsekven-
serne af at anvende de mere prisbillige ikke-overvigede hjemmemonitoreringsmetoder.

Det overordnede formal med at fokusere pé effectiveness er at skabe input til de sundhedsekono-
miske modelberegninger, som er foretaget i nzrverende rapport. Disse beregninger er beskrevet
mere indgdende i pkonomiafsnittet. De kliniske forudsatninger for modelbereningerne er nermere
beskrevet i bilaget.
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I nedenstiende analyse er der benyttet folgende metodologi:

1. Fravalg af analysemetoder som har vist utilfredsstillende efficacy under kontrollerede laboratorie-
massige forhold. Det er gjort udfra argumentet: Hvis en given analysemetode ikke viser tilfreds-
stillende analytisk kvalitet under de bedste omstendigheder (overviget diagnostik pd hospital
eller sgvnlaboratorium), vil metoden heller ikke vere anvendelig under de i denne sammenhang
kreevende forhold (ikke-overviget diagnostik i hjemmert).

2. Fravalg af data fra artikler som:

a. Ikke har et hojt evidensniveau.

b. Er gennemfort med patientpopulationer, som ikke er relevante for nerverende MTV-analyse.

Vurdering af variabiliteten af data ved hjzlp af ROC-kurver.

Undersogelse af om graden af sygdom influerer pa spredningen i den analytiske kvalitet.

5. Fremsattelse af skon over mulige alternative udfald af sensitivitet og specificitet i klinisk praksis
til brug i modelberegningerne.

N

Review 1, Ross et al. dekkende perioden fra 1980 til 1997

Studiet (188) identificerede indledningsvist 937 studier. Kun 249 af disse studier blev af forfatterne
fundet egnet til nermere analyse ud fra et forud defineret set af kvalitetskriterier. Kvalitetskriterierne
omfattede blandt andet krav om sammenligning med polysomnografi som guldstandard, samt et
szt af metodologiske kriterier for selve sammenligningens kvalitet og validitet. Efter nermere analyse
af disse studier udvalgte forfatterne 71 studier af hej kvalitet representerende 7572 patienter.

I nerverende analyse af ridata fra denne metaanalyse, blev det — udfra et efficacy-synspunke —
vurderet som vigtigt, at en given analysemetode kan opnd en hej sensitivitet. Derfor blev der for
alle analyserede metoder optalt, hvor mange observationer (det vil sige studier) der var gjort for
sensitivitet pd henholdsvis under 80, 80-89% og 90-100%. Kun data, som opfyldte folgende 2
kriterier, er medtaget i denne og efterfolgende analyser:

A. Sammenlignende studier med polysomnografi hos patienter henvist med mistanke om obstruktiv
sovnapng.
B. Der skal vare opgivet diagnostisk kriterium for sygdom (AHI-grense).

TABEL 6.5.10.1
Observationer der indgar i analysen af diagnostisk effektivitet

Antal Under 80% | 80-90% 90-100%
observationer
Oximetri 15 8 0 7
Partiel polysomnografi 2 - 1 1
Partiel tid polysomnografi 16 3 10 3
Partiel polygrafi 50 6 7 37
Flow Volume loop Ingen - - -
Klinisk vurdering 4 4 - -
Diagnostiske algoritmer 9 5 2 2

Da ovennavnte 2 typer af »begrensede« polysomnografi-metoder (partiel kanal polysomnografi/
partiel tid polysomnografi) omfatter indleggelse af patienten, er disse 2 metoder udeladt i den
videre analyse af rent gkonomiske arsager, idet nervaerende MTV-rapport fokuserer pé at analysere,
om der findes vesentligt billigere alternativer end polysomnografi med en acceptabel analytisk
kvalitet.

I den efterfolgende analyse udvalges derfor henholdsvis oximetri, partiel polygrafi og diagnostiske

algoritmer til narmere analyse. De afbildede verdier afspejler cutoff-niveauer fra AHI>5 til
AHI>20.
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FIGUR 6.10.5.1 Sammenhangen mellem tre diagnostiske procedurer i forhold til superviseret polysomnografi: partiel
polygrafi, oximetri og kliniske algoritmer
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Séfremt narverende resultater afspejler den kliniske virkelighed ses det, at de observerede data for
partiel polygrafi og oximetri er forenelig med en klassisk ROC-kurve, hvorimod data fra anvendelse
af »algoritmer« muligvis kan afspejle en ROC-kurve. Da arealet under en given ROC-kurve er et
udtryk for analysemetodens overensstemmelse med referencemetoden (accuracy), kan det konklude-
res, at partiel polygrafi har den hejeste overensstemmelse med polysomnografi, efterfulgt af oximetri
med en noget mindre accuracy.

Af figuren ses at alle punktestimater, som har en bedre sensitivitet end 90% og specificitet end
90%, er partiel polygrafi-observationer pd ner ét estimat, hvor der er anvendt en diagnostisk »algo-
ritme«. De underliggende punktestimater for partiel polygrafi afspejler flere forskellige kombinatio-
ner af méleparametre, deriblandt oximetri, men data gor det ikke muligt at pege pid den mest
optimale kombination af disse parametre. For anvendelse af »algoritmer« er det bemarkelsesverdigt,
at de mest optimale punktestimater medinddrager de anatomiske mil for afvigende dimensioner i

hals og/eller kabe, blandt andet bestiende af underudviklet kebe og overbid (228).

Da ovenstiende punktestimater af sensitivitet/specificitet involverer cut-off-niveauer fra AHI over 5
til 15 onskes det undersogt, om en forhgjelse af cut-off til over AHI=15 har nogen indflydelse
punktestimaternes spredning. I klinisk praksis anvendes i dag cut-off niveauer pa henholdsvis AHI
5 og AHI 15 for handlingsanvisning:

TABEL 6.10.5.2
Beslutningsniveau, sevnapnegrad og CPAP-behandling

Cutoff-niveau Diagnostisk handlingsanvisning
<AHI 5 Patienten har ikke obstruktiv sgvnapne. Ingen behandling

>AHI 5<AHI 15 Patienten er under observation for obstruktiv savnapng, men behandles ikke primzrt med CPAP
herfor, medmindre symptomer er udtalte eller der foreligger komplicerende sygdom. Patienten op-
fordres evt. til livsstilsaendringer (vaegttab, rygeopher, etc.)

=AHI 15 Patienten har obstruktiv sevnapne og tilbydes CPAP eller auto CPAP

I nedenstdende analyse er alle punktestimater, som er baseret pd cut-off niveauer mindre end 15,
fravalgt. Punktestimaterne omfatter derfor ikke leengere patienter med lettere ikke-behandlingskra-
vende symptomer. Nedenstiende figur viser de derved fremkomne punktestimater:
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FIGUR 6.10.5.2 ROC, polygrafi (kardiorespiratorisk registrering), hgj taerskel. Forklaring se tekst
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Af figur 7.10.5.2 ses det, at ogning af cutoff-niveauet til 15 AHI medferer, at de mere extreme
verdier i ROC-diagrammet er forsvundet. Det indikerer en generel tendens til storre overensstem-
melse imellem polysomnografi og partiel polygrafi/oximetri, nir cutoff-graenset haves til AHI=15.
Med andre ord: der er tilbgjelighed til storre overenstemmelse mellem de to test ved sverere grad
af sygdom, stigende AHI.

Hvis det antages at data representerer en aktuel diversitet i den kliniske virkelighed (effectiveness-
estimat), kan man sige, at data potentielt indikerer, at anvendelse af partiel polygrafi kan vere et
prisbilligt alternativ for den mere personale- og ressourcekrevende polysomnografi. Det kan konklu-
deres, at det er muligt at opnd en sensitivitet pd 90% og specificiteter pd 70-90%. Disse data er
overvejende opnéet ved sammenlignende analyser pa et sgvnlaboratorium og ikke ved hjemmemoni-
torering. Yderligere skal pointeres — som tidligere navnt — at ogsd polysomnografi varierer (fx pa
grund af forstenatseffeke).

Review 2, Flemons et al. dekkende perioden fra 1997 til 30 dec. 2000

I dette studium (229) sammenlignes referencemetoden polysomnografi med hjemmemonitorerings-
systemer. Forfatterne identificerede 51 studier, som blev fundet egnet til nermere analyser ud fra et
forud fastsat st af kvalitetskriterier, som var lettere modificeret i forhold til ovenstiende review. 30
ud af disse studier blev klassificeret som hgj kvalitet.

Da der for de fleste studier var bestemt flere punkter pd en ROC-kurve, valgte forfatterne at udvalge
de punktestimater som reprasenterede henholdsvis hgjeste sensitivitet og hejeste specificitet. Ratio-
nalet herfor er, at enhver analysemetode kan optimeres og justeres ind til enten at bekrafie sygdom
(hoj sensitivitet) eller at udelukke sygdom (hej specificitet) i overensstemmelse med sin ROC-kurve.
I nerverende reanalyse blev det valgt at vise begge disse resultater, men at frasortere punktestimater
fra publikationer med mindre kvalitetsscore end I og II. Der er sammenlignet 3 typer af kombina-
tioner:

TABEL 6.10.5.3
Kombinationer af udredning og behandling

Type Antal kanaler Sensorer Bestemmelse
Type 2: Polysomnografi: Min 7 kanaler EEG, electro-oculogram, chin EMG, ECG, Puls, Sevnstadier, AHI og
Flow, resp-anstrengelse og iltmatning desaturationer

Type 3: Partiel polygrafi Min 4 kanaler Ventilation eller flow, puls, ECG og iltmatning | AHI og desaturationer

Type 4: Oximetri 1-2 kanaler Iltmztning og evt. flow Desaturationer
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FIGUR 6.10.5.3 ROC kurve estimeret til en hgj sensitivitet
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Der var kun ét estimat for partiel polygrafi, hvorfor denne er udelukket i den efterfolgende analyse.
Til brug for de sundhedspkonomiske beregninger onskes der frembragt et sken for spredningen af
den analytiske kvalitet i klinisk praksis (effectiveness). Middelvardien af de observerede punktesti-
mater for bedste sensitivitet og specificitet blev valgt som sken over mulige realistiske ekstremer for
analytisk kvalitet i klinisk praksis.

Diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne — en medicinsk teknologivurdering 33



TABEL 6.10.5.4
Valgte parametre for sensitivitet og specificitet justeret for respektiv hgjeste
sensitivitet og specificitet

Justeret til hojeste sensitivitet Justeret til hajeste specificitet
Sensitivitet Specificitet Sensitivitet Specificitet

Type 3: Lab 94 9 91 96
Type 3: Hiemmet 93 52 75 88

48% af raske fejlbehandles (falsk positive) | 12% af raske fejlbehandles (falsk positive)

7% af syge overses (falsk negative) 25% af syge overses (falsk negative)
Type 4: Lab 9 76 79 88
Type 4 Hiemmet 9l 45 50 85

55% af raske fejlbehandles (FP) 15% af raske fejlbehandles (FP)

9% af syge overses (FN) 50% af syge overses (FN)

Tallene viser at, der er en betydelig analytisk kvalitetsforskel imellem diagnostik udfert i sevnlabora-
torium og diagnostik udfert i hjemmet — med den samme analyseteknologi. De sorte rammer
markerer data fra kvalitet af diagnostik i hjemmet, hvor niveauet af fejldiagnostik er udtryke i
procent af henholdsvis raske som fejlbehandles, og procent af syge som overses med den givne
diagnostiske metode. Det er disse 4 diagnostiske alternativer, der indgir sammen med polysomno-
grafi i modelberegningerne i nervaerende MTV-rapport.

Sével sensitivitet som specificitet bliver ringere nir analysen gennemfores i hjemmet. Det galder for
bade partiel polygrafi og oximetri. Oximetri har ogsé en generelt darligere analytisk kvalitet i forhold
til type 3. Sifremt analyserne er justeret til hojeste sensitivitet opnds der ved hjemmemonitorering
tilfredsstillende sensitivitet pa over 90%, men specificiteter pd 45-52%. Sidstnavnte betyder, at cirka
halvdelen af de raske patienter fejlklassificeres som syge (falsk negative), som derfor fejlagtigt far tilbudt
behandling. Sdfremt analyserne er justeret til hojeste specificitet opnds specificiteter pa henholdsvis 88
og 85% i hjemmet, men sensitiviteten bliver pavirket negativt til henholdsvis 75 og 50%. Dette bety-
der til gengeld at en storre del af de syge overses og derfor ikke far tilbudt behandling. For oximetri
justeret til hojeste sensitivitet er det siledes 50% af de syge som overses, hvilket er uacceptabelt.

6.5.11 Diskussion af punktestimaterne i ROC-diagrammerne

At der fremkommer ROC-kurver med stor spredning i sensitivitet og specificitet ved gennemgang
af begge metaanalyser selv uden at cutoff-niveauet @ndres vasentligt, peger pd at andre faktorer end
den analyserede mélemetode spiller ind p& om patienterne klassificeres som syge eller raske. Forfat-
terne til metaanalyse 1 (188) bemerker, at der er stor variation i den méde referencemetoden
polysomnografi udferes. Der er derfor grund til at antage, at denne referencemetode ikke er et
entydigt referencepunkt, men tvertimod betinger en variabilitet, som i sig selv bidrager til, at der
fremkommer variation i ROC-kurverne ved afbildning af de enkelte studiers punktestimater. Denne
variation betinges af forskellige forhold sdsom de anvendte metoder (sensorer, registreringsudstyr,
analysekriterier, analogt versus digitalt udstyr), nat-til-nat variationer i malingen, analyseforskel i
laboratorierne herunder inter- og intra-analyse variation. Det ligger dog uden for denne rapport
ogsé at medvurdere disse forhold.

Det mulige fraveer af egnet referencemetode rejser sporgsmilet, om der er andre alternative kriterier
for diagnostisk kvalitet. Da der endnu ikke er andre velegnede og veldokumenterede analysetekno-
logier, anbefales det at overveje indferelse af kliniske succeskriterier for den anvendte diagnostik.
Da diagnostikkens vasentligste opgave er at fungere som handlingsanvisning pa igangsatning af
behandling, er det narliggende at foresla kvalitetskriterier, som tager udgangspunkt i handlingsanvis-
ningen (230). Konkret kunne det gores ved at monitorere den palidelighed, hvormed diagnostikken
er i stand til at forudsige behandlingssucces for en given intervention. Udvelgelse af patienter til
CPAP/auto-CPAP-behandling med partiel polygrafi-metoden i hjemmet resulterer fx i dag i en
manglende accept hos 30% af patienterne (231-239), men der er ikke foretaget sammenligning af,
om en ambulant screeningsmetode medferer ringere accept sammenlignet med indlagt polysomno-
grafi. Et omrade for fremtidigt studium er siledes, om udvalgelse af patienter efter andre principper
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kan resultere i en bedre patientaccept. Et alternative mél for kvaliteten af den diagnostiske handlings-
anvisning kan vere analyse af behandlingseffekten via et generisk sundhedsstatusmal som fx EQ5D
eller 15D, som monitorerer livskvalitetsgevinst eller @ndringer i sygelighed eller dedelighed. Suc-
cessmilet kunne her vere diagnostikkens evne til korrekt at udvelge de patienter, som fir positiv
gevinst ved en given behandling.

Det kan diskuteres om ovennazvnte fremgangsmade frembringer et realistisk skon over den diagno-
stiske effektivitet. I nervarende analyse blev det ogsd forsegt at uddrage middelvardier af de publi-
cerede ROC-data fra metaanalyse 1 (188), idet punktestimaterne blev inddelt i henholdsvis bedste
og darligste halvdel, og middelverdier beregnet herudfra. Denne metode gav tilnermelsesvist samme
ekstreme verdier af sensitivitet og specificitet som beskrevet ovenfor.

En rekke forhold ber haves in mente vedrerende sammenligning og tolkning af forholdet mellem

indlagt polysomnografi i forhold til hjemmemonitorering med partiel polygrafi (240):

1. Forholdene for polysomnografi versus partiel polygrafi vedrerer alene patienter mistenkt for
obstruktiv sevnapne uden vasentlig anden sygdom. Det har folgende delkonsekvenser:

a. Resultaterne af analysen kan ikke direkte overfores til patienter mistenkt for obstruktiv sev-
napne med anden svarere co-morbiditet, fx sver hjerte-kar-, lunge- eller neurologisk sygdom.
Dvs. at man ikke kan drage konklusioner om hvorvidt partiel polygrafi er anvendeligt i denne
patientgruppe.

b. Partiel polygrafi bestemmer alene vejrtrekningsabnormiteter og udsiger ikke forhold ved an-
dre sovnrelaterede sygdomme, der delvist kan medfere samme symptomer som obstruktiv
sovnapne. Disse patienter overses med denne teknologi.

2. Undersogelserne er udfert i sevnlaboratorier med hej pratest sandsynlighed (det vil sige at
sandsynligheden for at obstruktiv sevnapne er til stede er stor). Derfor er risikoen for falsk
negative resultater eget, og det reducerer den negative prediktive verdi af berbare enheder.

3. Underspgelserne inkluderer overvejende mand uden vasentlig forudgdende eller anden bestdende
sygdom. Herved er applicerbarheden til kvinder og til patienter med svarere konkurrerende
sygdom, fx hjerte-, lunge- eller neurologisk sygdom, ukendt. Det er et vasentligt problem, da
sevnapnepatienter generelt hyppigt har anden sygdom.

4. Antallet af patienter, der indgir i studierne og selektionen heraf, varierer betydeligt.

5. Enkelte undersggelser anvender indlagt partiel polygrafi, hvilket kan reducere applicerbarheden
i forhold til uobserveret monitorering. Betydningen heraf er formentlig beskeden.

6. Partiel polygrafi tillader ikke bestemmelse af sgvnstadier. Da man anvender et pseudomadl, dvs.
formodet sgvnperiode, er der risiko for at respirationsabnormiteter, herunder AHI-indekset, kan
blive lavere end vurderet ved polysomnografi, hvilket eger risikoen for falsk negative fund.

6.6 Resultater — behandling
Der foreligger folgende alternative behandlingsstrategier ved obstruktiv sevnapne syndrom:

m  Livsstilseendringer herunder vagttab, fysisk aktivering og opher med rygning
m  Orale skinner/tandskinner
m  Kirurgi
= Adenotonsillectomi
=  Uvulopalatopharyngoplastik (UPPP)
= Andre specialiserede kirurgiformer. Disse vil ikke blive behandlet i aktuelle rapport
m  Dositivt lufvejsovertryk: fasttryk-CPAP og auto-CPAP
®m  Medicinsk behandling

6.6.1 Livsstil: vaegttab, fysisk aktivitet og rygning

Obstruktiv sevnapne er relateret til hgjt BMI (241-245). Der foreligger dokumentation for, at
vegttab kan have en vis, men kun i beskeden grad, helbredende effekt ved obstruktiv sevnapne
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(246-248) (IV), men der foreligger ikke kontrollerede undersogelser heraf, og der foreligger ikke
undersogelser der har dokumenteret varig effekt pa bedring af obstruktiv sevnapne. Selvom obstruk-
tiv sovnapne delvist er relateret til nedsat fysisk aktivitet, foreligger der ikke undersegelser, der
dokumenterer, at oget fysisk aktivitet reducerer obstruktiv sevnapne. Der foreligger ¢j heller under-
sogelser, der har spgt at afklare om @ndringer i alkohol-, hypnotika- eller tobaksforbrug @ndrer
forekomsten af obstruktiv sevnapne.

Konklusion

Selv om overvagt, delvist nedsat fysisk aktivitet, oget alkohol- og sovemiddelforbrug er forbundet
med obstruktiv sevnapng, foreligger der sparsom evidens for, at @ndringer i disse forhold har varig
helbredende virkning pa obstruktiv sevnapne (C). Der er behov for systematiske, randomiserede
undersogelser vedrerende virkningen af vaegttab, fysisk aktivitet og sevnhygiejne som led i behand-
ling af obstruktiv sevnapne.

6.6.2 Orale skinner/tandskinner

Der er nogen, men begrenset evidens for, at orale skinner forbedrer obstruktiv sevnapne og den
subjektive rapporterede sgvnighed ved obstruktiv sevnapne sammenlignet med kontroller (III).
Undersogelserne kan inddeles i folgende grupper (249, 250):

®  Orale skinner versus kontrol apparatur (5 undersegelser): orale skinner reducerede dagtrat-
hed og forbedrede AHI.

m  Orale skinner versus CPAP (7 undersegelser): Orale skinner var mindre effektive end CPAP
med henblik pa reduktion af AHI. Der var imidlertid ikke sikker forskel i 2ndring af symp-
tomer vurderet ved scoring af symptomer. CPAP var mere effektiv til at forbedre minimum
arteriel iltmatning sammenholdt med orale skinner. I et mindre antal studier (2) valgte deltager-
ne orale skinner frem for CPAP.

B Orale skinner versus kirurgi (et studie): Dagtidssovnighed var initialt mindre ved kirurgi,
men forskellen forsvandt efter 12 mineder. Der var initialt ikke forskel i AHI, men efter 12
maneder var der en storre reduktion ved orale skinner.

Et vasentligt problem ved orale skinner er en ikke optimal patientaccept. Der er ikke evidens
visende, at orale skinner kan forbedre subjektiv sevnighed og sevnapne. CPAP er mere effektiv til
at forbedre obstruktiv sevnapne end orale skinner (II) (251). Indtil der foreligger mere definitiv
evidens foreslds, at anvende orale skinner til patienter der ikke kan anvende CPAD, eller hos hvem
CPAP ikke umiddelbart findes indiceret, fx ved let obstruktiv sovnapne eller generende snorken.

Konklusion

Der foreligger nogen evidens for, at orale skinner, sammenlignet med kontrol, forbedrer sovnighed
om dagen og obstruktiv sevnapng. CPAP er mere effektiv til at reducere AHI og desaturationer
end orale skinner. Indtil der foreligger mere definitiv evidens vedrorende effektiviteten af orale
skinner, synes det rimeligt at forbeholde behandlingen primeart til patienter, der ikke kan tolerere

CPAP-behandlingen (C).

6.6.3 Kirurgi. Adenotonsillectomi

Adenotonsillectomi udferes primart pd bern. Da der undertiden ogsd er voksne, der har hypertrofi-
ske tonsiller, kan dette vere et muligt behandlingstilbud. Der er fortsat usikkerhed om, pa hvilke
kriterier og hvordan obstruktiv sevnapne og snorken diagnosticeres hos bern. Sevnapnesygdom-
mens naturlige udvikling hos bern er ikke afklaret. Selvom der er enighed blandt klinikere om, at
adenotonsillectomi har en effekt pa sovnrelaterede respirationsforstyrrelser (baseret pé case-series og
kasuistikker), foreligger der ikke randomiserede undersogelser, der har afklaret og vurderet effekten
af adenotonsillectomi pd obstruktiv sevnapne hos bern (252) (IV).
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Konklusion

Vurdering af virkning pa obstruktiv sevnapne ved adenotonsillectomi hos bern hviler pd et svagt
evidensgrundlag, selvom der er klinisk tradition og erfaring for, at det har effekt pd sgvnrelaterede
vejrtrekningsforstryrelser (C). Erfaringer hos voksne er mangelfulde.

Der er derfor behov for kontrollerede undersogelser med henblik pé: a) afklare diagnostiske kriterier
af obstruktiv sevnapne og behov for pre- og postoperativ vurdering hos bern, b) vurdere naturhi-
storien ved obstruktiv sevnapne hos bern, ¢) vurdere afledte konsekvenser af ubehandlet versus
behandlet obstruktiv sevnapne hos bern og d) vurdere betydning af adenotonsillectomi pd obstruk-
tiv sevnapng hos bern.

6.6.4 Kirurgi. Uvulopalatopharyngoplastik (UPPP)

Der foreligger et omfattende antal undersggelser (primert kasuistikker og case-series), der peger pé,
at uvulopalatofaryngoplastik samt volumenreducerende metoder har effekt ved snorken og obstruk-
tiv sevnapne (inklusiv radio-frekvens baserede metoder). Imidlertid har der ikke foreligget relevante
kontroller, hvorfor man i et Cochrane review konkluderede, at evidensgrundlaget for UPPP var
beskedent (253) (IV). Det er et grundleggende problem, at der foreligger meget forskellige inklu-
sionskriterier: fra selv-rapporterede symptomer, forskellige definitioner pd obstruktiv sevnapne og
varierende grad af opfelgning — omfattende svel undersogelser, tidsforleb og diagnostiske vurderinger.

I en kontrolleret undersogelse med sammenligning mellem radio-frekvens reducerende behandling
med CPAP og placebo fandtes bedre livskvalitet og en ikke-signifikant reduktion i ESS, men ingen
forskel i AHI sammenlignet mellem kirurgi og placebo (254) (III).

Komplikationer ved UPPP: Der er nyligt sat fokus pa komplikationerne ved UPPP. I en undersogelse
af komplikationsraten blev 101 patienter opereret for obstruktiv sevnapne syndrom sammenlignet
med 101 patienter opereret for hofte- eller knaudskiftningsoperation. Hos de UPPP-opererede
fandtes en hgjere komplikationsrate (39% versus 18%) og hyppigere forekomst af alvorlige kompli-
kationer (fx forlenget ophold pd intensiv afsnit, reintubationer, hjerteproblemer) (24% versus 9%)
og lengere postoperativ hospitalsindleggelse (6.8 versus 5.1 dag). Der var ikke klar association
imellem komplikationer og graden af obstruktiv sevnapne, lokal/generel anastesi eller til BMI. De
fleste komplikationer forekom forste dag (255) (III). I en storre undersogelse omfattende 3130
overvejende mandlige patienter (97%) fandtes en alvorlig, ikke-fatal komplikationsrate pa 1,5%
(95% CI: 1,1%-1,9%) og en fatal komplikationsrate indenfor forste mined pd 0,2% (95% CI:
0,1%-0,4%). I samme arbejde sammenstilledes yderligere resultatet af seks undersegelser, i alt om-
fattende 977 patienter. Mortaliteten var 0,4%, og alvorlige komplikationer rapporteredes hos 3,5%
(256) (III).

Konklusion

Konklusionen omkring effekt af kirurgisk behandling mod obstruktiv sevnapne med uvulareduce-
rende procedurer herunder UPPP hviler pd s svag evidens, at der fortsat er usikkerhed om hvad
effekten af uvulareducerende behandling er (C). Der forekommer hyppigt vasentlige komplikatio-
ner ved disse indgreb (B).

Der er derfor behov for: a) metoder til at undersege og standardisere vurdering af okklusionsniveauet
af den ovre luftvej, b) dokumentere virkningen af UPPP og andre kirurgiske behandlinger med
reduktion af uvula ved obstruktiv sevnapne. Ferend sddan dokumentation foreligger, findes UPPP
ikke at kunne anvendes som primar behandling til patienter med obstruktiv sevnapne.

6.6.5 CPAP

CPAP har veret kendt som behandling mod obstruktiv sevnapne siden 1981. Da det er dbenlyst,
om patienten er i behandling, er det vanskeligt at etablere et reelt dobbelt-blindt forsag. Som
erstatning herfor foreligger der flere randomiserede undersggelser, hvor kontrollerne har omfattet
konservativ behandling (anbefaling af vaegttab, abstinens fra alkohol og andre sedativer fx sove- eller
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angstdempende legemidler), anbefaling om ikke at sove pd ryggen (der potentielt kan forverre
obstruktiv sevnapne og at opni tilstreekkelig sovn), placebo (fx subterapeutisk CPAP tryk), eller
tabletter som man formodede kunne forbedre luftvejsfunktionen. Der er ikke konsistens i de an-
vendte inklusionskriterier i undersegelserne, det vil sige pa hvilke kriterier CPAP er givet. Middel-
AHI varierede mellem 10-64 apneer og hypopneer per time, det vil sige fra let til sveer obstruktiv
sovnapne og baseline ESS fra 10-16. Yderligere har det varet diskuteret om sham (kontrol-CPAP)
er en korrekt placebo-behandling (257, 258) (I).

Sammenlignet med placebo medforer CPAP signifikant forbedring i respiratoriske mal, objektiv og
subjektiv sgvnighed samt livskvalitets- og depressionsmal (259-264) (Ia). I en metaanalyse af 12
kontrollerede undersogelse er der fundet en middelendring i ESS pd 2,87 (95% CI: 1,48-4,25)
point og en middelendring i middelverdien af sevnlatens ved MSLT pd 0,92 minutter (95% CI:
0,10-1,76). Med andre ord: CPAP-behandling medforte en middelendring i MSLT latenserne pa
cirka 1 minut (265). Mod forventning er det ikke muligt pa baggrund af AHI eller ESS at forudsige,
om CPAP-behandling medferer @ndringer i ESS. Patienter med den svareste apng (AHI=30 apne-
er og hypopneer per time) og med mest udtalt trethed vurderet ved ESS (ESS score=11) har
imidlertid en betydelig storre reduktion i ESS sammenlignet med kontrolpersonerne (middel ESS=
4,75, 95% CI: 2,97-6,53, p<0.001). Hos patienter med relativ beskeden obstruktiv sevnapne og
med beskedne symptomer vurderet ved ESS, er virkningen af CPAP beskeden (middelforskel i
ESS=1,10, 95% CI: —0,13-2,32, ikke signifikant) (266) (I). Patienter foretrekker CPAP med en
odds ratio pa 0,4 (95% CI: 0,2-0,8). CPAP har en signifikant og positiv effekt p& den subjektive
sovnighed, traethed, livskvalitet og tendens til depression. Der er ogsd positiv effekt pd evnen til
at kere bil (blandt andet vurderet i keresimulator) selv under lengerevarende behandling (267).
Sammenlignet med orale skinner er CPAP signifikant bedre til i at reducere AHI og minimum
oxygen-matning under sgvn (268) (I). CPAP medforer en reduktion i apne-relaterede blodstryks-
forandringer, men hvorvidt kronisk CPAP-behandling reducerer blodtrykket er omdiskuteret (269).
Der foreligger ikke undersegelser, der har ssmmenlignet 2ndringer i blodtryk ved CPAP-behandling
sammenlignet med medicinsk blodtryksregulerende behandling, kost eller livsstilsendringer. CPAP-
behandling folges af en reduktion af indleggelser (270, 271) (II) og i case-serier er der fundet
lavere mortalitet sammenlignet med en trakeotomeret gruppe (272) (IV), men der foreligger ikke
randomiserede undersogelser heraf.

Det er en generel begrensning ved de eksisterende undersogelser, at opfolgningstiden er relativ kort,
det vil sige uger til f2 méneder. Der foreligger ikke kontrollerede langtidsundersogelser.

Konklusion

CPAP er mere effektiv end placebo vurderet pi udvalgte subjektive og objektive parametre (A), og
CPAP er mere effektiv end orale skinner (B). CPAP er mest effektiv hos patienter med svar obstruk-
tiv sovnapne og udtalte symptomer i form af sgvnighed. CPAP-behandling medforer muligvis
reduceret morbiditet (B) og mortalitet (C)

6.6.6 Auto-CPAP versus fasttryk-CPAP

Indenfor de sidste 10 &r er der tilkommet en rekke CPAP-apparater, der anvender variabelt tryk
med henblik pa diagnostik, titrering og behandling af obstruktiv sevnapne syndrom. Grundlaget
herfor er, at patientens respiratoriske modtryk varierer igennem natten, og kan vere forskelligt fra
nat til nat eller over lengere tidsperioder athengig af legemsposition, sgvnstadier, degnvariation,
alkoholindtagelse, 2ndringer i vagt mv. Der er derfor udviklet forskelligt udstyr, der endrer CPAP-
trykket som funktion af forskellige fysiologiske parametre mélt i CPAP-apparatet.

Der har igennem de seneste &r varet en meget stor udvikling i CPAP-apparaternes teknologi,
patientvenlighed og pris, hvilket vanskeliggor en samlet vurdering. Prislejet p& det selvjusterende
auto-CPAP-apparat er i de senere &r kommet tet pd prisen for det almindelige fasttryk-CPAP-
apparat. En sammenligning mellem teknologierne er fortsat relevant. Det skyldes ikke mindst, at
auto-CPAP giver mulighed for at rationalisere patientforlgbet, dels fordi manuel titrering ikke len-
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gere er ngdvendig, dels fordi antallet af efterkontroller og senere eftertitrering muligvis kan reduce-
res. Derudover kan auto-CPAP-apparatet muligvis anvendes som led i den indledende diagnostice-
ring af obstruktiv sevnapne. Det er derfor muligt, at auto-CPAP er mere omkostningseffektivt end

fasttryk-CPAP.
Man kan derfor inddele undersegelser af auto-CPAP’s nytteverdi i folgende:

a. Diagnostisk anvendelse af auto-CPAP som alternativ til polysomnografi/partiel polygrafi.

b. Anvendelse af auto-CPAP som et alternativ til manuel polysomnografi vejledt titrering, der udferes
under indleggelse med henblik pa at finde det korrekte behandlingstryk med fasteryk-CPAP.

c. Anvendelse af auto-CPAP som en permanent metode til at behandle obstruktiv sevnapne.

d. Forskel mellem forskelligt auto-CPAP-udstyr.

Ad a. Auto-CPAP anvendt som diagnostik af obstruktiv sevnapng

Mindst tre undersegelser har adresseret denne problemstilling. Resultaterne fra polysomnografi og
udlesning fra apparaterne varierede betydeligt. Siledes varierede sensitiviteten mellem 70-97% og
specificiteten mellem 77-100%. Begransningerne i de udferte undersggelser omfattede smé patient-
serier og manglende eller ufuldsteendige information vedrerende personer, som ikke havde obstruktiv

sevnapng (273-275) (II).

Ad b. Auto-CPAP anvendt som autotitrering

Formé&let med denne intervention er at vurdere, hvorvidt auto-CPAP kan anvendes som erstatning
for manuel titrering. Ved den manuelle procedure titreres patienten med varierende tryk under
samtidig polysomnografi under hensyn til sevnstadier og legemsposition. Man valger efterfolgende at
udskrive patienten med et fasttryk-CPAP, idet man valger det tryk, der er tilstreekkeligt til at ophave
de natlige apneer. Ved auto-CPAP vurderes trykprofilen opndet af apparatet, og typisk valges efter-
folgende 90-95% percentil som udgangspunkt for efterfolgende fasttryk-CPAP-behandling.

Mindst seks undersegelser har belyst denne problemstilling. I halvdelen heraf var der overensstem-
melse mellem manuel titrering og auto-CPAP-titrering, mens der i de ovrige fandtes lavere auto-
CPAP-titreringstryk sammenlignet med manuel titrering. Generelt er der god overensstemmelse
imellem auto-CPAP titrering og manuel titrering, men middel- og median-trykket ved auto-CPAP-
behandling er lavere end ved fasttryk-CPAP behandling. Ved opfelgning i disse undersegelser fand-
tes en ikke-signifikant tendens til, at patienterne foretrak auto-CPAP frem for fasteryk-CPAP (273,
274, 276) (II).

Ad c. Auto-CPAP anvendt som permanent behandling af obstruktiv sevnapng

Generelt er auto-CPAP effektiv tl at reducere apneer og hypopneer, idet AHI reduceres til et
acceptabelt niveau (AHI<<10/time) hos mere end 80-85% af patienterne, og behandlingen er effek-
tiv til at reducere antallet af desaturationer. Yderligere medferer sivel auto-CPAP som fasttryk-
CPAP forbedret sevnkvalitet, vurderet ved antal arousals (antal opvigninger), antal sevnstadieskift,
@ndring i REM og NREM stadie 3 og 4 sovn (dyb sevn) og nedsat dagtidshypersomni. Der er
ikke sikker forskel i disse mél imellem auto-CPAP og fasttryk-CPAP.

Dette er undersogt i korttidsundersogelser (Ml dage), hvor der fandtes beskedne forskelle i respirato-
riske variable ved sammenligning af auto-CPAP versus fasttryk-CPAP. 4 af 12 undersogelser rappor-
terede imidlertid lavere AHI under auto-CPAP-behandling. I en af otte undersogelser fandtes eget
NREM stadie 3 og 4 under auto-CPAP-behandling, mens de ovrige studier ikke viste signifikante
forskelle i sgvnarkitekturen. Der er ikke sikker forskel i den overordnede behandlingseffekt vurderet
ved respiratoriske variable, subjektive forhold og livskvalitetsmél imellem disse to behandlingstyper

(273, 277) (D).

I langtidsundersogelser hvor auto-CPAP har veret anvendt over lengere tidsperioder (7-180 dage),
er der i ét arbejde fundet let lavere ESS ved auto-CPAP sammenlignet med fasteryk-CPAP. I andre
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arbejder er der i randomiserede, kontrollerede undersegelser ikke fundet forskel imellem disse be-
handlingsmodaliteter (273, 278) (II).

Egne undersogelser: Undersogelse af fasttryk-CPAP versus auto-CPAP
Formal: at vurdere om fasttryk-CPAP versus auto-CPAP adskiller sig ved vurdering af respiratoriske
mal, subjektive klager eller livskvalitetsmal.

Metode: enkelt blindt overkrydset, randomiseret undersogelse af patienter med moderat-sver ob-
struktiv sovnapne. Antal patienter: 20. Effektmal: natlig respiration vurderet ved partiel polygrafi
(cardiorespiratorisk registrering), sevnighed ved Epworth Sleepiness Scale og Livskvalitet ved func-
tional outcomes of sleep questionnaire (FOSQ).

Resultater: Der var signifikant forbedring af AHI, ODI, selvrapporteret trathed og livskvalitet under
behandling med sédvel fasttryk-CPAP som auto-CPAP. Derimod var der ikke forskel i nogle af de
definerede effektmdl mellem fasttryk-CPAP og auto-CPAP — se nedenstdende tabel.

TABEL 6.6.6.1
Sammenligning mellem fasttryk-CPAP versus auto-CPAP hos patienter med moderat-svaer obstruktiv
s@vnapng

Forud for Fasttryk CPAP Auto-CPAP Signifikans for Signifikans for | Signifikans fasttryk

CPAP-behandling versus fasttryk-CPAP | versus auto-CPAP | versus auto-CPAP
AHI 46 (26) 02(08) 1) <0.0001 <0.0001 NS
oDl 45 (34) 0.2 (16) 01(11) <0.001 <0.0001 NS
AHI (app) 21(19) 23 (16) - - NS
Compliance 82 (27) 88 (17) - - NS
Compliance >4 hour 70 (32) 71(28) - - NS
FOSQ* 124 45) 147 (47) 148 (46) 0003 0002 NS
ESS* 1) 100) 104 <001 <001 NS

Konklusion
For patienter med moderat-svar obstruktiv sevnapne uden vasentlig kardiel, pulmonal eller neuro-
logiske co-morbiditet kan konkluderes (B):

a. Auto-CPAP har en ringe-moderat sensitivitet og specificitet som diagnostisk alternativ til poly-
somnografi/partiel polygrafi, hvorfor metoden ikke primert kan anbefales som led i primar
diagnostik af obstruktiv sevnapne.

b. Der er generelt god overensstemmelse mellem auto-CPAP titrering og manuel titrering, men
middel- og median-trykket ved auto-CPAP-behandling er lavere end ved fasttryk-CPAP behand-
ling. Det er formentlig betinget af, at man ved en manuel titrering vil vare tilbgjelig til at
etablere et ‘klinisk sikkerhedsniveau’.

c. Ambulant auto-CPAP titrering var effektivt til at finde et niveau for etablering af behandlings-
trykket ved fasttryk-CPAP, idet AHI effektive blev reduceret til normalt niveau. Ambulant auto-
CPAP titrering kan formentlig anvendes som et alternativ til manuel titrering udfert under
indlagt polysomnografi.

d. Der er ikke signifikant forskel imellem auto-CPAP og fasttryk-CPAP i behandling af obstruktiv
sovnapne.

Denne undersegelse bekrafter i lighed med andre undersogelser, at savel fasttryk-CPAP som auto-
CPAP er effektiv til nedbringelse af apneer, hypopneer og desaturationer. Der er ikke forskel mellem
subjektiv rapportering i de to behandlingsmodaliteter.

Sammenligning mellem forskellige auto-CPAP-udstyr

Der foreligger flere undersegelser, der har sammenlignet forskellige typer af auto-CPAP-udstyr, der
baseres pd forskellige teknologier, fx snorkedetektion, flow limitering mv. Det ligger dog uden for
denne rapport at gennemga disse, blandt andet fordi teknologien ndres hurtigt (273, 274, 279)
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(II). Auto-CPAP applicerer generelt et lavere tryk sammenholdt med fasttryk-CPAP. Det skyldes, at
fasttryk-CPAP normal appliceres ved et tryk svarende til 90-95% percentilen af titreringskurven for
at sikre frie luftveje under alle forhold (positioner og nat-til-nat variation), mens auto-CPAP regule-
rer trykket i henhold til patientens ojeblikkelige behov. Dette kan indikere en (lille) fordel ved auto-
CPAP sammenlignet med CPAP. Yderligere kan man indvende, at trykbehovet undertiden @ndres
ved lengere tids anvendelse af CPAP. Dette stiller krav om ny titrering, hvilket muligvis kan undgis
ved anvendelse af auto-CPAD, hvorved antallet af kontrolkonsultationer kan vere mindre ved auto-
CPAP sammenlignet med CPAP.

P4 baggrund af ovenstiende forhold er der foresldet folgende guidelines til behandling med auto-
CPAP og fasttryk-CPAP (V):

m Indikation: CPAP og auto-CPAP er indiceret ved obstruktiv sgvnapne.

®m  Auto-CPAP kan med forbehold anvendes som led i uobserveret CPAP titrering af patienter
med obstruktiv sevnapne. En rakke tilstande er ikke fuldt afklaret vedrerende anvendelse og
titrering, hvorfor det ber udvises forsigtighed med titrering med auto-CPAP og behandling
med auto-CPAP/fasttryk-CPAP hos:

»  Patienter med hjerteinsufficiens.

= Lungesygdomme sisom kronisk obstruktiv lungesygdom (KOL).

m  Patienter som udviser natlige arterielle desaturationer begrundet i andre tilstande end ob-
struktiv sgvnapne (e.g., central sovnapng, Cheyne-Stokes respiration og central alveoler
hypoventilation, iseer med fedmerelateret hypoventilation, tilstande med nedsat ventilatorisk
kraft fx muskeldystrofier og svere perifere neuropatier). Disse patienter kan forseges be-
handlet med Bi-(V-)PAP eller anden non-invasiv ventilation.

= DPatienter, der ikke snorker (enten pd grund af tidligere udfert palatal kirurgi eller naturligt),
bor ikke titreres med auto-CPADP, hvis algoritmerne for identifikation af respirationsforstyr-
relser hviler pé vibrationer fra sveelget og den blede gane.

Er der forhold der kan forbedre CPAP compliance?
En rekke undersogelser har segt at vurdere, om specifikke interventioner kan medfere hojere accep-
trate for CPAP hos patienterne (273, 280, 281) (III).

m  Der er forskellige resultater vedrorende sporgsmélet, om auto-CPAP gger komplians sammenlig-
net med fasttryk-CPAP. Enkelte undersegelse har antydet en hejere accept eller totalforbrug,
men flere undersogelser har ikke kunne bekrafte dette.

m Tidlig rapportering af problemer i starten af behandling er associeret til ringe behandlingre-
spons.

m  DPersoner, der bor alene, har lavere total anvendelse af CPAD, sammenlignet med patienter der
har sengepartner.

m  Der foreligger ikke evidens for, at Bi-PAP, auto-CPAP eller fugter eger komplians.

m  Der er nogen evidens for, at instruktion eger CPAP anvendelse.

Den praktiske konsekvens heraf er, at det er formélstjenstlig at have en forholdsvis kort kontroltid/
udspergen om problemer kort efter initiering af CPAP-behandling for at identificere personer, der
er i risiko for ringe komplians (282).

Konklusion pa CPAP og auto-CPAP

Der er god overensstemmelse imellem vasentlige kliniske respirationsparametre og subjektive vari-
able mellem auto-CPAP og fasttryk-CPAP (A, B). Auto-CPAP synes at kunne anvendes som redskab
til titrering for senere etablering af fasttryk-CPAP (B). Yderligere synes auto-CPAP og fasttryk-
CPAP lige anvendeligt til langtidsbehandling af obstruktiv sevnapne (B). Det er muligt, at auto-
CPAP har lidt sterre accept, men forskellen er formentlig beskeden (D). Der er enkelte isolerede
undersogelser, der peger pd, at visse interventioner vedrerende uddannelse, adferdsterapi og tidlig
kontrol efter etablering af behandling kan forbedre patientcompliance. Herudover foreligger der
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ikke generelle forhold, der oger komplians (sdsom anvendelse af auto-CPAP, Bi-(V-)PAP, fugter)
(C). Der er behov for identifikation af faktorer, der kan belyse hvilke patienter, der potentielt har
ringe/god komplians.

6.6.7 Medicinsk behandling

Der foreligger fi kontrollerede undersogelser (9 undersogelser omfattende 91 patienter), hvoraf
nogle er overkrydsningsforseg. Det eneste leegemiddel, der har vist beskeden effekt, er acetazolamid.
Men underspgelsen omfatter fi patienter (N=9), legemidlet tolereres ringe og der er ikke systema-
tisk effekt. Sammenfattende foreligger der ikke data der viser, at de undersogte legemidler (med-
roxyprogesteron, protriptylin, clonidin, buspiron, aminophyllin, theophyllin eller sabeluzol) har
nogen betydning for behandling af obstruktiv sevnapne. Selvom undersogelsespopulationerne var
smd, er grundlaget for betydning i behandling af obstruktiv sevnapne syndrom ringe (III) (283).
Dette er konfirmeret i andre review (III) (284).

Herudover findes der en rekke andre ikke-farmalogiske behandlinger og forskellige devices. Der
foreligger ikke dokumentation for, at disse generelt har effekt ved obstruktiv sevnapne syndrom

(IV) (285).

Konklusion
Der foreligger ikke evidens for, at medicinsk behandling har helbredende effekt overfor obstruktiv
sevnapng (C)

6.7 Konklusion pa teknologianalysen

Forekomst og konsekvenser af obstruktiv sovnapng

Obstruktiv sevnapne er en hyppigt forekommende sygdom, som iser forekommer hos overvagtige,
og hos patienter med andre neurologiske, kardiovaskulere og lungemedicinske sygdomme. Patienter
med obstruktiv sgvnapne har natten igennem talrige obstruktive vejrtrekningspauser, som forhin-
drer dem i at gennemfore en normal nats sevn. Konsekvenserne heraf er udtalt trethed i dagtiden
og en rekke forstyrrelser i kroppens normale funktioner sdsom: psykologiske, kredslobsmassige og
hormonelle forhold. Obstruktiv sevnapne medferer en betydelig oget sygelighed og dedelighed, er
forbundet med oget risiko for sociale problemer og indeberer en eget trafikrisiko.

Diagnostik af obstruktiv sevnapne

Sammenfattende er den kendte gyldne standard for diagnostik af obstruktiv sevnapne superviseret
polysomnografi under indleggelse. Denne metode er imidlertid omkostnings- og personalekraven-
de. Diagnostik af obstruktiv sevnapne udfert via hjemmemonitorering medferer et fald i den analy-
tiske kvalitet i forhold til diagnostik pa hospital eller sevnlaboratorium. Partiel polygrafi udfert
ambulant har en moderat-god diagnostisk sensitivitet og specificitet overfor behandlingskraevende
obstruktiv sevnapne. Oximetri udfert uden samtidig moniterering af andre fysiologiske parametre
har en ringe-moderat diagnostisk sensitivitet og specificitet. Nerverende MTV-rapport har som et
af sine hovedformal at tilvejebringe modelberegninger for de kliniske og ekonomiske konsekvenser
af forskellige alternative mader at diagnosticere obstruktiv sevnapne i den praktisk klinik. Der
findes imidlertid ikke publicerede videnskabelige undersogelser af den effektiviteten i klinisk praksis.
Det har derfor veret nedvendigt at foretage et sken over den diagnostiske kvalitet i klinisk praksis
(diagnostisk effectiveness), som er baseret pa det store antal af undersogelser af den diagnostiske
kvalitet under kontrolledere forhold (diagnostisk efficacy). Den store variabilitet i diagnostisk effica-
cy i de videnskabelige studier indikerer en tilsvarende stor — eller storre — variation i diagnostisk
effectiveness. Der findes ikke i dag initiativer eller tiltag, som forseger at moniterere eller minimere
variabiliteten i den diagnostiske kvalitet hos private og offentlige udbydere af diagnostik af obstruk-
tiv sovnapngpatienter i DK.
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Behandling af obstruktiv sovnapng

Den mest effektive behandling af obstruktiv sevnapne er i dag fasttryk-CPAP eller auto-CPAP.
Auto-CPAP kan anvendes sivel som titreringsmetode, som alternativ til manuel titrering til eta-
blering af behandlingstrykket ved fasttryk-CPAP eller som permanent behandling med auto-CPAP.
Der foreligger ikke dokumentation for, at auto-CPAP har et bedre behandlingsresultat ssmmenholdt
med den traditionelle behandling: fasttryk-CPAP. Imidlertid undgr man efterjustering og forudga-
ende titreringsundersegelser, hvorved auto-CPAP har procedure og organisatoriske fordele frem for
fasttryk-CPAP. Tandskinner har ogsd effekt ved obstruktiv sevnapne, men er mindre effektivt og
accepteres af farre patienter sammenlignet med CPAP. Det er muligt, at tandskinner kan finde
anvendelse til let sevnapng, eller tilfzlde hvor CPAP ikke kan accepteres.

Kirurgisk behandling — herunder UPPP og lignende indgreb — er utilstrekkeligt dokumenteret som
isoleret behandling af moderat-sver obstruktiv sevnapne, hvorfor der er behov for dokumentation
heraf i form af randomiserede kliniske undersogelser. Der findes andre kirurgiske behandlingsmeto-
der (herunder nasalplastik, fjernelse af hypertrofiske tonsiller, adenoide vegetationer og visse mere
specialiserede kabekirurgiske indgreb). Der foreligger ikke randomiserede undersogelser vedrorende
disse behandlingsmetoders effektivitet, hvorfor deres plads i behandling ikke kan vurderes. Det er
sandsynligt, at visse af disse har betydning i behandling af patienter med obstruktiv sgvnapne.
Derimod er dokumentationen for volumenreducerende kirurgisk behandling utilstrekkelig, og ind-
grebet forbundet med bivirkninger, hvorfor denne type behandling ikke kan anbefales som primar-
behandling af obstruktiv sevnapne. Selvom vaegtreduktion, eget fysisk aktivitet og rygestop er gene-
relt anbefalelsesverdig og har en vis effekt ved obstruktiv sevnapne, er det ikke dokumenteret som
en generel effekt behandling af obstruktiv sevnapne.

6.8 Diskussion af teknologien

Forekomst og konsekvenser af obstruktiv sovnapng syndrom

Der er i dag evidens for, at obstruktiv sevnapne syndrom er en meget hyppig sygdom, der i
befolkningsmeassig sammenhang kan sammenlignes med andre store folkesygdomme sisom hjerte-
kar-sygdomme, diabetes, hypertension, hyperkolesterolemi mv. Obstruktiv sevnapne ber medreg-
nes som en af de vasentlige risikofaktorer for hjerte-kar-sygdom inklusiv cerebro-vaskuler sygdom.
Hermed udger obstruktiv sevnapne en sundhedsmassig belastning i form af reduceret livskvalitet,
familie- og erhvervsmessige problemer, oget sociale og sundhedsmassige omkostninger.

Obstruktiv sevnapne syndrom medferer risiko for sociale problemer og trafikulykker. Det indebe-
rer, at obstruktiv sevnapne syndrom skal medtages som led i almindelig sundhedsoplysning og
vejledning. Samtidig skal det pointeres, at der er usikkerhed vedrerende definition og afgrensning
af obstruktiv sevnapne, fordi tilstande defineres ved sdvel symptomer (trethed, sgvnanfald, snorken)
som méleparametre (natlig undersogelse af sevn og respiration). Dette giver en raekke klinisk vigtige
differentialdiagnostiske problemer. Trethed og sevnighed er hyppigt forekommende og skyldes kun
i mindre grad obstruktiv sevnapne, idet det ogsd kan ses ved andre sevnmedicinske sygdomme (fx
narkolepsi, restless legs syndrome, periodic legs movements, sygdomme, natlige anfald), neurologi-
ske sygdomme (fx neurodegenerative sydgomme som Parkinson sygdom, atypisk Parkinsonisme,
demenstilstande, neuroinfektioner), medicinske (lunge-, hjerte-, kar-, endokrine) og psykiatriske (fx
depression) sygdomme.

En serlig gruppe er patienter, som udviser obstruktiv sevnapne, men som ikke har dagtidssympto-
mer. Denne problemstilling er omdiskuteret, blandt andet fordi relationen til risikofaktorer, konse-
kvenser og behandling er uafklaret.

Diagnostik af obstruktiv sevnapne

Udredning af obstruktiv sevnapne og den samtidige forekomst af andre sygdomme indebarer en
serlig udfordring for den alment praktiserende laege. Dette skyldes at mens sygdomme som diabetes,
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hyperkolesteroleemi og hypertension kan stilles ved en simpel test, kraver diagnosen obstruktiv
sovnapne natmdling. I forbindelse med tidligere udvikling af diagnostik og behandling af obstruktiv
sovnapne blev patienter primert indlagt og observeret superviseret pd sgvnlaboratorier. Det var
teknologisk nedvendigt. Imidlertid blev man igennem 1990’erne klar over, at der var brug for andre
diagnostiske teknologier pa grundlag af patientantallet, og fordi superviseret polysomnografi stiller
krav om sdvel personale-, materiale- og sengeressourcer. Igennem de senere &r er der skabt teknolo-
giske muligheder for barbart registreringsudstyr, hvorved patienter kan undersgges i hjemmet. Det
indebzrer en rekke fordele, men ogsd ulemper. Blandt fordelene er, at patienten undersoges i sit
vanlige miljo, der er mindre forstyrrende for sgvnen, hvorved en mere reprasentativ méalesituation
er til stede, og undersogelsen er formentlig mindre ressourcekrevende. Blandt ulemperne er, at
patienten ikke observeres, og at der er ikke mulighed for intervention. Patienterne skal vere selv-
hjulpne og forstd instruktionerne: patienter med handikap, neurologiske udfald mv. kan ikke under-
soges eller kan kun i begreenset omfang vurderes. Antallet af fysiologiske malinger, der kan etableres
ved ambulant undersogelse, er typisk ferre sammenlignet med undersegelsesmulighederne p& hospi-
tal, hvorved maélingerne begrenses til de udvalgte fysiologiske bestemmelser. Disse forhold er med-
virkende til, at ambulante malinger med begrensede fysiologiske malinger har ringere sensitivitet
og specificitet. Anvendelse af oximetri som led i screening for diagnostik af obstruktiv sgvnapne
anses som en underspgelsesmetode med en for ringe sensitivitet og specificitet, til at denne alene
kan anbefales til implementering i Danmark. Som minimum anses partiel polygrafi med kardio-
respiratoriske malinger at vere minimumkrav til undersggelse og screening for obstruktiv sevnapne.

Anvendelse af partiel polygrafi stiller serlig krav til kvaliteten af de foreliggende kliniske oplysninger
og visitation af patienten. Yderligere skal undersegelserne vurderes under hensyn til de metode- og
tolkningsproblemer samt begransninger bestemt af de valgte fysiologiske malinger.

Ambulante undersogelser vil ikke kunne erstatte indlagte undersogelser fuldstendigt. Ambulante
undersogelser er uegnede til born, patienter med svarere handikap og sygdomme, eller hvor der er
behov for observation, monitorering og intervention. Ambulante malinger kan gennemfores, hvis
der alene foretages et begraenset antal fysiologiske maélinger, men stiger behovet for fysiologiske
maleparametre over et vist antal (typisk 7-9), er méilingerne vanskelige at gennemfore i praksis.
Partiel polygrafi er derfor egnet til diagnostik af ukompliceret obstruktiv sgvnapne. Der foreligger
ikke evidensbaserede undersegelser vedrorende vurdering af andre sgvnrelaterede vejrtreekningsfor-
styrrelser sdsom central sevnapng, sovnrelateret hypoventilation eller Cheyne-Stokes vejrtreekning —
eller ved sevnrelaterede vejrtrekningsforstyrrelser ved svarere neurologiske, hjerte-kar eller lungeme-
dicinske sygdomme. Partiel polygrafi er heller ikke egnet til at diagnosticere andre sgvnsygdomme
(fx narkolepsi, natlige anfald, sevnsygdomme ved sverere neurologiske sygdomme mv.). Ambulante
mélinger kan ikke anvendes hos patienter der ikke forstdr informationen eller hos bern. Dette stiller
serlige krav til visitation og vurdering af disse patienter. Der er derfor behov for mulighed for
indlagt observation og behandling af visse patienter. Da opbygning af sidan diagnostisk kapacitet
stiller serlige krav om ressourcer, personale, uddannelse mv. har dette organisatoriske konsekvenser.
Selvom ambulante undersggelser med partiel polygrafi kan udbredes til flere afdelinger, eventuelt
klinikker, bor de detaljerede undersogelser begraenses til £ centre, der behersker teknikken og har
de personalemessige ressourcer. Dette vil stille krav til uddannelse, kvalitet og akkreditering.

Behandling

Den mest effektive behandling ved obstruktiv sevnapne er i dag CPAP. Det foreliggende evidens-
grundlag herfor er hgjt. Der er kun mindre forskelle i klinisk effekt mellem fasttryk-CPAP eller
som selvtitrerende, auto-CPAP. Det er muligt, men ikke dokumenteret, at auto-CPAP har ferre
bivirkninger eller bedre komplians, men den formentlig storste forskel kan vere af organisatorisk
art, da auto-CPAP i forhold til fasttryk-CPAP har mindre behov for titrering og efterfolgende
kontrol af trykket. Mod auto-CPAP taler en mere kompliceret og dyrere teknologi, men den gkono-
miske forskel er med tiden blevet forholdsvis beskeden. Selvom CPAP er den mest effektive og
tilsyneladende ogsd bedst dokumenterede behandling mod obstruktiv sevnapne, skal det imidlertid
erindres, at op mod en fjerdedel af patienter, der szttes i CPAP-behandling, ikke kan tolerere
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behandlingen p& grund af bivirkninger, manglende accept eller manglende subjektiv effekt, og at
patienternes livskvalitet og sevnighed reduceres, men ikke til et niveau der ses hos normale, raske
kontroller. Yderligere er patienterne bundet til udstyret, der altid skal medtages til patientens sove-
milje, det vil sige under rejser mv. Selvom der sker en fortsat stor teknologisk udvikling i CPAP-
udstyr og tilherende masker mv., er der fortsat behov for vurdering af andre behandlingsmuligheder.

Hverken kirurgisk eller anden behandling, herunder tandskinner, er ligesa effektiv som CPAP. Yder-
ligere er det et problem, at det er vanskeligt at vurdere, hvilke patienter der kan have gavn af
kirurgisk behandling og effekten heraf. De foreliggende undersegelser lider af manglende og suffici-
ente kontroller. Det er beklageligt, da der fortsat er behov for kirurgisk behandling, hos hvem CPAP
ikke er en behandlingsmulighed.

Der foreligger ikke aktuelt legemidler, der er effektive ved obstruktiv sovnapne. Undtaget herfra er
mulig reduktion af obstruktiv sevnapne ved behandling af visse endokrine sygdomme, som folges
af obstruktiv sevnapne (akromegali, hypothyreose), men dokumentationen herfor er sparsom.

Selvom @ndring af livsstil ikke er sikkert dokumenteret som effektiv i behandling af obstruktiv
sovnapne, er en rekke rekommandationer relevante herunder vegtreduktion, motion, rygeopher,
opher med sovemidler mv.

Et yderligere og fortsat uafklaret teraupetisk problem er, hvordan man skal hdndtere det store antal
mennesker med obstruktiv sevnapng, der ikke har vasentlige symptomer, og som derfor ikke kan
anvende CPAP. Denne gruppes risikoprofil er ikke fuldt afklaret, og det er i serlig grad uafklaret,
hvorvidt denne gruppe overhovedet ber tilbydes behandling.
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7/ Organisation
71 Indledning

Nearverende organisatoriske analyse vil forsege at besvare folgende sporgsmal:

1. Hvad er status for diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne i Danmark, samt ventelister
og behandlingskapacitet.

2. Huilke forudsatninger og konsekvenser er der for at anvende 1 af 3 alternative organisatoriske
scenarier til at nedbringe ventelisterne for diagnostik og behandling af obstruktiv sgvnapne.
Dette sporgsmdl vil blive besvaret med perspektiv i sével lokale organisatoriske forhold som
overordnede forvaltningsmassige forhold.

Analysen vil fokusere pa dels lokale organisatoriske forhold pi klinisk neurofysiologisk afdeling,
Glostrup Hospital, dels overordnede forvaltningsmeassige forhold. Analysen af de lokale organisato-
riske forhold omfatter:

m  Strukturen: bygninger, personalenormeringer, faciliteter
B Proces: arbejdsprocesser, patientflow, koordinering,
m  Kultur: holdninger, normer, attituder, barrierer

Analysen af de forvaltningsmessige forhold vil omfatte:

®m  Den administrative udgiftskontrol
m  Retferdighed og etik
®  Overordnet effektivitet

72  Metoder

Nearverende statusopgerelse for diagnostik og behandling i DK er et resultat af en enqueteunderso-
gelse, som er gennemfort i regi af et storre nordisk MTV-samarbejde. Der er rundsendt sporge-
skemaer til alle potentielle udbydere af diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne i DK. I
nerverende MTV-rapport bringes kun en delmangde af resultaterne herfra. En fremtidig nordisk
MTV-rapport pd omrédet vil bringe resultaterne af den samlede analyse.

Den organisatoriske analyse af de alternative scenarier til nedbringelse af ventelisterne tager udgangs-
punkt i MTV-enhedens »Vejledning i organisatorisk analyse« (286). De nedvendige data stammer
fra de involverede hospitalers registrerede data, offentlige registre, kvalitative interviews med de
involverede leeger samt litteraturgennemgang.

Det er analysens grundprincip, at der ikke skal foretages en sammenligning imellem involverede
hospitaler, men at der i videst muligt omfang analyseres pd forskellige organisationsalternativer.
Dette betyder fx at registreret/forventet tidsforbrug i scenarierne tager udgangspunke i Glostrup
Hospitals omkostningstakster, som anvendes til at beregne de konkrete afledte omkostninger i den
gkonomiske analyse.

73  Egne undersggelser: Enquete underspgelse af status for diagnostik og behandling i DK
og udtraek fra LPR 1997-2005

Regi
Undersogelsen er udfert sammen med en nordisk MTV-projektgruppe. Aktuelle data er uddrag
vedrorende isolerede data fra Danmark. De komplette data og sammenligning imellem nordiske
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lande vil kunne findes i den kommende nordiske MTV. Yderligere blev der januar 2006 foretaget
udurek fra Landspatientregisteret vedrerende antal patienter, der er givet diagnosen sevnapne
(G473) og overvagt relateret hypoventilation (E662A) fra perioden 1997-2005. Samtidig blev der
foretaget udtrek vedrerende aktiviteten vedrerende CPAP-behandling.

Formal
m At belyse udredning og behandlingsaktiviteten i Danmark, belyst i sivel primar som sekundzr-
sektor, fordelt pé:
= hospitaler og klinikker
»  praktiserende leger
= tandleger
m  Fokus omfattede:
= privat versus offentlig sektor
= afdelingsfordeling
= henvisningsmenster
= metoder og udredningsprocedurer
m Landspatientregister udtrek: at belyse
= den diagnostiske aktivitet igennem de senere ar
m  CPAP-behandlingsaktivitet
m  Fordelt pa hospitaler og privatklinikker

Metode

Orologiske, lungemedicinske, neurologiske, klinisk neurofysiologiske afdelinger samt privatpraktise-
rende otologer, privatklinikker med overenskomst med amtsrddsforeningen modtog alle et sporge-
skema omfattende aktivitet, undersogelses og behandlingstype.

Udtrak fra Landspatientregisteret omfattede diagnoserne drg473 (sevnapne) og dre662a (overvagt
induceret hypoventilation) og omfattede perioden 1997-2005. Udtrekkene blev stratificeret pa ken,
ambulant aktivitet, privatklinikker og offentlige sygehuse. Udtrekket blev udfert uge 4, 2006 i
samarbejde med forskningsenheden, Sundhedsstyrelsen.

Resultater

m  Hospitaler og klinikker: 150 afdelinger og klinikker svarede (responsrate pa 79%).

m  Praktiserende leger: 47 praksisser svarede (responsrate pa 71%).

m  Tandleger: da der i Danmark ikke er praksis for, at tandleger udreder og behandler obstruktiv
sevnapng, er sporgeskemaet kun udsendt til Tandlegehojskolerne i Kobenhavn og Arhus. Begge
har returneret sporgeskemaet.

Klinikker og hospitaler

Udredning: I 2003 rapporterede klinikkerne og hospitalerne undersogelse af 4626 patienter. Af de
150 udspurgte afdelinger og klinikker tilbed 30 udredning for obstruktiv sevnapne. Heraf var 5
klinikker privatklinikker, resten associeret til offentligt sygehus. Flertallet af udredte patienter omfat-
tede primert patienter henvist for obstruktiv sevnapne, idet middelandelen af obstruktiv sevnapne
var 84% (range: 50-100%). Flertallet af disse udredninger blev udfert med forenklet udredning
omfattende oximetri (5 steder) eller partiel polygrafi. Fem centre tilbed fuld polysomnografi. Under-
sogelser blev fortrinsvis foretaget i hjemmet (79,7%). 96% blev udspurgt af lege, og 92% fik
foretaget inspektion af gvre luftvej. 57% blev henvist til CPAD, 9% til operation, 3% til tandlege
og 10% til anden behandling herunder diatist.

CPAP-behandling: rapporterende afdelinger og klinikker satte 2074 patienter i fasttryk/auto-CPAP,
VPAP/BiPAP-behandling ud af de i 2003 4626 patienter som blev udredt. Flertallet af legerne pd
disse afdelinger og klinikker anvendte en kombination af symptomer og AHI for etablering af
behandling. Hovedparten af klinikkerne anvendte en kontrol indenfor 1 maned og efterfolgende
drlige kontroller.
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Kirurgisk behandling: Der blev foretaget 226 kirurgiske indgreb omfattende operation pd den
blede gane, nasalplastik eller tonsillectomi. 20-100% af indgrebene blev foretaget uden forudgiende
udredning. Ifelge oplysningerne havde mellem 20-100% af indgrebene ikke det enskede resultatet.

Praktiserende laeger

Mere end 50% af de praktiserende leeger havde mere end 10 henvendelser i konsultationen i 2003,
og henviste mere end 5 patienter til videre udredning. 70% af de praktiserende leger ville overveje
at inddrage kerekort, hvis der var dominerende trethed hos patienten. Der var meget heterogene
svar pd spergsmilet om, hvorvidt obstruktiv sevnapne var associeret til hypertension, apopleksi,
akut myokardie-infarkt og trafikulykker.

Udtrak fra Landspatientregister

Incidensen, dvs. antal nye tilfzlde af sovnapne, fremgir af figur 7.3.1. Det ses, at der er en stor
stigning i antallet af nye tilfelde. I alt har 20255 patienter fiet diagnosen sgvnapne/alveoler hypo-
ventilation i hele perioden.

FIGUR 7.3.1 Incidens, dvs. antal nye tilfeelde hvor diagnosen sgvnapng eller overvaegt induceret hypoventilation er
stillet, fordelt pa ar og ken.
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Fordelingen af diagnoserne pé offentlige sygehuse og privatklinikker fremgdr af figur 7.3.2. Det ses,
at der efter ventetidsgarantien i 2002 er en stigning i aktiviteten i private klinikker, mens aktivitet
har varet stigende i hele perioden i de offentlige sygehuse.

FIGUR 7.3.2 Antal ny-diagnosticerede tilfeelde med diagnosen sgvnapng eller overvaegt induceret hypoventilation,
1997-2005
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Antallet af udleverede CPAP-apparater fremgar af figur 7.3.3. I alt er der i perioden udleveret 16451
CPAP-apparater, hvilket svarer til 81% af patienter, der har fiet diagnosticeret sevnapne. I samme

periode er der tilbageleveret 4850 apparater, hvilket indebzrer at:

B 72% af 20255 patienter under behandling har beholdt deres apparater
B 51% af diagnosticerede patienter med sgvnapne er i behandling
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FIGUR 7.3.3 Antal udleveret CPAP-apparater i perioden 1997-2005.
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Antallet af kontroller fremgdr af figur 7.3.4. Det ses, at antallet af kontroller af patienter i CPAP-
behandling er i sterk stigning.

FIGUR 7.3.4 Antal CPAP kontroller fordelt pa meaend og kvinder
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Diskussion

I en enqueteundersggelse fra 2000 fandtes, at der hidtil totalt var 1800 patienter i CPAP-behandling
i Danmark. Den undersogelse blev i lighed med aktuelle undersogelse udfert ved at udsporge
relevante afdelinger og klinikker. I 2001 og 2003 foretog Dansk Sevnapne Forening yderligere en
enquete undersegelse. I 2002 blev der sat 1710 patienter i CPAP-behandling. I 2003 blev 2074
patienter sat i CPAP-behandling. Ligeledes er antallet af kirurgiske behandlinger usikkert, da nogle
indgreb, fx nasalplastik, udferes pé forskellige indikationer.

Udtrak fra landspatientregisteret viser et stadig stigning af antallet af patienter, der diagnosticeres
med sgvnapng. Vi har valgt ikke at medtage patienter, der har fiet diagnosen snorken (dr0655), da
diagnosen omfattter flere almindelige tilfzlde af snorken. Yderligere findes, at flere er sat i CPAP-
behandling. Tallene viser ogsd, at cirka 2/3 fortsztter i behandlingen. Tallene skal tages med varsom-
hed, da vi ikke har frasorteret patienter der har fiet genudleveret CPAP-apparater. Tallene viser et
vaesentligt element, som ofte er overset i dimensionering af behandling med CPAP, nemlig det
stigende behov for efterkontroller. Denne faktor er illustreret ved, at antallet af efterkontroller er
cirka 5-doblet i perioden 2002-5. Der ligger her en vasentlig faktor, der ber inkluderes i fremtidig
organisation og dimensionering af denne behandling. Et andet forhold, som ikke er diskuteret eller
undersogt hverken i denne undersogelse, nationalt eller internationalt, er det forhold at fokus pa
sovnapne rejser fokus pd andre sgvnsygdomme, eller sygdomme med parallelle symptomer. Det er
sandsynligt, at patienter der ikke udviser sevnapne vil medfere krav om andre, mere omkostningsbe-
hastende, undersogelser.

P4 baggrund af de foreliggende epidemiologiske undersegelser vedrerende hyppigheden af obstruk-
tiv sevnapng, mé det antages, at mere end 50.000 mennesker i Danmark har behandlingskrevende
obstruktiv sgvnapne (287). Sattes det i relation til de aktuelt behandlede patienter, er der tale om
en klar underdiagnosticering og underbehandling af patienter med obstruktiv sevnapne i Danmark.
Den opfattelse bestyrkes af tal fra Sverige, hvor diagnosticerings- og behandlingsfrekvensen er bety-
deligt hejere. Vedrerende de specifikke tal henvises til den nordiske MTV vedrerende obstruktiv
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sovnapne', hvor denne problemstilling vil blive gennemgaet, ndr den samlede undersogelse forelig-
ger for alle nordiske lande.

Der har traditionelt varet lang ventetid pd undersegelse for obstruktiv sevnapne i Danmark. Indtil
2002 var ventetiden typisk flere ar. Ventetiden er dog kortere i dag. I Dansk Sevnapne Forenings
opgorelse var der i 2003 2049 patienter pa venteliste, med en formodet undersogelseskapacitet pa
4120 patienter. Der er nzppe grundlag for at antage at antallet af patienter, der er pa venteliste,
har @ndret sig vasentligt siden dette tidspunkt. Det skal yderligere pointeres, at antallet af patienter,
der skal screenes for obstruktiv sevnapne, er stort, hvis man forventer at skulle identificere ovenst3-
ende gruppe af behandlingskrevende obstruktiv sevnapne-patienter, idet succesraten ved screening
er cirka 40%.

74 Alternative organisatoriske scenarier

I aktuelle MTV-rapport enskes det at synliggore forudsetninger og konsekvenser af forskellige
alternative scenarier for udredning og behandling af obstruktiv sevnapne i Danmark. Teknologiana-
lysen i kapitel 5 viste, at den mest effektive metode til behandling af obstruktiv sevnapne er
hjemmebehandling med CPAP, samt at andre behandlingsalternativer ikke er effektive til behandling
af de fleste patienter. CPAP-behandling er en relativt prisbillig behandlingsmetode, hvorfor denne
er valgt som primerbehandling af obstruktiv sevnapne.

Det forholder sig anderledes med udredning og diagnostik af obstruktiv sevnapng, hvor der findes
flere alternative diagnostiske metoder, fra den omkostningskravende udredningsmetode af hoj kvali-
tet (polysomnografi under indleggelse) til de mere prisbillige ambulante, diagnostiske metoder
(partiel polygrafi og oximetri). Den prisbillige diagnostik har en lavere kvalitet, hvilket forarsager et
ukendt niveau af fejldiagnostik. For at kunne synliggore konsekvenserne af valget imellem den dyre
eller en af de mere prisbillige metoder, er der defineret tre alternative organisatoriske scenarier. De
danner baggrund for dels modelberegninger af de skonomiske konsekvenser og forudsztninger, dels
overvejelser over, hvad de organisatoriske konsekvenser er af at valge ét af de tre alternativer. Et
fjerde scenario — ambulant polysomnografi — er fravalgt. Det skyldes, at selvom ambulant polysom-
nografi har udbredt anvendelse som led i diagnosticering af andre sevnsygdomme, anses dens anven-
delse som primer diagnostik indenfor obstruktiv sevnapne at vere begrenset. Yderligere har man
valgt ikke at skelne mellem omkostningsniveauet mellem en ambulant udredning pd et hospital
eller privat klinik. Baggrunden herfor er at taksterne (2004) stort set er ens.

741 Diagnostiske scenarier
Der vurderes folgende diagnostiske scenarier:

1. Overvaget indlagt polysomnografi. Ved overviget polysomnografi underseges patienten under
indleggelse pd sygehus. Patienten vil typisk monitoreres i perioden: aften til naste dags morgen.
Undersogelsen udferes almindeligvis over 2 dage, da der ofte er gener og ringe sovnkvalitet i
forbindelse med indleggelse i et fremmed milje. Herefter analyseres undersggelsen, og patienten
modtager svar pd undersogelse ved en senere kontrol. Hvis der konstateres obstruktiv sevnapne
under forste observationsnat, vil den anden nat ofte anvendes til etablering af CPAP.

2. Ambulant screening med partiel polygrafi (hospital, klinik/speciallege). | denne model er
leegens kontakt med patienten beskeden. Patienten screenes med partiel polygrafi baseret pé
kliniske oplysninger, og der suppleres med yderligere kliniske oplysninger med eller uden laege-
samtale. Hvis der foreligger et positivt testresultat (behandlingskravende obstruktiv sevnapne),
vil patienten indkaldes til legesamtale og behandling. Patienter, der ikke udviser tegn pé klinisk
betydende obstruktiv sevnapne, afsluttes.

1 Den Nordiske MTV vedrgrende Sevnapng forventes feerdig medio 2006, i denne fremgar den samlede nordiske enquete.
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3. Ambulant screening med oximetri (hospital, klinik/specialleege). I denne model er legens
kontakt med patienten beskeden. Patienten screenes med oximetri baseret pé kliniske oplysnin-
ger, og der suppleres med yderligere kliniske oplysninger med eller uden leegesamtale. Hvis der
foreligger et positivt testresultat (behandlingskrevende obstruktiv sevnapne), vil patienten blive
tilbudt behandling. Patienter, der ikke udviser tegn pd desaturationer som tegn p& obstruktiv
sevnapne, afsluttes.

7.4.2 Scenarier til behandling med CPAP

1. Etablering af fasttryk-CPAP under samtidig observeret monitorering af patientens tilstand med
polysomnografi under indleggelse og hermed samtidig titrering af CPAP-trykket (gylden stan-
dard).

2. Fasttryk-CPAP med etablering af fasttryk. Ved denne model etableres fasttryk-CPAP behandling
ved en given forventning om, hvad patientens trykbehov er baseret pa patient-relaterede forhold
og legens forventning. Anses for obsolet.

3. Fasttryk CPAP forudgiet af auto-CPAP titrering. Ved denne model foretages en titreringsunder-
sogelse, hvorefter trykbehovet afleses som et niveau af trykprofilen. Et fasttryk-CPAP apparat
udleveres efterfolgende.

4. Etablering af og permanent anvendelse af auto-CPAP. Ved denne model udleveres et auto-titre-
rende CPAP-apparat, der kontinuert indstiller sig til patientens trykbehov.

5. Udlevering af auto-CPAP il alle patienter der misteenkes for obstruktiv sevnapne uden yderligere
diagnostisk vurdering, og efterfolgende vurdering af, om der er klinisk effekt. Dette scenarium
er tidligt fravalgt, af felgende grunde:

m  Der opnis ingen forudgiende information om patientens sygdom forud for start af behand-
lingen.

m  Et unedvendigt stort antal patienter udsattes for en behandling, der ikke er indiceret.

m  Hovis patienten ikke kan acceptere behandlingen, er det under alle omstendigheder nedven-
digt at foretage yderligere udredning.

P4 grund af disse forhold er denne procedure hverken fundet faglig forsvarlig eller skonomisk

rentabel.

I henhold il resultatafsnittet vedrerende CPAP-behandling til patienter med CPAP, indebarer ma-
nuel titrering ikke fordele, sammenholdt med auto-titrering med auto-CPAP. I praksis anvendes
denne teknologi ¢j heller i Danmark. Vi anser et formodet forudindstillet tryk som obsolet (metode
2). De to gvrige metoder: auto-CPAP anvendt som titrering med henblik pd at finde behandlings-
trykket med efterfolgende etablering af fasttryk-CPAD, eller permanent auto-CPAP har flere ligheds-
punkter, men i praksis vil permanent auto-CPAP indebzre fordele, herunder:

m  Der anvendes kun et og samme apparat til patienten

m Efterfolgende senere behov for omstilling af trykket kan vere nedvendigt ved fasteryk-CPAP
sammenholdt med auto-CPAP. Dette kan gge antallet af kliniske kontroller

m  Der er kun beskeden prisforskel imellem fasttryk-CPAP og auto-CPAP.

I det kommende behandlingsscenarier vil vi derfor kun héndtere permanent etablering af auto-

CPAPD.

75 Resultater. De alternative organisatoriske scenarier

751 Den lokale organisatoriske dimension

Den lokale organisatoriske dimension tager afset i en beskrivelse af praksis pd Center for sevnfor-
styrrelser, KAS Glostrup ved projekestart. Efterfolgende vil udvalgte organisationsalternativer for
udredning og behandling af obstruktiv sevnapne blive beskrevet og sammenlignet. Fordele og ulem-
per ved de forskellige organisationsscenarier vil blive diskuteret.
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Struktur

Der foreligger ikke evidens vedrerende hvilke patientforlgb, der er de mest optimale angiende
diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne. Narverende forlgbsanalyse af en patient henvist
for obstruktiv sgvnapne tager afset i den mide diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne
pa Center for sgvnforstyrrelser, KAS Glostrup, er organiseret.

Eksempel

Diagnostik

Henvisningen af patienter til sovnlaboratoriet sker fra praktiserende lege, praktiserende speciallage eller
ande hospitalsafdelinger. Pi baggrund af kliniske oplysninger visiteres patienten til yderligere diagnostiske
undersogelser, der kan omfatte partiel polygrafi (mistanke om obstruktiv sovnapno) eller anden udredning
(andre sovnrelaterede sygdomme, fx til polysomnografi, klinisk vurdering mv.). De henviste patienter far
efterfolgende tilsendt et sporgeskema, der danner baggrund for yderligere kliniske oplysninger.

Efterfolgende indkaldes patienten til en ambulant vurdering, hvorefter en assistent instruerer og udleverer
partiel polygrafi apparatur. Den udforte partielle polygrafi opfolges af en legesamtale med svar pa underso-
gelsen. Cirka 40% har moderat-svar obstruktiv sovnapno og henvises til CPAP-behandling, (10%)
henvises til anden behandling mens de resterende afsluttes (48-50%). En mindre del, cirka 2-3%,
henvises til anden ikke sovnrelateret behandling, fx psykiatrisk eller medicinsk vurdering. Patienter med
obstruktiv sovnapno vurderes ogsd otologisk.

CPAP-behandling

CPAP-behandlingen starter med en uges auto-CPAP Inden udlevering af apparatet undervises og opleres
patienten i en time (assistent/sygeplejerske). Efterfolgende kontrolleres patienten 1 uge (af assistent/sygeple-
jerske) og 3 maneder (af lage) efter behandlingsstarten. Herefter folger en drlig konsultation eller efter
behov. Disse konsultationer har en varighed initialt pd 60 minutter, efterfolgende kontroller cirka. Herun-
der kontrolleres komplians, apno-hypopno-indeks, subjektive forhold og bivirkninger mv. Patienten kan
telefonisk eller elektronisk kontakte afdeling med henblik pi sporgsmal eller tilsendelse af reservedele.

Proces
Indferelse af ovenstiende scenarier indebarer folgende procesmassige @ndringer:

1. Indferelse af superviseret polysomnografi stiller krav til sengekapacitet pd hospital/eller klinik,
krever aget sengekapacitet og mulighed for almindelige plejefornedenheder. Dette indebarer, at
der skal vere personale pd vagt med henblik pd at sikre optagelsen, supervision af patienten mv.
Da optagelserne foretages om natten, stiller dette krav til tilstedevarelse af uddannet personale,
hvilket i praksis omfatter mindst to vagthold. Opsztning af polysomnografi er teknisk vanskelig
og stiller krav om sarligt uddannet personale.” Teknikken vil kun kunne beherskes af et mindre
antal laboratorier med tilstreekkeligt uddannet personale, med tilstreekkelig kapacitet og mulighed
for intervention.

2. Indferelse af ambulant partiel polygrafi stiller krav om rum- og personalekapacitet i dagtiden,
da ustyret typisk monteres om eftermiddagen. Undersogelsen foretages i eget hjem. Udstyret
afleveres neste morgen og afleses pa afdeling/klinik. Krav til personalets uddannelse svarer til
polysomnografi®. Plejebehovet er beskedent.

3. Indferelse af en ambulant simpel screeningstest som oximetri kan appliceres som led i en
almindelig legekonsultation, eller instrueres af forskellige personalegrupper efter beskeden/in-
struktion/uddannelse. Ressourcekravene til rum- og materialer er som for scenario 2, eventuelt
mindre.

2 | USA anvendes typisk polysomnografi-assistenter, i Danmark typisk neurofysiologi-assistenter. Til varetagelse af patientens behandlings- og
plejemaessige behov typisk sygeplejersker.
3 Flere steder anvendes ogsa uddannede sygeplejersker til denne funktion.
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Outputmal
Output-mil omfatter henvisninger, aktivitet og venteliste. Andring af organisation vedrerende ud-
redning af obstruktiv sevnapne vil have betydning for alle disse afledte mal.

Som eksempel kan anfores, at man traditionelt undersogte alle patienter indtil 1998 under indleggelse
med superviseret polysomnografi. Ventelisten har under hele perioden varet meget lang. Fra 1998 valgte
man en organisatorisk andring, af flere drsager: 1) der var behov for apparaturfornyelse, 2) personaler
onskede ikke at udfore fast natarbejde, 3) venteliste og ventetiden var meget lang (flere dr), 4) der var
ikke okonomisk grundlag for at opretholde superviseret polysomnografi for alle patienter. Man valgte
derfor at indkobe udstyr, der havde mulighed for ambulant observation. Dette omfattede sivel polysomno-
grafi som partiel polygrafi. Den efterfolgende konsekvens har veret, at et langt storre antal patienter er
undersogt og behandlet i forhold til forudgdende dr indenfor stort set samme personaleramme. Ulempen
har varet, at mulighederne for superviseret polysomnografi har varet forringet for de patienter, der havde
behov herfor. Dette er siden sogt reetableret og udvidet, men generelt er det vanskeligere at etablere
sengekapacitet end at nedlegge den. Behandling af obstruktiv sovnapno blev andret i 1998, initialt ved
brug af auto-CPAP til titrering med henblik pa etablering af fasttryk-CPAP Prisen for auto-CPAP var
pé dette tidspunkt cirka 30-35.000 kr. Siden er prisen faldet svarende til et niveau, der er lige over et
et fasttryk-CPAR hvorfor man fra 2001-2 valgte at indkobe auto-CPAP-apparater med henblik pi
kronisk CPAP-behandling af samtlige sovnapnopatienter.

7.5.2 Den forvaltningsmaessige dimension

Den administrative udgiftskontrol

I Danmark har antallet af patienter, der diagnosticeres ved undersegelser under indleggelse, veret
forholdsvis begrenset. Igennem de senere ar har flere udbydere i stedet @get antallet af patienter
under ambulant udredning. Der er i dag kun fi steder i DK, hvor patienter rutinemessigt tilbydes
udredning under indleggelse. Dette bekreftedes af enquetteundersggelsen nevnt ovenfor. Hoved-
parten af de patienter som udredes under indleggelse, er komplicerede patienter med bl.a. neurolo-
giske lidelser, handikap af anden arsag, sverere medicinsk sygdom, akut sygdom hvorunder der
diagnosticeres behandlingskrevende obstruktiv sevnapne, og patienter for hvem der er lang trans-
portve;.

Etablering af ventelistegarantien i 2002 sikrede, at et storre antal patienter fik mulighed for at blive
diagnosticeret og behandlet. Den positive gevinst heraf er, at flere patienter har haft mulighed for
diagnostik og behandling. Ventelistegarantien sikrede, at sivel hospitalsafdelinger som private udby-
dere herefter kunne diagnosticere og behandle patienter med obstruktiv sevnapne. Der blev imidler-
tid ikke stillet krav til diagnostisk og terapeutisk kvalitet, personalets uddannelse mv. Et yderligere
problem har varet opfelgende kontrol af patienterne, idet ressourcer til dette ikke har veret inddra-
get i de pkonomiske overvejelser omkring ventelistegarantien og derfor ikke indeholdt i aftalen.

Potentielle problemer afledt af ovenstiende:

m  Risiko for fejldiagnostik betinget af visitationsproblemer, diagnostiske metoder med ringe sensi-
tivitet/specificitet og tolkning

m  Merforbrug af diagnostiske ydelser pd grund af gentagelse af méleresultater hos patienter hvor
kliniske symptomer og analyseresultater er i modstrid med hinanden. Niveauet af fejldiagnostik
og de afledte konsekvenser for den administrative udgiftskontrol kendes ikke.

m Risiko for fejlbehandling, det vil sige at raske settes i behandling med CPAP, eller at et antal
syge overses og ikke kommer i behandling. Omfanget heraf kendes ikke, men vil vere athengigt
af dels kvaliteten af den lokale metode, dels af kvaliteten af det legefaglige skon.

Der er i ojeblikket ingen kvalitetsovervigning pd hverken omkostningseffektivitet eller fejldiagno-
stik, som begge potentielt kan medfere et stort merforbrug af sundhedsydelser.

Bedre administrativ udgiftskontrol og overblik kan opnés ved et eller flere af folgende tiltag:
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1. Indferelse af kvalitetsudviklingsprogrammer for omkostningseffektiviteten og kvalitet. Dette kan
fx gores ved at registrere sovnapne-relaterede ydelser og omkostninger for konkrete CPR-numre,
for derigennem at sammenligne mensteret hos forskellige udbydere, foruden at der kan sammen-
lignes med anbefalingerne i de seneste kliniske guidelines. Dette kan folges op af simple patient-
sporgeskemaer i en evaluerings- eller certificeringsfase. En praktisk konsekvens kunne vare eta-
blering af en national kvalitetsdatabase.

2. Indforelse af lobende kvalitetssikring og retningslinier for hvilke udbydere, der kan udbyde kon-
krete de diagnostiske og behandlingsmeassige ydelser, samt hvilke acceptgrenser der er for pa-
tientflowet og ydelsesmensteret for den enkelte patient.

3. Indferelse af kvalitetsovervigning af den diagnostiske kvalitet. Som eksempel kunne labora-
torierne sammenholde udvalgte indsamlede data med andet laboratorium (audit-ordninger).

Der er allerede sket en hej grad af uddelegering af diagnostik og behandling af ukompliceret obstruk-
tiv sevnapne til private udbydere. Dette er sket med henblik pd at skabe storre kapacitet. Der er
imidlertid ikke i dag overblik over, om denne uddelegering har veret omkostningseftektiv, da der
ikke foreligger selvstendig analyse heraf. Dette gelder imidlertid ogsé aktuelt behandlende hospitals-
afdelinger. Omvendt har fokus pd sygdommen gget antallet af patienter, der er blevet undersogt og

behandlet.

Retfaerdighed/etik

Etablering af omkostningseffektive scenarier har som afledt konsekvens, at flere patienter kan identi-
ficeres, men ogsd at flere fejldiagnosticeres. Fejldiagnostik medforer dels at flere patienter fejlagtigt
settes i behandling (falsk positive), dels at syge patienter overses (falsk negative) og ikke kommer i
behandling. Den konkrete storrelse af denne fejldiagnostik kendes ikke, da dette ikke registreres.
Fejldiagnostik rejser nogle patientetiske aspekter, som ber vare genstand for overvejelse. Konsekven-
sen af at vare falsk positiv patient er, at behandlingen er virkningsles.

Konsekvensen af fejlagtigt at blive sat i CPAP-behandling er ud fra et komplikationsmaessigt syns-
punkt beskeden, da de medicinske risici herved er beskedne. Fejlagtig CPAP-behandling omfatter
derimod en sygeliggorelse af patienten samt sundhedsmeassig omkostning til udstyr, opfelgning og
kontrol. Almindeligvis vil en patient, som ikke har obstruktiv sevnapne, efter kort tid fravelge en
virkningsles behandling. Hvis ikke dette identificeres, vil patientens apparat std ubenyttet i patien-
tens hjem. En anden og mere alvorlig konsekvens ved fejlagtig diagnostik er, at anden og maske
mere alvorlig (fx sevn-, neurologisk eller medicinsk) sygdom overses. Der har ikke varet fokus pa
denne problemstilling.

Konsekvenserne for den falsk negative patient, som ikke kommer i den korrekte behandling, er, at
disse vedbliver med at vere ubehandlet og ikke fir den forventede forbedring i livskvalitet og
sygelighed. For den enkelte patient er det alvorligt. For samfundet er alternativet imidlertid at krave
det scenarium, som medferer den hgjeste diagnostiske kvalitet. Dette medferer imidlertid — pa
grund af kapacitetsproblemer — at endnu flere patienter slet ikke fér tilbudt diagnostisk udredning.
Valget imellem det legefagligt bedste scenarium (polysomnografi-udredning) og det mest omkost-
ningseffektive scenarium (partiel polygrafi-udredning) er derfor mere et etisk valg imellem at gavne
nogle fi mest muligt pa bekostning af at gavne de mange.

For patienter, der tilbydes invasive terapeutiske procedurer, det vil sige kirurgiske indgreb, er proble-
merne mere komplicerede. Da behandlingseffekten ved visse kirurgiske indgreb fortsat er uafklaret,
og behandlingen indebarer risiko for komplikationer, md der stilles sarlige krav til diagnostik og
efterfolgende opfelgning. Som anfort i resultatet af enqueten sker dette kun i meget begrenset
omfang.
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7.6 Konklusion pa de organisatoriske analyser

Status for diagnostik og behandling i DK

Udredning og behandling af patienter, der henvises med mistanke om obstruktiv sevnapne, fore-
tages i dag af en rekke forskellige klinikker og specialafdelinger omfattende specialerne neurologi,
otologi, lungemedicin og anestesi. I alt 30 klinikker/afdelinger udferer disse ydelser, hvoraf 5 er
private klinikker. Cirka 80% af de diagnostiske undersogelser blev udfert i hjemmet med en af de
forenklede diagnostiske metoder (partiel polygrafi eller oximetri). I alt blev 4626 patienter udredt i
2003. Heraf blev 2074 (45%) efterfolgende sat i en eller anden form for natlig CPAP/Bi-level-PAP-
behandling (dvs. natlig hjelp tl vejrtrekning via mekanisk udstyr). Det antages, at der er 30-
50.000 patienter i Danmark, som fortsat har ubehandlet obstruktiv sevnapne. Der foreligger ikke
nogen samlet opgerelse over status for ventelisterne for sygdommen i Danmark. Forud for 2002
var undersogelseskapaciteten meget lav men er steget siden. Pa grund af det store antal uundersogte
patienter, md man dog fortsat forvente, at der vil vere ventelister med en betydelig ventetid.

Tre alternative scenarier

For at kunne vurdere forudsetninger og konsekvenser af at i flere patienter i behandling, er der
blevet beskrevet 3 forskellige scenarier, som varierer i den méde, den diagnostiske udredning foregir
pa. De 3 scenarier er udvalgt ud fra den faglige uenighed, der hersker internationalt omkring af
valget af diagnostisk metode. Der er valgt den diagnostiske metode, som er anbefalet i USA og er
den mest ressourcekrevende (superviseret, indlagt polysomnografi), og som anses for at give den
mest sikre diagnostik. Der er herudover valgt 2 mindre ressourcekrevende teknologier (ambulant
partiel polygrafi eller oximetri), som begge giver en mindre sikker diagnostik. De 3 diagnostiske
metoder anvendes ogsd i Danmark og udtrykker en forskellig faglig praksis i de forskellige klinikker.

Organisatoriske konsekvenser af de 3 scenarier

Indlagt polysomnografi kraver sengepladser med natligt personale til overvigning af malinger og
udstyr i modsetning til de 2 ambulante analyseteknologier (partiel polygrafi og oximetri), hvor
patienten fir udstyret med hjem. Dette stiller krav om uddannet personale, der skal overvige patien-
ten under sovn. Skift fra polysomnografi til de ambulante analyseteknologier medferer betydelig
frigorelse af ressourcer og personale til andre opgaver. P4 visse klinikker i Danmark, som har fore-
taget dette skift, er de frigivne ressourcer blevet brugt til at nedbringe ventelister ved at oge antallet
af patienter, der kan udredes og behandles indenfor den samme ressourceramme. Indforelse af
diagnostiske metoder med en mindre trefsikkerhed medforer, at et storre antal patienter end tid-
ligere fejldiagnosticeres. Dels vil et antal syge patienter ikke komme i behandling (falsk negative),
dels vil et antal raske patienter blive behandlet (falsk positive). Blandt udiagnosticerede syge skal
der inkluderes patenter med anden sgvnsygdom, som ville diagnosticeres ved polysomnografi men
ikke ved partiel polygrafi eller oximetri, fx periodiske benbevagelser, narkolepsi eller natlige anfald.
Dette medforer patientetiske overvejelser, som skal afvejes overfor, at flere patienter kommer i
behandling, samlet set. Det foreslds at valge den bedste af de ambulante diagnostiske teknologier,
idet denne samlet set medforer, at flest patienter kommer i behandling indenfor den samme ressour-
ceramme, med en mindre risiko for at overse patienter med obstruktiv sevnapng. Det skal pointeres,
at dette valg samtidig indebzrer nedsat mulighed for diagnosticering af andre sgvnsygdomme, der
primert diagnosticeres med polysomnografi. Der ber derfor ogsd foreligge sidanne diagnostiske
muligheder.

77  Diskussion

Den nuverende organisering af udredning og behandling af obstruktiv sevnapne er praget af stor
uensartethed og anvendelse af forskellige diagnostiske metoder. Det er et resultat af, at erkendelse af
sygdomme obstruktiv sevnapne er relativt ny, samtidigt med at den videnskabelige og kommercielle
udvikling pd omridet har varet meget intens. Der har siledes indtil for nylig veret legefaglig
uklarhed omkring det bedst mulige alternativ tl diagnostik og behandling. Narvaerende MTV-
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rapport tager ikke blot udgangspunkt i den mest optimale diagnostik og behandling, men forseger
at inddrage andre samfundsrelevante problemstillinger, sdésom omkostningseffektivitet og organisato-
risk effektivitet.

Ud af 3 forskellige scenarier anbefales det at valge det scenarium, som har den naestbedste leegefagli-
ge kvalitet (udredning med partiel polygrafi) med henblik p& at opnd, at flere patienter kan blive
udredt og behandlet. Hvis det bedste legefaglige alternativ velges, er konsekvensen at langt ferre
patienter kan udredes og behandles — ikke blot af gkonomiske grunde, men ogsé af organisatoriske
drsager. Der er ikke i dag eller i den nermeste fremtid udsigt til, at der er tilstreekkeligt med
uddannet personale og sengekapacitet hvis alle patienter, med i evrigt ukompliceret obstruktiv
sevnapne, skal indlegges til diagnostik og behandling.

Kvaliteten af den diagnostiske udredning udviser stor variation. Denne variation kan medfere mer-
omkostninger. Det ma anbefales, at accept af den mest omkostningseffektive lasning (partiel poly-
grafi) folges op af administrative initiativer, hvis formal er at sikre, at den diagnostiske kvalitet ikke
forringes. Dette kan omfatte kvalitetsovervigning, men ogsi at sikre at der findes et bredt diagnosti-
ske tilbud til patienter, der kan fejle andet end obstruktiv sevnapne.

Det skal ogsd pointeres, at des flere patienter, der sattes i behandling, des flere patienter vil der
vere til kontrol af behandlingen. Det et sandsynligt, at der identificeres serligt komplicerede pa-
tientgrupper med sarlig sver obstruktiv sevnapne, anden co-morbiditet (sver hjerte-kar, lungemedi-
cinsk eller neurologisk sygdom), der vil stille krav om specialiseret udredning og behandling, og
herved oge behovet for sundhedsydelser. Yderligere vil mere fokus pd obstruktiv sevnapne skabe
opmarksomhed om andre sevnsygdomme, der ogsd krever specialiseret udredning.

Det anbefales, at der sikres mulighed for, at der ogsé etableres mere avancerede undersogelsesfacilite-
ter — herunder polysomnografi og andre diagnostiske muligheder til patienter, der ikke lider af
obstruktiv sevnapne, men har andre sovnsygdomme, som fx omfatte narkolepsi, natlige anfald eller
andre sverere sovnsygdomme. Patienter med co-morbiditet, fx i form af lungesygdomme, andre
medicinske sygdomme og neurologiske sygdomme med obstruktiv sevnapne og andre sovnrelatere-
de respirationssygdomme, udger et serligt diagnostisk problem. Disse patienter vil med fordel
kunne underseges i en kombination af indlagt og ambulant udredning, men stiller ogsé hejere krav
om andre diagnostiske og terapeutiske muligheder, som fx anden neurologisk, neurofysiologisk,
lungemedicinsk, otologisk, psykiatrisk o.a. medicinsk ekspertise, tilstedeverelse af muligheder for
MR-, SPECT-skanninger, lumbalpunktur, specialiserede laboratorie-analyser mv. Organisatorisk vil
en ukompliceret obstruktiv sevnapne-patient kunne behandles decentralt ved afdelinger med sarlig
interesse. Der foreslds etableret et begrenset antal sevnlaboratorier med sarlig ekspertise, der har
adgang til relevante avancerede diagnostiske metoder, behandlende specialer, der kan varetage alle
sevnmedicinske diagnoser, inklusiv komplicerede tilfzlde med sevnrelaterede respirationssyg-
domme.

Indtil videre har der ikke varet fokus pd organiseringen af CPAP-behandlingen. Opmarksomheden
m4 rettes mod, at CPAP er en kronisk behandling, der stiller krav om lgbende kontrol. Opbygning
af CPAP-ambulatorier vil stille organisatoriske krav, da der er behov for lebende kontroller, udleve-
ring og vedligeholdelse af udstyr mv. Dette er vanskelligt at fastholde i et stort antal sm4, decentrale
ambulante enheder. Derfor vil det organisatorisk vere hensigtsmessigt, at antallet af afdelinger og
hospitaler, der diagnosticerer og behandler obstruktiv sevnapne og andre sovnrelaterede respirations-
sygdomme, har en organisation, der kan varetage disse lobende funktioner.

P4 den organisatoriske side anbefales det at skabe national konsensus for en mere klar opgavedeling
imellem udbydere af primerscreening og behandling af ukompliceret obstruktiv sevnapne, og de
udbydere som har ansvar for udredning af mere komplicerede patienter. Dette vil vere en vasentlig
forudsztning for at udvikle og fastholde en maksimal omkostningseffektivitet pd omradet.
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8 Patienten
81 Introduktion

Det overordnede mal i nerverende afsnit er at analysere og beskrive patientens subjektive opfattelse
af sovnapnesygdommen og oplevelsen af behandlingsresultater. Da der ikke foreligger tilfredsstillen-
de patienttilfredshedsundersogelser, er der blevet fokuseret pa at anvende livskvalitetsdata sdvel fra
litteraturen, som fra egne undersogelser.

8.2 Metoder og resultater

Livskvalitet vedrerende obstruktiv sovnapne blev vurderet dels ved at foretage en litteratursegning,
dels ved egne undersogelser.

8.3 Egne undersggelser

8.3.1 Undersogelse af livskvalitet for og efter etablering af CPAP

Formal

At belyse om CPAP-behandlingen resulterer i @ndringer i livskvaliteten hos patienter med moderat-
sver obstruktiv sevnapne.

Metode

100 konsekutive patienter henvist pd grund af mistanke om obstruktiv sevnapne fik udleveret
sporgeskemaer inkluderende sporgsmail vedrerende treethed (Epworth Sleepiness Scale — ESS) samt
livskvalitetsskemaer, inkluderende SF-36 (288) og 15D (289). Disse patienter blev undersogt okto-
ber-november 2002. Patienter blev efterfolgende undersogt med natlig partiel polygrafi. Patienter
der havde et apne-hypopne-indeks pd mere end 15 per time blev tilbudt CPAP-behandling. 1% &r
efter (juni-august 2004) blev hele populationen genundersogt ved fremsendelse af livskvalitetsskema-
er, samt folgebrev og frankeret svarkuvert. Effektmail var @ndring i 15D og SF-306, opdelt i ikke-
behandlede versus behandlede patienter. I alt 27 patienter i CPAP-behandling, 27 med let obstruktiv
sovnapne eller ingen obstruktiv sevnapne, og som ikke blev CPAP behandlet, svarede pd sporgeske-
maerne i efterundersogelsen.

Resultater

1. Behandling med CPAP i 1% &r resulterede i en signifikant egning i livskvaliteten malt med svel
SF-36 som 15D.

2. Hos ikke behandlede — der omfatter personer, der ikke havde obstruktiv sevnapng, let obstruktiv
sovnapng (5<AHI<15/time) samt enkelte med moderat-svar obstruktiv sevnapne, der ikke
kunne tolerere behandlingen — observeredes uandret livskvalitet, vurderet med sivel SF36 som
15D i alle domzner.

3. Der var signifikant forskel imellem behandlede patienter med middelsvar-sver obstruktiv sev-
napng og personer med let obstruktiv sevnapne eller ingen tegn til obstruktiv sevnapne.

Diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne — en medicinsk teknologivurdering 57



FIGUR 8.3.1.1 Livskvalitetsaendringer hos 27 personer for og 1'/2 ar efter etablering af CPAP, samt 27 personer der
ikke har AHI>15 og derfor tilbudt CPAP-behandling. Middelvaerdi og standard-deviationer
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FIGUR 8.3.1.2 Andring i livskvalitet vurderet ved SF-36 for og efter behandling med CPAP sammenholdt med en
ubehandlet gruppe af personer med AHI<15/time. 1/2 ars opfelgning. Middelveerdi og standard deviationer
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Konklusion

1. Behandling med auto-CPAP medforer en varig ogning i selvrapporteret livskvalitet i flere dome-
ner vurderet ved to forskellige livskvalitetsskemaer. Disse omfattede sivel 15D som SF-36.

2. Patienter som henvises til udredning for obstruktiv sevnapne, men som ikke har dette, har
nedsat livskvalitet, der ikke @ndres efter 1%, ar. Baggrunden for denne livskvalitetsreduktion
kendes ikke og er ikke sogt videre afklaret i nzrverende undersogelse.

8.3.2 Undersogelse af morbiditet for og efter etablering af CPAP-behandling hos moderat-sveer
obstruktiv sevnapng

Formal

At vurdere sygelighed og hermed okonomiske konsekvenser af behandling af moderat-svar obstruk-

tiv sgvnapng med CPAP.

Metode
Vurdering af sygelighed i primersektor og sekundarsektoren vurderet ved registerundersogelse af

patienter med moderat-svaer obstruktiv sevnapne behandlet i perioden 1996-2002 ved Center for
sovnforstyrrelser, KAS Glostrup. Registerundersegelsen inkluderede alene personer, der kunne folges
to ar for og to 4r efter etablering af CPAP-behandling. Til sammenligning blev bagrundsbefolknin-
gens sygelighed vurderet i samme periode efter korrektion for alder og ken. 131 patienter opfyldte
inklusionskriterierne og blev fulgt to r forud og efter etablering af behandling af CPAP-behandling.
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Resultater

1. Sygeligheden i primar- og sekundersektoren var signifikant hgjere blandt patienter med obstruk-
tiv spvnapne i to-drs perioden for etablering af CPAP sammenlignet med baggrundsbefolknin-
gen. Dette gjaldt sivel den totale sygelighed, som den kardio-vaskuler og cerebrovaskulere syge-
lighed alene.

2. Efter initiering af behandlingen med CPAP faldt sygeligheden signifikant. Det var mest udtalt
2 ar efter CPAP-behandling.

3. Der var dog fortsat hejere sygelighed blandt CPAP behandlede patienter sammenlignet med den
alders- og kenskorrigerede udvalgte baggrundsbefolkning.

4. Omsat tl diagnoserelaterede grupper (drg) takster resulterede behandlingen i en reduktion i de
samlede sundhedsomkostninger.

Vedrerende punkt 4 vurderes dette forhold til estimering af sundhedsokonomi, se senere.

FIGUR 8.3.2.1 Sygelighed malt ved antal kontakter for og efter CPAP-behandling sammenholdt med en alders- og
kenskorrigeret baggrundsbefolkning. Kurven viser antal kontakter til sundhedsvaesenet per patient eller kontrolper-
son per ar
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Konklusion
Patienter med moderat og sver obstruktiv sevnapng har hejere sygelighed sammenlignet med bag-

grundsbefolkningen. CPAP-behandling reducerer sygeligheden.

84 Diskussion af patientdimensionen

Ovennavnte resultater viser, at CPAP-behandling har en markant og positiv effekt pd obstruktiv
sevnapnepatienters livskvalitet vurderet efter en observationsperiode pa 1% dr. Tidligere undersogel-
ser har i lighed med narverende undersogelse ogsd fundet, at livskvaliteten forbedres efter start pa
behandling med CPAP (III) (267, 290-296). Imidlertid har observationsperioden varet vaesentlig
kortere, hvorfor man ikke har kunnet dokumentere en varig effekt. Den observerede @ndring i
livskvalitet kan ikke forklares som arstidsvariation, fx fordi den ubehandlede undersegelse blev
udfort i vinterperioden, hvor livskvalitet sedvanligvis er ringe, da der ikke var forskel i den ikke-
behandlede gruppe. Det er i gvrigt interessant at notere, at patienter med obstruktiv sgvnapne
havde en ligesa lav livskvalitet, som de patienter der henvises for obstruktiv sevnapne. Men der er
ved natundersegelsen ikke fundet tegn til obstruktiv sevnapne, og den lave livskvalitet oges ikke i
denne gruppe. Dette indikerer, at sgvnrelaterede forstyrrelser og symptomer, generelt, er forbundet
med lav livskvalitet. Dette er i overensstemmelse med andre undersogelser af livskvalitet ved sgvnre-
laterede sygdomme og gener. Siledes er der fundet lavere livskvalitet (III) hos patienter med insomni
(297-300), narkolepsi (301), restless legs syndrome med og uden periodic legs movements (302-
304), nykturi med flere (305, 3006).
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I aktuelle undersogelse er beregningen af livskvaliteten (307) baseret pé en direkte preferencemaling
af 19 patienter. | nerverende undersogelse havde de ubehandlede sevnapngpatienter en HRQoL
verdi pd 0,63, hvorimod HRQoL verdien efter 9,5 maneds var 0,87. I en spansk (III) MTV (308,
309) anvendtes det generiske mal EQ5D pa 46 CPAP-patienter. Resultatet af den spanske undersg-
gelse blev, at HRQoL veardien for behandling var 0,738. Den gennemsnitlige stigning efter 3
maneder var pd 0,073 — dvs. 0,811. Denne stigning stemmer tilnermelsesvis overens med narveren-
de undersegelses resultat. Den observerede forskel i livskvalitet kan bero pa flere forhold, herunder
forskelle i populationerne.

Enkelte undersegelser har tidligere peget pd, at CPAP-behandling medferer en reduktion i resource-

treekket/morbiditet. Det blev blandt andet fundet i en svensk undersegelse udfert i Goteborg (IV)
(310). Narvaerende undersogelse bekrefter dette fund.
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9 ©@konomi
91  Indledning

I nerverende kapitel behandles de pkonomiske aspekter ved diagnosticering og behandling af ob-
struktiv spvnapne. Formilet med en gkonomisk analyse i en medicinsk teknologivurdering er at
tilvejebringe information omkring ressourcer (omkostninger og behandlingseffekter) i de forskellige
sundhedsalternativer.

I nerverende MTV tages udgangspunke i et samfunds- og sundhedsgkonomisk perspektiv, som er
det perspektiv, der anbefales i blandt andet danske og canadiske guidelines (311-314).

Obstruktiv sevnapne er en forholdsvis nyerkendt sygdom, der medferer forringet livskvalitet og
oget sygelighed. Diagnostik af obstruktiv sevnapne kan bade foregd ved indleggelse og ambulant
forlgb. P& nuvarende tidspunkt diagnosticeres og behandles imidlertid kun en mindre del af pa-
tienterne, da der dels er kapacitetsproblemer, dels manglende fokus pa konsekvenserne af sygdom-
men. Tidligere studier har imidlertid vist bdde en gkonomisk og livskvalitetsmessig gevinst (forbed-
ring i QALY er) ved behandling af obstruktiv sevnapne.

Formalet med den gkonomiske analyse er at vurdere ressourcemassige forudsatninger for og konse-
kvenser af forskellige diagnosticerings- og behandlings alternativer af obstruktiv sevnapne.

9.2 Foreslaede organisationsalternativer

I det folgende anvendes nedenstiende organisationsalternativer:

FIGUR 9.2.1 Organisationsalternativer vurderet som led i udredning og behandling

Indleeggelse Diagnostik PSG, behandling APAP

‘C} O
—_—T] Diagnostik CRM, behandling APAP

3
Ambulant
Diagnostik oximetri, behandling APAP o

Som anfert i teknologiafsnittet har man tidligere foresldet, at alle patienter skal indlegges med
henblik pa diagnostik og behandling, men i praksis findes der allerede forskellige ambulante scenari-
er. Selvom der foreligger forskellige diagnostiske forlgb (indlagt/ambulant) med forskellige metoder
(polysomnografi, partiel polygrafi (eller CRM), oximetri), er der med henblik pd vurdering af
organisationsalternativer opstillet tre konkrete scenarier, der afspejler forskellige metoder til diagno-
sticering af obstruktiv sevnapne. Derudover er der indregnet 2 alternativer for hvert af de 2 ambu-
lante diagnostiske metoder, som er udtryk for en realistisk variation i den méde, analyserne fungerer

pa i klinisk praksis.

I organisationsafsnittet findes der en mere detaljeret beskrivelse af de organisatoriske alternativer.
Sammenligningen af alternativerne foregir fra det tidspunke hvor patienten diagnosticeres ved en
af de skitserede muligheder (beslutningssituationen). Selve CPAP-behandlingen er identisk i de
forskellige behandlingsforleb, men er medtaget for at méle de fulde konsekvenser ved behandlingen
af obstruktiv sevnapne.
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93 Metoder

9.3.1 Materiale

Studiematerialet bestar af:

1. Et prospektivt studie er anvendt til indsamling af livskvalitetsdata. Dette inkluderer 27 patienter
der har modtaget auto-CPAD, kontrolleret med en tilsvarende gruppe der ikke blev behandlet
(let eller ingen obstruktiv sevnapne). Disse hidrerer fra en 100 konsekutivt henviste patienter
der alle er givet et spargeskema og efterfolgende fulgt i 172 &r (se ogsé side 85) fulgt ved Center
for sevnforstyrrelser, KAS Glostrup.

2. Et retrospektivt studie bestdende af indsamlede data suppleret med et dataudtrek fra Landpa-
tientregisteret og sygesikringsregisteret. Dette baseres pa i alt 131 behandlede patienter fra Center
for sevnforstyrrelser, Amtssygehuset i Glostrup. De aktuelle patienter har pibegyndt CPAP-
behandlingen i perioden 01.01.2000-31.12.2001. Det todrige perspektiv inddrager patienter fra
kalenderaret 2000, hvilket svarer til 54 patienter. Der er i folsomhedsanalysen taget hojde for
variationen mellem patienterne (se ogsd side 87).

3. Desuden baseres data i dette studie pa litteraturen, DRG-takster, Glostrup hospitals fordelings-
og afdelingsregnskab samt information indhentet ved interview af konsortiets medlemmer.

9.3.2 Analyse forudseetninger

Analyse

Nearverende metode er baseret pd en Cost-utility analyse (CUA). Analysen tager som udgangspunkt
afset i et samfunds- og sundhedsperspektiv, da behandling mod obstruktiv sevnapne forventes at
have indflydelse pa de direkte omkostninger ved diagnostisk og behandling og pd de fremtidige
sundhedsomkostninger.

Analyse forudsaetninger

Ombkostningsberegningerne for obstruktiv sevnapng baseres pd omkostningerne ved diagnostik og
behandling samt 2ndringen i fremtidige sundhedsomkostninger pd grund af eventuelle komplikatio-
ner forbundet med manglende behandling af obstruktiv sevnapne. De fremtidige sundhedsomkost-
ninger er medtaget, da tidligere studier, samt egen registerundersogelse, har vist at sevnapnepatienter
har vesentligt storre ressourcetrk i form af sundhedsydelser.

Basisanalysen tager afszt sdvel i et sundhedssektor- som i et samfundsperspektiv. I sundhedssektor-
perspektivet inkluderes direkte omkostninger til diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne.
I analysen af samfundsperspektivet inkluderes omkostninger til fremtidige sundhedsomkostninger,
som er forbundet med obstruktiv sevnapne. I analysen i samfundsperspektivet inkluderes ikke
omkostninger atholdt af patienten og familien til diagnostik og behandling af obstruktiv sgvnapne
eller tabt arbejdsfortjeneste. Ligeledes udelades produktionstab i samfundet (sygefraver, arbejdsles-
hed mv.), da der ikke har varet datagrundlag til at estimere disse omkostninger. Ligeledes har det
ikke veret muligt at estimere omkostninger forbundet med trafik- og arbejdsuheld, da der ikke er
tilstrekkelig valide data pd omradet. Basis-analysen er begrenset til et femdars perspektiv, da data
ikke med rette kan ekstrapoleres til en lengere tidshorisont.

Beregningen af de totale omkostninger for en obstruktiv sevnapnepatient er beregnet som de direkte
diagnostik- og behandlingsomkostninger, samt @ndringen i forbruget i hospitalssektoren og primeer-
sektoren ved en patients behandling for obstruktiv sevnapne.

I teknologiafsnittet blev forskellen i kvaliteten af de alternative diagnostiske metoder til diagnose af
obstruktiv sevnapne gennemgiet. Forskellen i de alternative diagnosticeringstilbud er indregnet i
model beregningerne.

Ombkostninger

Ved beregning af behandlingsforlebene tages udgangspunkt i at de gennemsnitlige omkostninger
baseret p& DRG-takster, da det bl.a. gnskes undersogt, hvad de faktiske forudsztninger og konse-
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kvenser er ved diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne. Der er ikke taget hensyn til, om
ydelsen foretages i den primare-, sekundere- eller private sektor'. Da der udelukkende ses pa
hvilken diagnostik og behandling, der skal bruges, kan det pd sigt betyde udvidelse/lukning af
afdelinger, hvorved de faste omkostninger er variable. Omkostninger til udvidelse/reduktion af afde-
linger, tages der ikke serskildt hojde for, men de er delvist indregnet i DRG-taksterne.

Basisanalysen tager udgangspunkt i DRG-taksten for indlagt diagnostik af obstruktiv sevnapne samt
den ambulante besggstakst. Den ambulante besogstakst er en generel ambulanttakst, og der er
blevet beregnet en ambulanttakst for obstruktiv sgvnapne baseret pa et partiel polygrafi forleb i
folsomhedsanalysen. Den beregnede ambulante takst for obstruktiv sevnapne er beregnet ud fra
DRG-princippet og baseres pa basis af afdelingsregnskab samt fordelingsregnskabet fra Glostrup
Hospital. Materialeomkostninger er baseret pa priser opgivet af Kebenhavns Amt, samt ekspertskon
fra kliniske fagpersoner.

Afslutningsvis skal anferes, at hvis man alene baserer udredningen pd ambulante forlgb, rejses der
en rekke problemer overfor visse patientgrupper som fx obstruktiv sevnapngpatienter med anden
sver (neurologisk, hjerte-kar-, lunge-) sygdom, som ofte kraver mere observation, pleje og behand-
ling. Yderligere kan alle patienter med sgvnsygdomme ikke undersages og behandles i rent ambulan-
te regi. Dette gelder fx patienter med natlige anfald og patienter med svare neurolologiske syg-
dommme, hvor der kan forekomme andre spvnrelaterede sygdomme (eksempelvis sgvnrelaterede
anfald, motoriske forstyrrelser mv.). Selvom det ligger udenfor nzrverende analyse, er det vesentligt
at have dette med i vurderingen af den samlede struktur for intervention overfor obstruktiv sev-
napne.

94  Omkostninger

Opgorelsen af omkostninger ved en sundhedsydelse baseres traditionelt pa direkte, indirekte og
uhandgribelige omkostninger. De direkte omkostninger er ressourcer, der indgér i behandlingsfor-
lebet, mens indirekte omkostninger er ressourcer, der vedrerer patientens produktionstab, som ek-
sempelvis tabt arbejdsfortjeneste samt @ndring i evrige sundhedsressourcer. Uhdndgribelige omkost-

ninger er 2ndring i patientens nytte af behandlingen og verdisettes ikke ekonomisk, men er inddra-
get pa effekesiden via QALY-milet.”

9.4.1 Direkte omkostninger
De direkte omkostninger er identificeret som omkostningerne i sundhedssektoren ved den direkte
diagnostik og behandling. Patientens direkte omkostninger til eksempelvis transport er ikke medta-

get, da der ikke findes tilfredsstillende data herfor.

Sundhedssektorens omkostninger

Beregning af sundhedssektorens ressourceforbrug baseres som navnt pd personaleomkostninger,
materialer, apparatur og overheadomkostninger. Der er valgt en pragmatisk tilgang til indsamling
og analyse af disse omkostninger, idet der primart anvendes takster frem for en estimering af det
reelle ressourceforbrug. Den pragmatiske tilgang er ligeledes valgt, da det forventes, at ressourcefor-
bruget i de ambulante besog ved de enkelte aktiviteter vil veere ens mellem sammenligningsalternati-
verne, hvorimod det er frekvensen af aktiviteterne, der forventes at variere mellem alternativerne.

1 Som udgangspunkt ber alternativomkostningerne anvendes ved beregning af ressourceforbruget ved at producere en sundhedsydelse. Alternati-
vomkostningen er den samfundsmaessige vaerdi af det foretrukne alternativ, versus det alternativ som ikke foretraekkes. Prisen pa sundhedsydelsen
antages normalt at afspejle alternativomkostningen. Dette er imidlertid en problematisk antagelse i behandling af savnapne, da der foreligger
kapacitets begraensninger i form af mangel pa arbejdskraft samt diagnosticerings- og behandlingsfaciliteter. | praksis er det eksempelvis ikke
muligt at fremskaffe laeger, som kan diagnosticere et tilstraekkeligt antal patienter efter »golden standard« PSG.

2 Omkostningerne i dette er kapitel er opgjort i 2004-priser og diskonteres farst i de senere modelberegninger.
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Nedenstdende tabel viser ressourceforbruget ved de tre forskellige organisatoriske scenarier. Som
navnt i organisationsafsnittet, findes der ingen retninggslinier for, hvordan et optimalt patientforlob
skal udformes, men nedenstiende bygger pd hvordan det faktiske forlob er pa Sevnlaboratoriet pd
Glostrup Hospital.?

TABEL 9.4.1.1

Diagnostik og behandlingsforleb af organisationsscenarierne. Alle belgb
er angivet i kr. i 2004-priser. Tallene for titreringsforlebene er baseret pa
udlevering af et auto-CPAP-apparat

Ambulant partiel Indlagt Ambulant
polygrafi polysomnografi oximetri
Udredning
Personale
Konsultation forundersogelse 1393 1393
Aflevering af apparat 1393 1393
Konsultation resultat 1393 1393 1393
Materiale
Polysomnografi 1.067*
Partiel polygrafi 80
Oximetri 10
Materiale 250 250
Behandling
Personale
Udlevering af auto-CPAP 1393 1393 1393
Opfolgning 1 uge 1393 1393 1393
Kontrol 3 mdr. 1393 1393 1393
Arlig kontrol® 1393 1393 1393
Materiale
CPAP® 5000 5000 5000
Auto-CPAP 6.500 6.500 6.500
Materialer arligt 1500 1.500 1500

Der findes i ojeblikket ikke nogen generel DRG-takst for et ambulant besog for obstruktiv sevnap-
ng, hvorved den generelle ambulante DRG-takst pad 1396 kr. anvendes i ovenstdende basisanalyse.
Som tidligere nzvnt er der ingen forskel i behandlingsmetoderne i de tre forskellige organisationssce-
narier. Der er i analysen ikke varieret p& behandlingsalternativerne.

I USA anvendes ofte indlagt titrering, hvor eventuelt et CPAP-apparat anvendes i titreringsperioden.
Dette har ikke varet anvendt i flere &r i Danmark, da det er en meget personalekrevende procedure.
Da det kun i meget begrenset omfang er muligt at udfere dette forleb i Danmark, er det udeladt
som alternativ i ovenstdende model.

Den samlede pris for de 3 alternative diagnostiske forlob er beregnet til folgende: Oximetri var med
en pris af 4439 kr. per test den billigste diagnostiske metode. Ambulant partiel polygrafi var 70 kr.
dyrere per test. Den samlede pris for anvendelse af polysomnografi under indleggelse var med en
pris af 13.460 kr. per test den dyreste metode. Den ekonomiske konsekvens af forskelle i kvalitet
imellem de 3 metoder er ikke indregnet i ovennavnte tal. De okonomiske konsekvenser heraf er
derimod indregnet i de gennemfgrte modelberegninger beskrevet i bilag 1.

Ombkostningerne til behandlingsdelen er beregnet bdde for det forste ar og for de efterfolgende &r.
Ombkostningerne det forste ar blev 8500 kr. for konsultationer, CPAP-apparat og materialer, mens
prisen de efterfolgende r faldt til 4300 kr. Disse belob baseres igen pd den ambulante takst baseret

For en yderligere uddybning af de organisatoriske scenarier se organisationsafsnittet.

DRG-taksten for 2005 er opgjort til 19.228 kr. Stigningen er pa over 62% iforhold til 2004.

Den arlige opfalgning er ikke fast, men er medtaget af etiske arsager samt den normale procedure hos de fleste behandlingssteder.
Ombkostningen til fasttryk-CPAP er medtaget her. Typisk varierer prisen mellem 4-5000 kr.,, afhaengig af fabrikat, medfelgende udstyr, lokale
prisforhandlinger mv. Prisen har generelt varet faldende igennem arene.

Som CPAP har auto-CPAP haft faldende priser de seneste ar.

oA W

~
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pad DRG-princippet samt materialer og auto-CPAP-apparat med en levetid pa 5 ar. Der vil i den
endelige modelberegning blive taget hojde for compliance af auto-CPAP-apparatet.

Der antages at vere mindst en arlig kontrol af patienterne.

9.4.2 Indirekte omkostninger

Som vist i teknologidelen er ubehandlet obstruktiv sevnapne forbundet med et oget forbrug af
sundhedsydelser. Forbruget af sundhedsydelser for CPAP-patienter er i nervaerende MTV-rapport
analyseret for og efter behandlingsstart. Analysen er baseret pd et udtrek i sygesikringsregisteret og
i landspatientregisteret. Der er i undersogelsen brugt patienter fra Glostrup Hospital i kalenderdret
2001 og 2002. Patienter for denne tid er ekskluderet, da registreringen har veeret gennem en udvik-
ling, som har betydet at data indsamlet for 2000 ikke har varet anvendelige til nervarende formal.
Belobene er opgjort pa baggrund af DRG-taksterne og sygesikringstaksterne fra de pigzldende &r.
Efterfolgende er disse fremdiskonteret til 2004-priser efter almindelig anerkendt praksis. De opgjorte
belgb representerer derfor sundhedsvesenets samlede udgifter til obstruktiv sevnapne-patienter,
men indeholder som navnt ovenfor ikke patientatholdte omkostninger. ndringen i ressourcetrak-
ket af sundhedsydelser mellem for og nu situationen antages at vare fordrsaget af CPAP-behand-
lingen.

Forbrug i primarsektoren

Analysen af »for« og »efter« forbruget af ydelser i primersektoren er baseret pd 77 patienter fra
2001 og 54 patienter fra 2002. Omkostningsforbruget i primersektoren bygger pa et udtrek fra
sygesikringsregisteret, hvor sygesikringens andel af sundhedsforbruget »for« behandling udger kr.
2.624 per patient, mens den »efter« er 2.430 kr. per patient. Der er imidlertid stor spredning pa
patienterne, med et min-max interval for behandlingsstarten pa 0-9.557 kr., mens min-max interval-
let efter behandlingsstarten er pa 0-18.177 kr. Hvis der beregnes et 95% konfidensinterval pa disse
omkostningsintervaller, fremkommer der et belgbsinterval pd kr. [2.224, 3.024] for behandlingen
og kr. [1.690, 3.170] efter behandlingen. En analyse af historikken i ydelsesudviklingen viser ingen
forskel i forbrugsmensteret for 2 &r tilbage samt 2 ar frem. De opgjorte tal er korrigeret for merakti-
vitetskoder samt fremdiskonteret til 2004-priser.

TABEL 9.4.2.1
Forbrug i primaersektoren

Arligt pr. patient | 95% konfidensinterval
Pra behandling 2.624 kr. 2.224 kr-3.024 kr.
Post behandling 2430 kr. 1690 kr.-3170 kr.

Forbrug af indlaeggelser i sekundzersektoren

I »for« og »efter« analysen af forbruget i hospitalssektoren er samme patientgrundlag som ved
primersektoren anvendt. Forbruget er opgjort pd baggrund af udtrek i LPR, som efterfolgende er
sammenkert med DRG-registeret for at kunne pris fastsette sundhedsforbruget monetert. For
behandlingsstarten er sundhedsforbruget opgjort til 13.930 kr. pr. patient, mens det aret efter
behandlingsstarten er 11.038 kr. pr. patient. 12-24 maneder (2 4r) efter behandlingsstarten er dette
faldet yderligere til 8.100 kr. 4rligt.®

8 En alders- og kenskorrigeret baggrundsgruppe har i alt 5600 kr. udgifter om aret.
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TABEL 9.4.2.2
Forbrug i sekundeersektoren

Arligt pr. patient | 95% konfidensinterval
Pra behandling 13.930 kr. 6900 kr-20.960 kr.
1. ar post behandling 11038 kr. 3,048 kr.-19.048 kr.
2. ar post behandling 8100 kr. 1900 kr-14.300 kr.

Forbrug af ambulante ydelser i sekund=rsektoren

Det har ikke varet muligt at foretage beregninger for ambulante ydelser, da indberetningen af
ambulante ydelser til LPR forst for nylig er blevet lovpligtig indenfor fi ar. De indberettede data er
efter en datavalidering ikke fundet tilstrekkeligt valide til at kunne anvendes i nervaerende MTV-
rapport.

Samlet sundhedsforbrug
Samlet set var omkostningerne til en obstruktiv sevnapne-patient gennemsnitlig cirka 16.500 kr.
for behandlingsstarten. Det forste ar efter obstruktiv sevnapne behandlingens start var den cirka
13.500 kr., mens den det efterfolgende r var faldet til 10.500 kr. Den mulige besparelse for en
obstruktiv sgvnapne-patient det forste r efter behandlingsstarten er derfor 3.100 kr., mens det
andet ar er 6.000 kr.

Andre studier af sundhedsudgifter

Tidligere undersegelser af obstruktive sevnapng-patienters sundhedsforbrug har varet baseret pa to
metoder. Ved den ene metode sammenlignes obstruktiv sevnapne-patienter for og efter etablering
af CPAP-behandling. Ved den anden metode sammenlignes sundhedsforbruget for diagnose med
en kontrolgruppe bestdende af baggrundsbefolkningen. I nerverende MTV anvendes begge meto-
der, visende at patienter med obstruktiv sevnapne har eget sundhedsforbrug sammenholdt med
baggrundsbefolkningen, og at dette falder ved etablering af behandling. To canadiske og en ameri-
kansk undersogelse viser, at patienter med obstruktiv sevnapng har et betydeligt merforbrug af
sundhedsydelser end en tilsvarende kontrolpatient i en alders- og kenskorrigeret kontrolgruppe.
Tilsvarende resultater bekraftes af en svensk undersogelse (315-319).

95 Effekter

Som tidligere navnt er effektparameteren i nerverende MT V-analyse baseret pa et studie iveerksat
med henblik pd anvendelse i en sundhedsokonomisk analyse. Effektparameteren, som onskes an-
vendt i denne analyse, er Quality Adjusted Life Years (QALY), som er baseret pa spergeskemaet
»15D« (320-322). De indsamlede data herfra er efterfolgende beregnet i statistikprogrammet SPSS,
hvor de beregnede vagte er fremkommet. Patienterne er spurgt for behandlingens start samt efter
en gennemsnitlig opfelgnings periode pd 1 ir og 6 méneder. Livskvalitetsforbedringerne er beregnet
pa baggrund af disse vegte sammenholdt med tiden efter behandlingsstarten. De beregnede vegte
sammenholdes desuden med tidligere beregnede vagte pad omridet.

I alt er 27 patienter spurgt for behandlingens start, hvor deres gennemsnitlige HRQoL (Health
related Quality of Life) blev milt til 0,88. Efterfolgende er patienten spurgt 18 maneder senere,
hvor livskvalitet gennemsnitlig er méle til 0,96. Den opnéede livskvalitetsforbedring er signifikant
(0,0001). Pa baggrund af de indsamlede livskvalitetdata er nedenstdende HRQoL estimeret. Tabel-
len viser de beregnede og estimerede livskvalitetsforbedringer og de forudsetninger, som ligger bag
beregningerne.

9 Denne &ndring i ressourceforbruget antages senere i modelberegningerne at bero pa patienternes CPAP-behandling.
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TABEL 9.5.1
Sundhedsrelateret livskvalitet

Sundhedsstadie Overlevelse | HRQoL | Bemarkning
Obstruktiv sevnapng | CPAP 5 ér frem
Ja Ja 5 096 Nytten bestemt i egen undersogelse
Nej Ja 5 088 Nytten er ikke publiceret, men er estimeret til 0,88 som er ubehandlet tilstand for obstruktiv sevnapne.

Nytten er fastsat med antagelsen om, at ikke obstruktiv savnapne-patienter ikke har nogen vaesentlig nytte
af CPAP-apparatet (323). Der benyttes en stor falsomhedsanalyse pa den estimerede vzerdi.

Ja Nej 47 088 | Nytten er bestemt ud fra egen undersagelse for ubehandlet tilstand for obstruktive sevnapne-patienter.
Overlevelsesraten er bestemt ud fra (324).

Nej Nej 5 092 Nytten estimeres til at ligge mellem behandlet og ubehandlet, pa baggrund af felgende observation: 1)
Patienter som er testes for obstruktiv savnapne og ikke testes positive, ofte har ens morbiditet (325) samt
nytte (0,87 — egen maling). Nogle patienter uden obstruktiv savnapne far ofte andre diagnoser og behand-
linger, som er mindre effektive end CPAP. Der bruges et bredt interval i felsomhedsanalysen.

9.6  Omkostningseffektivitet

Ovenstiende omkostnings- og effektberegninger er indarbejdet i en simpel beslutningsmodel sam-
menholdt med konklusionerne fra teknologi-, patient- og organisationsafsnittene.

Ombkostningseffektiviteten kan baseres pi en modelberegning, som tager udgangspunke i en livs-
tidsbetragtning eller en kortere tidshorisont. I narverende analyse er et perspektiv pa 5 &r valgt, da
livskvaliteten ikke med rette kan antages konstant udover de 5 &r. En ekstrapolering udover de 5 ar
af omkostninger og behandlingseffekter skonnes ligeledes at give for usikre estimater. Det femdrige
perspektiv er desuden tidligere valgt i andre studier, som behandler emnet obstruktiv sevnapne
(326, 327). Ved valget af et femdrs perspektiv diskonteres effekter og omkostninger efter sundheds-
gkonomiske retningslinier (328-330). I bilag 2 beskrives modelforudsztningerne.

9.6.1 Cost-utility analyse

Ved at sammenholde omkostninger og effekter af de forskellige organisationsscenarier beregnes
nedenstdende cost-utility ratio’er (CUR) for hvert af de skitserede scenarier. For at beregne omkost-
ningseffektiviteten for hvert af organisationsscenarierne er der opstillet en beslutningsmodel, hvor
en hypotetisk voksen patient skal diagnosticeres for obstruktiv sevnapne udfra et af de ovenstiende
organisationsalternativer. Sensitivitet, specificitet og compliance er hentet fra teknologiafsnittet (side
39 og frem). Organisationsscenarierne er defineret i organisationsafsnittet (side 74 og 90), mens
omkostningerne og livskvalitetsendringen er baseret pd beregninger i ekonomi og patientafsnittet
(side 94 og frem). I cost utility-ratioerne er telleren baseret pa de totale forskelle i omkostninger i
forbruget af sundhedsydelser i et femdrs perspektiv, som sammenholdes med nevneren, som angiver
opndede QALY er for samme periode. Livskvalitetsforbedringerne kan ikke umiddelbart sammenlig-
nes direkte med andre QALY er fra andre undersogelser, da de normalt er baseret pa en livstidsbe-
tragtning. Til beregning af CUR er nedenstdende formel brugt:

CSunhedsremurcer_ C.rparede ombkostninger

QALY

Omkostning— effekr— ratio =

I nedenstiende tabel ses omkostningseffektiviteten ud fra cost-utility ratioerne for tidligere skitserede
organisationsscenarier. I partiel polygrafi 1 og oximetri 1 maksimeres sensitiviteten, mens der i
partiel polygrafi 2 og oximetri 2 maksimeres pd specificiteten.
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TABEL 9.6.1.1

Ombkostningseffektiviteten for en gennemsnitlig patient (kr.)

| Partiel polygrafi 1 | Oximetri 1 | Partiel polygrafi 2 | Oximetri 2 | Polysomnografi
Maksimeret sensitivitet Maksimeret specifitet

Sundhedsressourcer til diagnostik og behandling 13743 kr. 13.825 kr. 10933 kr. 9197 kr. 117 kr.
Besparede sundhedsressourcer 6.653 kr. 6.510 kr. 5.366 kr. 3577 k. 7154 kr.
Totale omkostninger 7.090 kr. 7315 kr, 5.567 kr. 5619 kr. 14.016 kr.
Effekter (QALY) 0179 0169 0191 0152 0,239
Cost utility ratio (pr. QALY) 39578 kr. 43297 kr. 29177 k. 37.043 kr. 58567 kr.
Rangorden 3 4 1 2 5

Som det ses, opnds den hgjeste omkostningseffektivitet i et femdrs perspektiv ved ambulant partiel
polygrafi, hvor specificiteten maksimeres. Som det ses af ovenstdende tabel, er partiel polygrafi med
maksimerende specificitet dominerende'® overfor oximetri med maksimerende specificitet, mens
partiel polygrafi med maksimerende sensitivitet er dominerende overfor oximetri med maksimeren-
de sensitivitet. Derved har partiel polygrafi umiddelbart samlet set en lavere omkostningseffektivitet
overfor oximetri. Derimod kan der ud fra ovenstiende ikke konkluderes vesentlig forskel mellem
polysomnografi og partiel polygrafi, da partiel polygrafi er billigst, men polysomnografi har den
hojeste effekt. Partiel polygrafi med maksimerende specificitet er cirka halvt sd stor som polysomno-
grafi, mens en maksimering af sensitiviteten for polygrafi er 68% lavere.

Da hverken polysomnografi eller partiel polygrafi er dominerende (det vil sige, at ingen af disse er
bedre okonomisk eller effektmassigt), kan man ikke umiddelbart konkludere noget ud fra de enkelte
cost utility ratioer. De administrative og sundhedsfaglige beslutningstagere md derfor beslutte, om
man er villig tl at betale det ekstra, som det koster at bruge en polysomnografi analyse. Til at
kunne vurdere dette, kan man anvende en incremental omkostningseffekt ratio (ICER) som vist

nedenfor. ICER viser hvor meget man skal give ekstra for en QALY, for at finde det alternativ som
har den hgjeste effekt.

Inkremental—omkostnings— effekt— ratio = —2——=""<
ny_Egammel

P4 baggrund af ovenstiende kan ICER beregnes til 605.890 kr./QALY. Det vil sige, at for at opna
en ekstra QALY ved at anvende polysomnografi som diagnostisk metode, frem for partiel polygrafi,
vil det koste 605.890 kr. Der er i gjeblikket ingen retningslinier for, hvad betalingsvilligheden er
for en ekstra QALY. Det er som tidligere nzvnt ikke umiddelbart muligt at sammenligne dette
resultat med andre undersogelser, da der i denne ICER males pa et femdrs perspektiv og ikke pé en
livstidsbetragtning.

9.6.2 Konsekvenser af alternativerne for 100 nye patienter

P4 baggrund af ovenstiende cost utility beregninger for en gennemsnitlig voksen patient med mis-
tanke om obstruktiv sevnapne, beregnes konsekvensen af de 3 diagnosticeringsalternativer (for
diagnostik og behandling) af potentielt 100 ekstra patienter, som skal diagnosticeres. Som navnt
under organisationsafsnittet er der tidsmassige begreensninger i kapaciteten af at bruge polysomno-
grafi. Derfor vil der i det folgende afsnit tages udgangspunkt i en situation med 100 ekstra nye
patienter, hvor alle kan diagnosticeres og behandles ambulant, mens 45 patienter kan diagnosticeres
og behandles med polysomnografi.'!

10 At et organisationsalternativ er dominerende overfor et andet organisationsalternativ betyder, at det er billigere, samt at der opnas en hgjere
effektgevinst, det vil sige man opnar en gunstig situation.
N Denne fordeling er valgt ud fra det tidsmaessige ressourceforbrug pa Center for sgvnforstyrrelser, KAS Glostrup.
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TABEL 9.6.2.1

Sundhedskonsekvenser af diagnostik og behandling af 100 nye patienter

| Partiel polygrafi 1 | Oximetri 1 | Partiel polygrafi 2 | Oximetri 2 | Polysomnografi
Maksimeret sensitivitet Maksimeret specifitet
Sundhedsressourcer til diagnostik og behandling 1374400 kr. 1.382.600 kr. 1.093.300 kr. 919.700 kr. 952.695 k.
Besparede sundhedsressourcer 665.300 kr. 651.000 kr. 536.600 kr. 357.700 kr. 321930 kr.
Totale omkostninger 709.000 kr. 731500 kr. 556.700 kr. 562.000 kr. 630765 kr.
Effekter (QALY) 79 169 19] 152 1038

P4 baggrund af ovenstdende tabel ses det, at kapacitetsbegreensningen ved polysomnografi giver et
tydeligt udtryk i opndet livskvalitet, da gruppen vil fi lavere livskvalitet end i de andre scenarier,
mens de totale omkostninger ligger gennemsnitlig mellem maksimeret sensitivitet og specifitet. Der
skal dog gores opmerksom p4, at der i alle disse konklusioner ikke er taget hojde for andre kliniske
mélgrupper, eventuel co-morbiditet hos patienten, lokale faktorer samt at de er baseret pa gennem-
snitomkostninger ud fra DRG-takster.

9.6.3 Analyse af andringen i sundhedsomkostninger ved obstruktiv sevnapne

P4 baggrund af de givne omkostninger forbundet med diagnostik og behandling og ®ndringen i
ressourceforbruget i sundhedssektoren, er der i det folgende forsegt estimeret, hvornar diagnostik
og behandling af obstruktiv sgvnapne er ornkostningsneutral.12 Det vil sige, hvorndr har man
»tjent« udgifterne ind ved diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne ved de lavere omkost-
ninger til den ovrige sundhedssektor. Under antagelse af, at sundhedsudgifterne i primar og sekun-
der sektor vil vere identiske, som vist under omkostningsafsnittet, vil det sige, at sparede sundheds-
udgifter efter obstruktiv sevnapne forventes at vere lineere udover de 2 4r.'* Tilbagebetalingstiden
for diagnostik og behandling vil under disse forudsetninger vaere omkostningsneutral i lgbet af 29-
33 ar, alt efter hvilken diagnostisk metode man anvender.'* Som nzvnt skal dette resultat tages med
forbehold, da resultatet er forbundet med usikre parametre samt, at det forventes, at patienterne ikke
padrager sig yderligere komplikationer af obstruktiv sevnapne pi sigt.'”

97  Felsomhedsanalyse

[ forskellig grad er de beregnede resultater behaftet med en vis usikkerhed omkring konkrete verdier
for parametre, antagelser og sammenhange. Dette skyldes dels, at visse parametre er deterministiske
punktestimater uden fordeling og varians. For at gore opmarksom pa denne usikkerhed er der i det
folgende kvantificeret forskellige usikkerheder, for at komme med en identifikation af, hvor robuste
resultaterne er. De valgte parametre, som er udvalgt til folsomhedsanalysen, er komplians, en ambu-
lant spvnapnetakst, sparede sundhedsressourcer og HRQoL-vagtene.

9.71 Komplians og ambulant obstruktiv savnapne takst

I vurdering af komplians og ambulant obstruktiv sevnapne takst anvendes simple envejs folsom-
hedsanalyser, det vil sige, at der kun varieres pd en af variablerne, for at se hvordan de samlede
konklusioner udvikler sig. P4 baggrund af DRG-principper er taksten beregnet til 1.045 kr. for et
ambulant besog ved obstruktiv sgvnapne. Ved prisfastsettelsen af den ambulante partiel polygrafi
takst, er der i beregningerne taget hojde for den ressourcemassige vegtning af en partiel polygrafi
kontakt versus eksempelvis video-polysomnografi ol., som »produceres« i et sevnlaboratorium. Det
antages, at en ambulant partiel polygrafi og ambulant oximetri takst har identisk ressourceforbrug
og derved samme takst. I nedenstdende tabel ses omkostningseffektiviteten for taksten pd 1045 kr.
pa baggrund af samme modelantagelser som under basismodellen.

12 Som tidligere navnt er disse tal ogsa forbundet med en stor usikkerhed, da omkostninger til eksempelvis medicin, nedsat sygefravaer og reduceret
arbejdslashed ikke er medtaget.

13 Der er i beregning af omkostningsneutraliteten brugt en diskonteringsfaktor pa 3%.

14 Ved at variere diskonteringsraten til 0% vil tilbagebetalingstiden vare 19 ar, mens den ved en diskontering pa 4% vil vaere 40 ar. En patient som
saettes i CPAP-behandling og som udelukkende skal betale sine egne udgifter, vil have tilbagebetalt belgbet pa 8-9 ar.

15 Der er i n@vnte beregninger set bort fra monetaere gevinster i livskvaliteten hos patienten, samt de navnte omkostninger i falsomhedsanalysen.

Diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapng — en medicinsk teknologivurdering 69



TABEL 9.7.1.1
Rangordning af de forskellige metoder under hensyn til ambulanttakst (kr.)

| Partiel polygrafi 1 | Oximetri 1 | Partiel polygrafi 2 | Oximetri 2 | Polysomnografi
Maksimeret sensitivitet Maksimeret specifitet
Sundhedsressourcer til diagnostik og behandling 11.586 1.642 9154 7615 19947
Besparede sundhedsressourcer 6.653 6.510 5.366 3577 7154
Totale omkostninger 493) 5131 3788 4.037 12792
Effekter (QALY) 0179 0769 0191 0152 0,239

Som det ses af ovenstdende tabel, vil en @ndring af taksten fra 1393 kr. til 1045 kr. betyde, at
partiel polygrafi fortsat dominerer oximetri, mens forholdet mellem partiel polygrafi og polysomno-
grafi fortsat er uvist. Ved ICER fis 665.164 kr./QALY, dvs. at der vil vare vasentligt storre ressource-
forbrug for at opnd en ekstra QALY. Dette indeberer, at en lavere takst for det ambulante besog
vil bevirke, at partiel polygrafi og oximetri vil forbedre deres omkostningseffektivitet i forhold til
polysomnografi.

Vurdering af folsomheden af komplians @ndringer foretages séledes, at komplians forst @ndres til
60% og 80%. Begge resultater prasenteres i nedenstdende tabel.

TABEL 9.7.1.2
Rangordning af de forskellige metoder under hensyn til komplians

| Partiel polygrafi 1 | Oximetri 1 | Partiel polygrafi 2 | Oximetri 2 | Polysomnografi

Maksimeret sensitivitet Maksimeret specifitet |
Sundhedsressourcer til diagnostik og behandling (kr) 13.093-14.394 13189-14.462 10.408-11.458 8.847-9.546 20471-21870
Besparede sundhedsressourcer (kr) 5703-7.604 5580-7440 4.599-6132 3.066-4.088 6132-8176
Totale omkostninger (kr) 7390-6.790 7.609-7.022 5.809-5.326 5781-5458 14.339-13.694
Effekter (QALY) 0179 0169 091 0152 0,239
Cost utility ratio (pr. QALY) (kr) 41.254-37906 45.035-41561 30.445-27910 38106-35981 59915-57.221
Rangordnes 3 4 1 2 5

Af ovenstdende tabel ses, at des lavere komplians for CPAD des mindre bliver den inkrementale
forskel mellem polysomnografi og partiel polygrafi. Dette indebarer, at des lavere komplians, des
dyrere vil det vere for en opndet ekstra QALY ved at bruge polysomnografi frem for partiel poly-
grafi.

9.7.2 Livskvalitet

P4 baggrund af de beregnede 95% konfidensintervaller for opniede QALY erne for behandlet og
ubehandlet CPAP-patienter, er robustheden vist i nedenstiende tabel. Som det ses i nedenstiende
tabel, kan der foreligge en vasentlig usikkerhed mellem laveste og hejeste QALY-gevinst. De for-
holdsvise store udsving i livskvaliteten, skyldes de forholdsvis f& patienter, som er inkluderet i
analysen, hvilket giver en forholdsvis stor varians.

TABEL 9.7.2.1
Rangordning af de forskellige QALY gevinster

| Partiel polygrafi 1 | Oximetri 1 | Partiel polygrafi 2 | Oximetri 2 | Polysomnografi
Maksimeret sensitivitet Maksimeret specifitet |
Laveste QALY 0,154 0,47 0,160 0132 0193
Hojeste QALY 0199 0,85 0,219 0169 0,284

9.7.3 Sundheds-ressource forbrug

For at vurdere de sparede sundhedsudgifters betydning foretages en terskelverdianalyse, for at se
hvornir konklusionerne @ndres ved @ndring i sundhedsressourceforbruget.'® Den samlede gennem-
snitlige besparelse over de 5 ar er 25.551 kr. Ved en @ndring af de samlede besparelser til under

16 Taerskelveerdianalysen varieres indtil den givne variabel andrer konklusionen.

Diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapng — en medicinsk teknologivurdering 70



23.800 kr. vil oximetri med maksimering af specificiteten vere den billigste af metoderne, ved en
stigning i besparelsen over de 5 &r pd 145.000 kr. vil polysomnografi vare at foretrekke. Dette vil
sige, at ved et fald i besparelserne pa 1700 kr. over 5 dr, vil oximetri vere at foretrekke, ved en samlet
besparelse pd 145.000 kr. vil polysomnografi vere den billigste. En maksimering af sensitiviteten vil
betyde, at partiel polygrafi vil vere bedre end oximetri, da behandlingsomkostningerne er lavere og
besparelsen hgjere.

Samlet set er basisresultaterne rimelig folsomme, da komplians og en takstzendring vil kunne 2ndre
forholdet mellem de ambulante forleb og det indlagte. Den mest folsomme parameter i modellen
er uden tvivl sparede ressourcer. Undersegelsen hviler pd 131 patienter, og som vist under omkost-
ningsafsnittet har en stor spredning, da det er fi patienter, som har de store sundhedsomkostninger.
Dette medforer en stor spredning, og ved terskelanalysen sis, at et fald p& gennemsnitlig cirka 2000
kr. over 5 &r, vil bevirke at scenariet med oximetri vil vere mest omkostningseffektivt.

9.8 Diskussion af gkonomiresultater

Der er gennemfort en cost-utility analyse af diagnostik og behandling for obstruktiv sevnapne af
tre forskellige organisationsalternativer. Resultaterne heraf er baseret pd en gennemsnit betragtning,
sd en eventuel udvidelse af kapaciteten kan betyde en yderligere fordyrelse af behandlingen. Resulta-
tet athenger ogsa af den valgte sensitivitet og specificitet af de indgiede diagnostiske metoder.

Ligeledes bygger de beregnede data pa en tidsbegransning, da det ikke har veret muligt at fremskaf-
fe livstidsdata. Det er antaget, at sygelighed er stabilt indenfor en femdrs periode, men dette er
usikkert. Det er ukendt, om dette forbedres, er uzndret eller reduceres. De nuverende analyser
indicerer dog ikke at patienterne, som er i CPAP-behandling, fir forringet livskvalitet eller stigning
i morbiditeten som folge af behandlingen, idet allerede i andet &r var sygeligheden yderligere lavere
end under forste ars behandling, og livskvalitetseendringer skennedes stabil i det forste 1% &rs
observation.

Der er i analysen ikke taget hojde for, om diagnostik og behandling skal forega i primer-, sekunder
eller i den private sektor. Dette vil athaenge af regionale og politiske forhold. Det er muligt at der
ved at samle behandlingen pa ferre steder kan opnds en stordrifts fordel, som muligvis kan affede
en ressourcegevinst. Sterre enheder kan dog fere til lengere transporttid for den enkelte patient,
hvilket kan betyde hgjere samfundsekonomiske omkostninger til transport.

Det er i aktuelle analyse vist, at der foreligger en forbedret livskvalitet, nedsat sygelighed og en
sundhedsmeassig gevinst ved CPAP-behandling. Imidlertid er det sandsynligt, at den samlede livs-
kvalitet og sundhedsmassige gevinst er underestimeret i den aktuelle analyse. Der er ikke inddraget
forbedret livskvalitet for samlevere, @ndringer i sociale forhold, herunder tabt arbejdsfortjeneste
begrundet i sygelighed for ubehandlet obstruktiv sevnapng og besparelser heraf ved CPAP-behand-
ling. Yderligere er der oget trafikrisiko og hejere frekvens arbejdsulykker ved ubehandlet obstruktiv
sevnapne-patienter. Der foreligger ikke gode undersegelser af denne problemstilling. Det har ikke
veret muligt at kvantificere disse samfundspkonomiske omkostninger indenfor det aktuelle MTV-
projekt, men det er endog meget sandsynligt, at disse gevinster er vesentlig storre end allerede
estimeret ved den aktuelle analyse ved etablering af CPAP-behandling hos obstruktiv sevnapne-
patienter. En vasentlig rsag til denne gevinst er, at diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapng
med CPAP er forholdsvis effektivt, billigt og bivirkningsfattigt sammenholdt med andre sygehus-
relaterede behandlinger.

Der har i de senere &r varet forsegt anvendt forskellige beslutningsmodeller til besvarelse af forskel-
lige scenarier til diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne (331-334). Tidligere studier har
ofte begrenset sig til opstilling af modeller uden resultatberegninger, pa grund af manglende in-
formationer pd daverende tidspunkt. Desuden har problemet med tidligere studier varet, at de
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tilgeengelige data har veret forbundet med stor usikkerhed, hvorfor konklusionerne er usikre (335,

3306).

I et studie af polysomnografi indlagt, partiel polygrafi eller ingen diagnostiske test undersoges
omkostningseffektiviteten (337). Basisanalysen tager udgangspunkt i den inkrementale forskel mel-
lem indlagt polysomnografi og de to evrige scenarier. Den inkrementale CUR for polysomnografi
versus partiel polygrafi gav verdierne 13.431 $/QALY og 9.165 $/QALY for en polysomnografi
versus ingen diagnostiske test. Resultaterne skal tages med forbehold, da de er usikre. En Markov
model af Mar et al. (338) viser en forholdsvis lille gkonomisk effekt af behandling af obstruktiv
sovnapne. Resultatet er usikkert. Cost-utility ratioen for behandling af obstruktiv sevnapne er
beregnet til 11.560 Euro pr. QALY, og er derfor cost effektiv i forhold til fx behandling af forhgjet
blodtryk.

I en tysk MTV beregner man omkostningsforskellene af forskellige diagnostiske test og finder at en
ambulant behandling er billigere end en indlagt. Det er dog umiddelbart svert at sammenligne
denne analyses resultater med nzrverende, da proceduren og organisation ikke er identisk med den
danske (339). Tilsvarende konklusion er fremkommet i andre studier, dog indregning af diagnostisk
sensitivitet og specifitet samt behandlings-komplians (340, 341). En undersogelse af Epstein og
Dorlac (1998) (342) viser en lille skonomisk gevinst ved at anvende en oximetri som forundersegel-
se til polysomnografien. Undersogelsen har ikke forholdt sig til behandlingskapaciteten.

En del tdligere undersogelser har forsogt sig med omkostningsberegninger i forskellige cases af
obstruktiv sevnapng, men bygger enten pi et begrenset antal patienter eller har ikke direkte fokus
pa sundhedsekonomisk evaluering. Disse studier er derfor ikke medtaget i nervaerende sammenlig-

ning pa grund af den store usikkerhed af resultaterne (273, 274, 343-349).

99  Sundhedsskonomiske konklusioner

Nearverende analyse er den forste pd sit felt, som medtager forskellige diagnostiske metoder til
udredning af obstruktiv sevnapne i en samfundsgkonomisk betragtning. P4 baggrund af ovenstden-
de sundhedspkonomiske evaluering, kan konkluderes:

1. Anvendelse af partiel polygrafi som diagnostik metode ved ukompliceret obstruktiv sevnapne,
opndr den hejeste omkostningseffektivitet.

2. Ud fra en antagelse om at en obstruktiv sevnapne-patient fortsetter en CPAP-behandling pé
leengere sigt, og at de potentielle besparede sundhedsforbrug er linezrt udover de 2 ir, kan
diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne forventes omkostningsneutralt indenfor 20-30
dr, hvis man alene legger besparelserne i kontakeer til sygehusvesenet til grund. Sifremt der ses
pa den enkelte behandlede patient, vil dette veere mindre end 10 ar.

Der skal dog tages forbehold:

1. Antagelsen om, at sparet sundhedsforbrug er linezrt efter 2 ar efter behandlingsstart, er usikker,
da patienter med obstruktiv sevnapne generelt har storre ressourcetrek pa grund af co-morbidi-
tet og hyppigere forekomst af kardio-vaskulere risikofaktorer.

2. I modellen er medtaget de samlede omkostning for alle patienter, der forventes undersogt for
obstruktiv sevnapne. Det antages, at patienter, der ikke opfylder kriterierne for behandling, har
uendret hoj sygelighed. Ses p& den enkelte patients sundhedsbesparelse, er tilbagebetalingen
vasentlig kortere.

3. Sociale omkostninger og besparelser (sygefraver, arbejdsloshed, dagpenge, pension mv.) samt
oget trafikrisiko og mulig besparelse er ikke medtaget. Der ligger siledes en mulig yderligere
samfundsekonomisk gevinst, séfremt tab af produktion og trafikulykke omkostninger blev inklu-
deret. Hvis der foreligger en sidan, vil tilbagebetalingstiden blive reduceret. Disse forhold har
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ikke veret mulige at medtage inden for dette projekts rammer, men stiller krav om et (storre)
studie af disse forhold.

4. Besparelsen udover de antagne 2 ar kan vere storre end forudsat. Der er i analysen antaget, at
denne er konstant efter 2 ar, svarende til perioden mellem forste og andet behandlingsir. Imidler-
tid er der en vasentlig forskel imellem disse &r, med storst effeke i andet &r, og man kan ikke
udelukke, at besparelsen kan vare storre i rene herefter. Den estimerede besparelse anses derfor
for verende konservativ.

5. Der er ikke skelnet mellem aftaler mellem offentlige eller private klinikker, idet der ikke forelig-
ger dokumentation for, hvorvidt ekonomien eller kvaliteten afviger imellem disse institutioner.

6. Behandlingsindikationen AHI=15 per time som krav for behandling med CPAP kan diskuteres.
Der foreligger ikke absolutte kriterier hverken for definition af obstruktiv sevnapng eller den
absolutte behandlingsindikation. Det anvendte kriterium er der generel konsensus om som mini-
mum behandlingskrav, men andre behandlingsgrupper anvender AHI=10 per time eller lavere
kriterier. Yderligere anvender nogle behandlere — som anfert i enquete-undersggelsen — andre
mal, fx patientens symptomer. Anvendelsen af sidanne kriterier vil ege antallet af patienter, der
soges sat i CPAP-behandling, men ogsé pavirke komplians.

7. Forhold der ikke er inddraget omfatter blandt andet anvendelse af personale, uddannelse, hvor-
vidt det overhovedet er muligt at finde personale, der skal monitorere patienter, sdfremt man
antager, at der skal implementeres superviseret polysomnografi. Hvis det fx antages, at der skal
undersages 6000 patienter per ir, vil dette som minimum kreve 80 sengepladser'” oveni behovet
for monitoreringsenge til andre formal (fx til patienter med sverere neurologiske sygdomme,
andre spvnrelaterede sygdomme, andre sovnrelaterede respirationsforstyrrelser). Dette vil stille
krav til rekurttering og uddannelse af personale med erfaring til monitorering af elektroencefalo-
grafi mv. Hertil kommer, at disse skal konverteres fra dagarbejde til natarbejde, hvilket har
negative arbejdsmiljobetingede og lonomkostningsmassige konsekvenser.

8. Indferelse af partiel polygrafi indebarer imidlertid ogsd, at nogle patienter med andre sgvnrelate-
rede, neurologiske, medicinske eller psykiatriske sygdomme ikke diagnosticeres. Eksempler herpa
er angivet i bilag 1. Disse patienter vil ikke identificeres ved partiel polygrafi, der alene bestem-
mer forekomsten af obstruktiv sevnapne (undersegelsesnegative). Disse sygdomme stiller krav
om andre teknologier, herunder anvendelse af fuld polysomnografi og multipel sovnlatens test,
video-monitorering, visse biokemiske og billeddannende teknologier. Der ber derfor etableres
egentlige sovnlaboratorier tilknyttet sygehuse med kompetence indenfor registrering af neurofy-
siologiske metoder, med relevante diagnostiske kompetancer og med reprasentation af flere spe-
cialer.

9. Der foreligger ikke evidens, hverken p& baggrund af foreliggende faglig litteratur eller ud fra et
gkonomisk grundlag, vedrorende opfolgning af patienterne, fraset at den forste kontakt ber
foreligge relativt tidligt efter initiering af behandling. Vi foreslar efterfolgende arlige kontroller.
Der er ikke grundlag for at foresld hvorvidt dette varetages af en leege eller andet trenet sundheds-
personale (sygeplejerske, neurofysiologi-assistent eller andre uddannede personalegrupper).

17 Antagelse: 2 undersagelsesnzetter, 200 observationsnaetter per ar per sengeplads, 50% af patienterne skal indenfor ferste ar kontrolleres/gen-
undersoges efter kirurgiske indgreb med videre.
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10 Syntese

Obstruktiv sevnapne karakteriseres ved intermitterende vejrtreekningspauser, der forstyrrer sgvnen
og medforer dagtidsymptomer, reduceret livskvalitet, ogede sociale og trafikale konsekvenser, samt
sygelighed og dedelighed. Obstruktiv sevnapne er hyppig, underdiagnosticeret og behandlet i Dan-
mark. Den diagnostiske kvalitet varier betydeligt. Obstruktiv sovnapne udger herved en sundheds-
okonomisk belastning.

Denne medicinsk teknologiske vurdering (MTV) fokuserer pa obstruktiv sevnapne uden svar co-
morbiditet. MTV’en omfatter en litteraturgennemgang og egne undersogelser, omfattende: 1) en
kontrolleret undersogelse af forskel mellem fasttryk-CPAP og auto-CPAP, 2) en undersogelse af
livskvalitet ved CPAP-behandling, 3) en undersogelse af sygelighed for og efter CPAP-behandling
og 4) en sporgeskemaundersogelse vedrorende diagnostik og behandling af obstruktiv sevnapne i
Danmark. Yderligere er der foretaget en sundhedsokonomisk analyse af diagnostik og behandling
af obstruktiv sevnapne.

Obstruktiv sevnapne diagnosticeres ved forskellige metoder. Indlagt superviseret polysomnografi er
guldstandard og har formentlig den bedste diagnostiske sensitivitet og specificitet, partiel polygrafi
har en moderat-god diagnostisk sensitivitet og specificitet, mens den diagnostiske sensitivitet og
specificitet af oximetri er ringe.

Den bedst dokumenterede behandling er CPAP. Auto-CPAP er lige sa effektiv som fasteryk-CPAP.
Auto-CPAP kan indebare visse fordele frem for fasttryk-CPAP: manuel titrering er elimineret,
og opfelgende justering og kontroller reduceres formentlig. Andre behandlingsmetoder omfatter
tandskinner, som dog er mindre effektive end CPAP. Vaegtreduktion og eget fysisk akrivitet er
muligvis af betydning, men ingen kontrollerede undersggelser har adresseret dette aspekt. Der er
begrenset evidens for, at kirurgisk reduktion af den blede gane er effektiv i behandling af obstruktiv
sovnapng. Proceduren er forbundet med sygelighed og komplikationer og kan ikke rekommanderes
som primer behandling for obstruktiv sevnapne. Der foreligger ikke medicinsk behandling, der er
effektiv som led i behandling af obstruktiv sevnapne.

CPAP-behandling af patienter med obstruktiv sevnapne eger livskvalitet og reducerer sygelighed.
Behandlingen er omkostningseffektiv alene betinget af en reduktion af sygeligheden. Yderligere
positiv effekt af CPAP-behandling kan forventes hvis sociale og trafikale aspekter medregnes.

Med henblik pd at vurdere organisatoriske aspekter har man evalueret tre diagnostiske scenarier: 1)
indlagt superviseret polysomnografi, 2) ambulant partiel polygrafi og 3) ambulant oximetri. Indg3-
ende variable i analysen inkluderede diagnose relaterede grupper, sensitivitet og specificitet af hver
diagnostisk procedure, antal patienter identificeret ved screeningen, antal patienter der potentielt
skal behandles, @ndring i morbiditet vurderet ved omkostningsbelastning, komplians af behandling
og opfelgning.

Analysen viste, at hospitaliseret superviseret polysomnografi var den mest omkostningsbelastende
metode. Omkostningerne for ambulatorisk partiel polygrafi og oximetri var stort set ens. Selvom
partiel polygrafi havde lavere diagnostisk verdi end indlagt superviseret polygrafi, vil implemente-
ring af partiel polygrafi som led i diagnosticering af ukompliceret obstruktiv sevnapne medfere, at
flere patienter kan identificeres og behandles, end hvis den dyrere metode superviseret polygrafi
anvendes til alle patienter, for samme gkonomiske ramme. Ulemperne er, at nogle patienter fejldiag-
nosticeres, og nogle patienter ikke behandles. Endvidere evalueres alene sovnapne, hvorfor andre
sovnsygdomme ikke evalueres ved denne metode, men i stedet stiller krav om polysomnografi.
Ambulant oximetri har ingen diagnostisk eller sundhedsgkonomisk fordel og kan ikke anbefales
som led i primardiagnosen. Enquete undersogelsen viste, at obstruktiv sevnapne er sterke underdi-
agnosticeret og behandlet. Det vil ikke vere praktisk muligt at etablere tilstrekkeligt antal polysom-
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nografi-senge til at diagnosticere ukompliceret obstruktiv sevnapne, hvilket vil stille krav om et
betydeligt antal sengepladser og personale. Derfor, ud fra et patient etisk synspunkt, er en kombina-
tion af ambulant partielt polygrafi og auto-CPAP at foretrekke sammenholdt ved ukompliceret
obstruktiv sevnapne. En sundhedspkonomisk analyse viste, at denne diagnostik og behandling af
obstruktiv sgvnapne er omkostningseffektiv, selvom man kun medtager forbedringen i morbiditet.
Fremtidige sundhedsgkonomiske analyser ber ogsd inkludere sociale, arbejds- og trafikmassige
aspekter.

Det er vigtigt at fokusere pd kvalitet af henvisninger, visitation og andre evalueringer af patienter
mistenkt for obstruktiv sovnapne. Patienter med ukompliceret obstruktiv sevnapne kan behandles
pa akkrediterede klinikker og hospitalsafdelinger med sarlig kompetence. CPAP er en kronisk be-
handling, og der er krav om relevant organisation af opfelgning. En vasentlig andel af patienter
har betydningsfuld co-morbiditet blandt andet i form af neurologisk, hjerte-kar- og lunge-sygdom
eller lider af andre sovnrelaterede vejrirekningsforstyrrelser. Patienter med andre sgvnsygdomme
sdsom narkolepsi, natlige bevaegeforstyrrelser, adferdsforstyrrelser eller epileptiske anfald. Disse pa-
tienter behever en mere ekstensiv udredning og behandling i sevnlaboratorier med omfattende
diagnostiske metoder og krav om kvalificerede behandlingsfaciliteter, tilstedevarelse af relevante
neurologiske og medicinske specialer med relevant uddannelse af legeligt og ikke-legeligt personale.
Ud fra et organisatorisk aspekt ber der oprettes et mindre antal af sidanne afdelinger ved hospitaler,
der har de fornedne faglige resurser.
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Bilag

101 Bilag 1 — International klassifikation af savnsygdomme
(International Classification of Sleep Disorders, 2005) dansk version

Reference: The International Classification of Sleep Disorders. 2nd Edition. Diagnostic and Coding
Manual. American Academy of Sleep Medicine. Westchester Illinois, USA, 2005
Oversattelse: Poul Jennum, og implementeret i SKS-koderne 2006.

Kode Betegnelse Engelsk betegnelse
I. Insomnier generelt Insomnia

DF5102 Paradoks insomni Paradoxical insomnia

DF5103 Psykofysiologisk insomni Psychophysiological insomnia

DF5104 |diopatisk insomni Idiopathic insomnia

DF5105 Insomni betinget af mental sygdom Insomnia due to a mental disorder

DZ728] Utilstraekkelig sovnhygiejne Inadequate sleep hygiene

DZ7381 Adfeerdsbetinget insomni hos bern Behavioral insomnia of childhood

DG4702 Insomni betinget af legemiddel eller substans Insomnia due to a drug or substance

DGA703 Insomni betinget af medicinsk sygdom Insomnia due to a medical condition

DG4700 Fysiologisk insomni Physiologic (organic) insomnia, unspecified

DF5100 Insomni, uspecificeret Insomnia not due to substanc or known physiologic condition, unspecified (non-
organic insomnia, NOS)

DF5101 Akut insomni Adjustment insomnia (acute insomnia)

DF5102 Paradoks insomni Paradoxical insomnia

DF5103 Psykofysiologisk insomni Psychophysiological insomnia

DF5104 Idiopatisk insomni Idiopathic insomnia

DF5105 Insomni betinget af mental sygdom Insomnia due to a mental disorder

DZ728] Utilstraekkelig sovnhygiejne Inadequate sleep hygiene

DZ7381 Adfrdsbetinget insomni hos barn Behavioral insomnia of childhood

DG4702 Insomni betinget af legemiddel eller substans Insomnia due to a drug or substance

DGA703 Insomni betinget af medicinsk sygdom Insomnia due to a medical condition

DG4700 Fysiologisk insomni Physiologic (organic) insomnia, unspecified

II. Sovnrelaterede respirationssygdomme Sleep related breathing disorders

DG4730 Sevnapng, sevnrelaterede respirationsygdomme, uspecificeret Sleep apnea/sleep related breathing disorders unspecified (sleep-related breath-
ing disorder, NOS)

DGA4731 Primaer central sevnapng Primary central sleep apnea

DRO63 Cheyne-Stokes’ respiration Cheyne-Stokes breathing pattern

DP283 Primar sevnapng hos nyfadt Primary sleep apnea of infancy

DGA732 Obstruktiv savnapng, voksen Obstructive sleep apnea, adult

DGA732 Obstruktiv savnapng, barn Obstructive sleep apnea, pediatric

DGA734 Sovnrelateret ikke obstruktiv hypoventilation, idiopatisk Sleep related nonobstructive alveolar hypoventilation, idiopathic

DGA735 Sovnrelateret hypoventilation/hypoxami pga medicinsk syndom Er en dansk tilfgjelse som overgruppe.

DG4735A | Sevnrelat hypoventilat/hypoxaemi pga lungesygd/vaskulzr sygd Sleep related hypoventilation/hypoxemia due to pulmonary parenchymal or vas-
cular pathology

DGA735B | Sevnrelat hypoventilation/hypoxami pga nedre luftvejsobstruk Sleep related hypoventilation/hypoxemia due to lower airway obstruction

DGA4735C | Sevnrelat hypoventilat/hypoxaemi pga neuromuskul/brystvaegsygd 3lee5 related hypoventilation/hypoxemia due to neuromuscular and chest wall

isoders

DG4735D | Sevnrelat hypoventilat/hypoxaemi pga centralnervesyst.sygdom Dansk tilfgjelse

DG4735E | Kongenit central hypoventilations syndom (Ondine) Congenital central alveolar hypoventilation syndrome

DGA736 Central apng pa grund leegemiddelindtagelse Central sleep apnea due to drug or substance

DGA739 Anden central apne pa grund af medicinske sygdom Other central sleep apnea due to a medical condition
High-altitude periodic breathing

Diagnostik og behandling af obstruktiv savnapng — en medicinsk teknologivurdering

76



Kode

Betegnelse

Engelsk betegnelse

IIl. Hypersomnier af central oprindelse

Hypersomnias of central origin not due to circadian rhythm disorder, sleep
related breathing disorder, or other cause of disturbed nocturnal sleep

DG4741 Narkolepsi med katapleksi Narcolepsy with cataplexy

DG4742 Narkolepsi uden katapleksi Narcolepsy without cataplexy

DG4743 Narkolepsi udlest af en medicinsk sygdom Narcolepsy due to a medical condition

DGA744 Narkolepsi, uspecificeret Narcolepsy, unspecified

DGATTI Periodisk hypersomni Recurrent hypersomnia

DGA478A Periodisk hypersomni (Kleine-Levin syndrom) Kleine-Levin syndrome

DG478B Menstruationsrelateret hypersomni Menstrual-related hypersomnia

DG4712 Idiopatisk hypersomni med lang sgvntid Idiopathic hypersomnia with long sleep time

DG4T13 Idiopatisk hypersomni uden lang sevntid Idiopathic hypersomnia without long sleep time

DFSI Adfaerdsbetinget utilstraekkelig sevn Behaviorally induced insufficient sleep syndrome

DG4T715 Hypersomni betinget af medicinsk sygdom Hypersomnia due to a medical condition

DG4714 Hypersomni betinget af leegemiddel eller substans Hypersomnia due to a drug or substance

DF51I0 Hypersomni uden kendt udlasende arsag Hypersomnia not due to substance or known physiological condition (Nonorga-
nic hypersomnia, NOS)

DGA4710 Organisk hypersomni, uspecificeret Physiological (organic) hypersomnia, unspecified (organic hypersomnia, NOS)

IV. Dagnrytmesygdomme Circadian rhythm sleep disorders

DG4721 Forstyrret sevnrytme pga forsinket sevnfase Circa((iiiar; rhythm sleep disorders, Delayed Sleep Phase Type (Delayed Sleep Phase
Disorder

DGA4722 Forstyrret sgvnrytme pga tidlig sevnfase Circadian rhythm sleep disorders, Advanced sleep phase type (Advanced sleep
phase disorder)

DG4723 Forstyrret savnrytme pga uregelmaessig savnfase C#rcaﬁiia)n rhythm sleep disorders, Irregular sleep-Wake Type (Irregular sleep-wake
Rhythm

DGA724 Forstyrret sgvnrytme pga. frit labende sevnfase Circadian rhythm sleep disorders, Free running type (Nonentrained type)

DF5121 Forstyrret savnrytme pa grund af tidszoneskift Circadian rhythm sleep disorders, Jet lag type (et lag Disorder)

DF5122 Forstyrret sevnrytme pa grund af skiftehold Circadian rhythm sleep disorders, Shift Work Type (Shift Work Disorder)

DGA4726 Forstyrret sevnrytme pga medicinsk sygdom Circadian rhythm sleep disorders, due to a medical condition

DG4720 Forstyrret svnrytme, uspecificeret Other Circadian rhythm sleep disorders (Circadian Rhythm Disorder, NOS)

DGA725 Anden tilstand m forstyrr savnrytme pga leegemid/anden subst Other Circadian rhythm sleep disorders due to drug or substance

DF5123 Forstyrret sgvnrytme pa grund af forsinket sgvntid Circadian rhythm sleep disorders

DF5120 Forstyrret sgvnrytme, uspecificeret Circadian rhythm sleep disorders

DG475 V. Parasomnier Parasomnias

DGA75A Parasomnier hyppigt associeret med NREM sgvn Disorders of arousals from NREM sleep

DGA751 Natlig konfusion (sgvndrukken) Confusional arousal

DF513 Sevngaengeri Sleepwalking

DF514 Sevnraedsel Sleep terror

DGA4758 Parasomnier hyppigt associert med REM sgvn Parasomnias usually associated with REM sleep

DG4752 REM sevn adfeerd sygdom REM sleep behavior disorder

DGA753 Sovnparalyse Recurrent isolated sleep paralysis

DF515 Natlige mareridt Nightmare disorder

DGA475W | Andre parasomnier Other parasomnias

DF4483 Sovnrelateret dissociativ sygdom Sleep related dissociative disorder

DR329A Enuresis nocturna Sleep-related enuresis

DG4756 Catthrenia (sgvnrelateret stennen-skrigen) Sleep-related groaning (Catathrenia)

DGA4757 Exploding head syndrome Exploding head syndrome

DR298B Sovn-relaterede hallucinationer Sleep-related hallucinations

DG4759 Sovn-relateret overspisning Sleep-related eating disorder

DG4750 Parasomni, uspecificeret Parasomnia, unspecified

DGA754 Parasomni pa grund af leegemiddel eller substans Parasomnia due to drug or substance

DGA755 Parasomni pa grund af medicinsk sygdom Parasomnia due to drug Medical Condition

DG476 VI. Spvnrelaterede bevaegesygdomme Sleep related Movement Disorders

DG4761 Rastlose ben Restless legs syndrome (including Sleep-Related Growing Pains)

DG4762 Periodisk bevaegelser i ekstremiteterne Periodic limb movements sleep disorder

DG4763 Sovnrelaterede benkramper Sleep-related leg cramps

DGA4764 Sovn-relateret tznderskaeren Sleep-related bruxism

DGA765 Sovnrelateret rytmisk bevaegeforstyrrelse Sleep related movement disorders

DG4760 Sovnrelateret rytmisk bevaegeforstyrrelse, uspecificeret Sleep related movement disorders, unspecified

DG4766 Sovnrelat rytmisk bevaegeforstyrrelse udlast af medicinsk behandling Sleep related movement Disorders due to a drug or substance

DGA767 Sovnrelat rytmisk bevaegeforstyrrelse udlest af medicin.sygdom Sleep related Movement Disorders due to a medical condition
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Kode Betegnelse Engelsk betegnelse
VII. Isolerede symptomer, mulige normalvarianter, uafklarede diagnosti- Isolated symptoms, apparently normal variants and unresolved issues
ske grupper
DR298D Lang sevntid Long sleeper
DR298E Kort spvntid Short sleeper
DRO650 Snorken snoring
DR298C Talen i sovne
DR258C Indsovningsmyoklonier Hypnic jerk
DR258D Benign neonatal myoklonus Benign sleep myoclonus of of infancy
DR258E Sovnrelateret fod tremor Hypnagogic foot tremor and alternating leg muscle activatin during sleep
DR258F Sovnrelateret propriospinal myoclonus Propriospinal myoclonus at sleep onset
DR258G Sovnrelateret fragmenteret myoclonus excessive fragmentary myoclonus
VIll. Andre spvnsygdomme Other sleep disorders
DF518 Ikke organisk savnforstyrrelse, anden Other physiological (organic) sleep disorder
DF519 Ikke organisk savnforstyrrelse uden specifikation Other sleep disorder not due to substance or known physiological condition
DF517 Sovnforstyrrelser, extern betinget Environmental sleep disorder
IX. Sgvnsygdomme associeret med sygdomme Klassificeret andetsted Sleep disorders associated with conditions classifiable elsewhere
DA8I8B Fatal familiaer insomni Fatal familiar insomnia
DM7908 Fibromyalgia Fibromyalgia
DGA405) Sovnrelateret epilepsi sleep related epilepsy
DI256A Sovnrelateret iskaemisk hjertesygdom Sleep related coronary artery ischemia
DI499A Sovnrelateret hjertearrytmi Sleep related gastroesophefal reflux
DK219A Sovnrelateret gastroesofegal reflux Sleep related abnormal swallowing, choking and laryngospasm
DRI31 Sovnrelateret synken, hosten og laryngospasme
DRI3IA Sevnrelateret synkebesvaer
DRI31B Sevnrelateret laryngospasme
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10.2  Bilag 2 — Modelforudsaetninger omkring diagnostisk kvalitet og
sundhedsomkostninger

En medicinsk teknologivurdering involverer foruden en legefaglig vurdering ogsi et ekonomisk
konsekvensestimat af at valge imellem givne alternativer.

Ikke optimal diagnostik leder til at syge patienter overses (falsk negative, FN) eller til behandling
af patienter, som ikke er syge (falsk positive, FP). Udover at péfere patienter og raske ulemper vil
fejldiagnostik medfere oget forbrug af sundhedsressourcer.

I nzrverende MTV-rapport er direkte afledte driftsomkostninger og besparelser for diagnostik og
behandling af obstruktiv sevnapne blevet inkorporeret i en omkostningsmodel, som muligger bereg-
ning af konsekvenserne af fejldiagnostik i forhold til en ideel referencemetode.

Disse modelberegninger tager udgangspunkt i ovennavnte kombinationer af specificitet og sensitivi-
tet, som er observeret i metaanalyse II. Modellen anvender herudover folgende kliniske og ekono-
miske forudsetninger:

TABEL 10.1.1
Kliniske og gkonomiske forudsaetninger

Diagnostiske omkostninger Behandlings-omkostninger
Alle patienter (100 stk) Partiel polygrafi: 3 konsultationer + udstyr
analyseres indledningsvist Oximetri: 3 konsultationer + udstyr

polysomnografi: 1 konsultation, indlaeggelse i 1 dogn + udstyr
Sandt positive patienter (SP) Ingen genanalyse 70%, accepterer behandling

1. ar: 4 konsultationer + udstyr

2. ar: 1 konsultation/ar + udstyr

30% frafalder behandlingen efter 3 mdr
1. &r: 3 konsultationer

apparatafskrivning i 3 mdr.
renoveringsomkostninger for apparatur

Falsk positive patienter (FP) Ingen genanalyse 1. &r: 3 konsultationer
apparatafskrivning i 3 mdr
renoveringsomkostninger for apparatur

Sandt negative patienter (SN) | Ingen genanalyse Ingen behandlingsomkostninger

Falsk negative patienter (FN) 10% af disse patienter gen-analyseres med polysomnografi pa grund af kliniske | Eventuelle ekstra behandlingsomkostninger er ikke indregnet
symptomer alene

Der er beregnet alternative sundhedsomkostninger for 5 scenarier (se side 86). Modellen beregner
de diagnostiske og behandlingsmassige omkostninger for 100 patienter, som henvises med mistanke
om obstruktiv sevnapne til videre udredning og eventuelt behandling. Modellen forudsatter, at 40
patienter har behandlingskravende obstruktiv sevnapne, medens 60 patienter er raske eller har ikke-
behandlingskrevende symptomer. Omkostningsmensteret det forste &r inkluderer sivel diagnostik,
behandling og besparelser pa grund af reduceret morbiditet. De nastfelgende ar indbefatter omkost-
ningsmensteret kun fortsat behandling og besparelser pd grund af reduceret morbiditet. Der er
anvendt en diskonteringsrate pa 3%.

Alle patienter testes initialt med en af 3 metoder: partiel polygrafi, oximetri eller polysomnografi.
For partiel polygrafi og oximetri er der i henhold til ovenstdende 2 delscenarier, hvor analysen er
justeret ind til henholdsvis hejeste sensitivitet og specificitet. De patienter, som er syge, og som
testes positive (SP), pabegynder behandling med auto-CPAP i alle scenarier, men 30% frafalder
behandling efter 3 méneder. De patienter som ikke har obstruktiv sgvnapne, men som fejlagtigt
testes positive frafalder alle behandlingen efter 3 méneder. 10% af de patienter, som testes negative,
men som har udtalte kliniske symptomer pd sevnrelateret eller neurologisk sygdom, henvises til
videre udredning med polysomnografi pa specialafdeling.
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De gkonomiske nogleforudsetninger er nevnt nedenfor i tabel:

TABEL 10.1.2
Takster og forudsaetninger anvendt i modellen

Kr. eller Sum
antal patienter
Antal patienter 100
Antal syge 40
Antal raske 60
Apparatpris, nyanskaffelse 6.500
Apparat, afskrivning/ar 1500
Diagnostik omkostninger/partiel polygrafi 4509
Diagnostik omkostninger/oximetri 4439
Diagnostik omkostninger/polysomnografi 13460
Behandlingsomkostninger/syge (sandt positive)
1. ar personale 3X1393 4179 Ved 0% frafald 5.679
1. & apparat/afskrivning Ved 30% frafald 6.091
2. ar personale 1X1393 1393 2893
2. ar apparat/afskrivning
Behandlingsomkostninger/raske (sandt negative) 0
Behandlingsomkostninger/falsk negative
1. &r 10% reanalyse med polysomnografi Beregnes
Behandlingsomkostninger/falsk positive
1. ar personale 2X1393 4179 7.054
1. & apparat/afskrivn,/3 mdr. 375
1. ar apparat, renovering 2500
Besparet sundhedsomk/1. ar 3100
Besparet sundhedsomk/2. ar 6.040

TABEL 10.1.2
Antal patienter som klassificeres som sandt positive, falsk positive og falsk negative
i de 5 alternative scenarier

Scenarie Diagnostik eller behandling Antal patienter
Partiel polygrafi-1 Indledende diagnostik/partiel polygrafi 100
zggsc ?‘,)3;2 Behandling af sandt positive patienter 372
Behandling af falsk positive patienter 288
10% reanalyse af falsk negative patienter m/polysomnografi 28
Partiel polygrafi-2 Indledende diagnostik/partiel polygrafi 100
z;:sc g/;}) Behandling af sandt positive patienter 30
Behandling falsk positive/antal patienter 72
10% reanalyse af falsk negative patienter m/polysomnografi 10
Oximetri-1 Indledende diagnostik/oximetri 100
z;:sc T;/% Behandling af sandt positive patienter 364
Behandling falsk positive/antal patienter 3B
10% reanalyse af falsk negative patienter/falsk negative m/polysomnografi 36
Oximetri-2 Indledende diagnostik/oximetri 100
z;re]Sc %%é Behandling af sandt positive sandt positive patienter 20
Behandling falsk positive/antal patienter 9
10% reanalyse af falsk negative patienter/falsk negative m/polysomnografi 20
sum
Polysomnografi Indledende diagnostik/polysomnografi 100
z;:sc ]]%%Z//‘: Behandling af sandt positive patienter 40
Behandling falsk positive/antal patienter 0
10% reanalyse af falsk negative patienter m/polysomnografi 0
Resultater

P4 basis af modellen og ovennevnte forudsetninger er det blevet beregnet, hvad 100 patienter
koster i hvert af de 5 scenarier det forste ar. En vasentlig forskel imellem de 5 scenarier er ikke
gkonomien, men den patient-etiske forskel, idet fejldiagnostikken varierer meget imellem scenarier-
ne. De 4 ambulante scenarier overser henholdsvis 3, 10, 4 og 10 patienter, som fejlagtigt klassificeres
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som raske. De 4 scenarier fejlklassificerer indledningsvist henholdsvis 29, 7, 33 og 9 patienter som
syge, hvorfor de bliver tilbudt behandling med auto-CPAPD, som de efter 3 méineder opgiver pd
grund af manglende effekt. Prisen for at acceptere en billigere diagnostik er med andre ord, enten
at nogle raske personer ulejliges i en kortere periode, eller at man overser nogle syge mennesker,
som derved ikke kommer i behandling. Af patient-etiske grunde anser forfatterne det mest optimalt,
at et antal raske patienter ulejliges, frem for at syge ikke kommer i behandling, hvorfor scenarium
partiel polygrafi-1 foretreekkes som det mest optimale alternativ til polysomnografi. Generel anven-
delse af polysomnografi til indledende diagnostik vil med en pris der er dobbelt sd dyr som hjemme-
monitorering forhindre et stort antal patienter i at komme i behandling pa grund af af bdde kapa-
citetsproblemer og ekonomi. Det er sdledes ikke muligt at ege kapaciteten til polysomnografi med
okonomiske midler pa kort sigt, da der i gjeblikket er mangel pa kvalificeret personale. Der er derfor
store patient-etiske problemer forbundet med kun at anvende polysomnografi til den indledende
diagnostik, idet et stort antal patienter end ikke vil blive tilbudt den indledende diagnostik, og
derfor vil vere helt ubehandlede og/eller pa venteliste til udredning.

TABEL 10.1.3
Patientbaserede omkostninger og besparelser i 2004-priser (kr.)

Partiel polygrafi Oximetri Polysomnografi

Diagnostik 4509 4439 13460
Behandling

14r sandt positive 8492 8492 849)

14r sandt negative 7034 7034 7034

2-5 dr sandt positive 4313 4313 4313
Besparelser

1ar 3100 3100 3100

25ar 6.040 6.040 6.040

Som det kan ses af ovenstdende beregninger, antages der at vare linearitet efter 2 ir i ressource-
@ndringen til komplikationer, som er nedsat efter behandling af obstruktiv sevnapne.
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10.3 Bilag 3 — Metodeafsnit til litteraturdel
Litteraturstudiet omfatter udover hindsegning i udvalgte tidsskrifter nedenstdende delsogninger:

MTV/sundhedsgkonomisk litteratur
Der blev sggt i Inahta’s database inkluderende alle 3 underbaser:

m  MTV-rapporter,
m Dare (Database of abstracts of reviews of effects),
m NHS-EED (NHS-Economic evaluation database)

Der blev anvendt spgeordet »sleep apnoea«. Der fremkom 49 hits, hvoraf 18 blev fravalgt som ikke
relevante for nervarende problematik.

Videnskabelig litteratur PUBMED

Delsogning 1, Meta-analyser og RCT er:

(»Review, Academic« [Publication Type] OR »Meta-Analysis« [MAJR] OR »Randomized Controlled
Trials« [MeSH]) AND »Sleep Apnea Syndromes« [MAJR]

Delsogning 2, Nyeste artikler:
(sleep apnea[ti] OR sleep apnoealti]): All Fields, Limits: Publication Date from 2004 to 2004,
English, Human

Delsogning 3, Epidemiologi 1990-2004:
(epidemiology AND sleep apnea syndromes"[MAJR]): All Fields, Limits: Publication Date from
1990 to 2004

Delsogning 4, Tyske artikler:
»sleep apnea syndromes« [MAJR] Field: All Fields, Limits: Publication Date from 2000 to 2004,
German, Human

Videnskabelig litteratur EMBASE

Der blev anvendt folgende sogeprofil:

The search: ((»sleep-apnea-syndrome« / all SUBHEADINGS in DEM,DER,DRM,DRR) and
(LA:EMBV = ENGLISH) and (PY:EMBV >= 1990)) and ((((explode »randomized
-controlled-trial« / all SUBHEADINGS in DEM,DER,DRM,DRR) and (LA:EMBV =
ENGLISH) and (PY:EMBV >= 1990)) or ((»meta-analysis« / all SUBHEADINGS in
DEM,DER,DRM,DRR) and (LA:EMBV = ENGLISH) and (PY:EMBV >= 1990)) or
((»systematic-review« / all SUBHEADINGS in DEM,DER,DRM,DRR) and (LA:EMBV =
ENGLISH) and (PY:EMBV >= 1990))) and (LA:-EMBV = ENGLISH) and (PY:EMBV >=
1990)) and (LA:EMBV = ENGLISH) and (PY:EMBV >= 1990) in the database(s) EMBASE
(R) 2004/04-2004/06, EMBASE (R) 2004/01-2004/03, EMBASE (R) 2003/09-2003/12,

Samlet behandling af artiklerne
Alle artikler fra ovenstiende segninger blev samlet i én referencefil og dubletter fjernet. Dette gav
tilsammen 1121 referencer.

Artikler som besvarede spergsmal, som ikke var relevant for naerverende MTYV, blev fravalgt
De relevante artikler blev yderligere inddelt i 3 underemner:

1) Epidemiologiske artikler (nonexperimentelle).

2) Artikler vedr behandling og behandlingseffekter.
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3) Artikler vedr diagnostiske metoder. Artikler som alene var baseret pé ikke- objektive diagnostiske
metoder (fx anamnese) blev fravalgt.

For artiklerne som omhandlede behandling og diagnostik, var det et krav, at de enten var eviden-
sklassificerede systematiske reviews eller nyere artikler udgivet efter sidste vasentlige systematiske
review. Der kan foreckomme referencer til enkeltartikler, som ikke opfylder disse kriterier. Dette
skyldes, at disse artikler er fremhavet i de evidensbaserede reviews, eller pd anden vis udger en
serstilling i forhold til den fremdragne evidens.
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