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Forord

For at sikre det bedst mulige grundlag for den radgiv-
ning, der gives patienter i forbindelse med operation,
besluttede Sundhedsstyrelsen i 2011 at iveerksatte et nyt
litteraturstudie om operationskomplikationer i relation

til patienternes brug af alkohol og tobak.

Resultatet er denne publikation ”Alkohol, rygning og
postoperative komplikationer”, som er udarbejdet af
forskere fra Statens Institut for Folkesundhed, Syd-
dansk Universitet (SIF) i samarbejde med Sundheds-
styrelsen.

Litteraturstudiet giver mulighed for at revidere de anbe-
falinger, der har eksisteret siden 2001, hvor Sundheds-
styrelsen udgav den forste rapport om komplikationer
ved operation i relation til alkohol og tobak.

Mialet er at nedbringe antallet af operationskomplikationer
og derved spare mange operationspatienter for unedige li-
delser og samtidig reducere udgifterne i sundhedsvesenet.

Som et led i arbejdet har Sundhedsstyrelsen nedsat en
arbejdsgruppe med reprasentanter for relevante kliniske
specialer. Arbejdsgruppen har — ud over at give vasent-
lige input til at kvalitetssikre litteraturstudiet — ogsd bi-
draget til at justere anbefalingerne med udgangspunkt i
de givne konklusioner.

De justerede anbefalinger vil efterfolgende blive formid-
let til relevante aktorer i sundhedsvasenet. Desuden er
der udarbejdet nye patientrettede foldere, der kan an-
vendes i forbindelse med den information, der skal gives
patienterne i forbindelse med operation.

Sundhedsstyrelsen vil hermed takke sivel forskerne fra
SIF som medlemmerne af arbejdsgruppen for deres me-
get verdifulde bidrag til at sikre patienterne det bedst
mulige operationsforlgb.

Jette Jul Bruun, Enbedschef
Sundhedsstyrelsen
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Ordliste

MeSH

MTV

CAGE

DSM-IV

AUDIT-C

MAST

OR

RR

cl

Medical Subject Headings er ord og termer der bruges i National Library
of Medicine til indeksering af artikler

Medicinsk Teknologi Vurdering er en systematisk vurdering af
forudsaetningerne for og konsekvenserne af at anvende medicinsk
teknologi

Test med fire spergsmal til screening for alkoholproblemer
(Cut down, Annoyed, Guilty, Eye opener)

Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 4th. Edition

En modifikation af AUDIT (Alcohol Use Disorders Identification Test)
med kun tre spargsmal mod 10 spergsmal i den oprindelige AUDIT

Michigan Alcoholism Screening Test
Oddsratio er et mal for effektstarrelse. Oddsratio (OR) er et ofte
anvendt mal for ssmmenhang mellem to variable, og som navnet

antyder, er det et forhold (ratio) mellem to odds

Relativ risiko (RR) beregner hvor mange gange sterre den eksponerede
gruppes sygdomsrisiko er i forhold til den ikke-eksponerede gruppes

Konfidensinterval (Cl). Udtryk for den statistiske praecision af
observerede mal



Indledning

Ethvert kirurgisk indgreb er forbundet med en risiko for
efterfolgende komplikationer. Arsagerne til komplika-
tionerne kan vere mange og kan relateres til bide pa-
tientkarakteristika inklusiv sygdom, operationen, sund-
hedspersonalet og sundhedsvasenet.

Alkohol- og tobaksforbrug er vesentlige risikofaktorer
for en lang rekke sygdomme'” og er meget udbredt i
den danske befolkning. Saledes er det estimeret, at cirka
860.000 danskere drikker over Sundhedsstyrelsens hgj-
risiko grenser for alkohol pa 14 og 21 genstande/uge
for kvinder og mand,’ mens 20,9 % over 16 ar ryger
dagligt.* Alkoholstorforbrugere og rygere er pa grund
af overrisikoen for sygdomme overreprasenteret blandt
kirurgiske patienter. Samtidig er det vist, at et stort al-
koholforbrug og rygning eger risikoen for postoperative
komplikationer, hvorfor alkohol og rygning preopera-
tive ma betragtes som et vasentligt problem bide for
den enkelte patient og for samfundet generelt.

12001 gennemforte Sundhedsstyrelsen en gennemgang
af den eksisterende litteratur om betydningen af alkohol
og rygning pi risikoen for postoperative komplikationer.
P4 baggrund heraf udarbejdede en faglig arbejdsgruppe
nedsat af Sundhedsstyrelsen en rakke anbefalinger. An-
befalingerne formidles blandt andet i en folder vedre-
rende alkohol og en folder vedrerende tobak og uddeles
i sundhedsvasenet og hos tandlegen til patienter, der
skal gennemgé operation. I samarbejde med patien-
terne skal anbefalingerne understotte sundhedsvasenets
arbejde med at nedbringe antallet af operationskom-
plikationer og dermed spare operationspatienterne for
yderligere morbiditet og mortalitet. Dette vil derudover
kunne reducere udgifterne til hospitalsforlengende op-
hold, genindleggelser samt langvarig rekreation.

Siden 2001 er der publiceret mange nye undersogelser,
der belyser relationen mellem alkoholforbrug, rygning

og komplikationer efter operation. Disse undersogelser
bidrager med yderligere viden pa omréidet og kan séle-
des skabe grund for, at Sundhedsstyrelsens nuverende
anbefalinger eventuelt ber revideres for at kunne mind-
ske risikoen for operationskomplikationer mest muligt.
Formaélet med denne rapport er derfor at gennemgé
den nuverende evidens pi omridet med henblik pi at
afdekke behovet for en eventuel revision af de nuve-
rende anbefalinger samt i givet fald at danne baggrund
for revisionen. Det overordnede formaél er at minimere
alkohol- og tobaksrelaterede komplikationer ved opera-
tioner.

Forskningsspergsmal
I litteraturstudiet enskes folgende sporgsmil besvaret:

o Er der dokumentation for sammenhang mellem

alkoholforbrug og postoperativ dedelighed og syge-
lighed?

e Er der dokumentation for sammenhang mellem
rygning og postoperativ dedelighed og sygelighed?
e For bide alkohol og tobak:

o Er der dosis-respons-relation med komplikationer?
Dosis defineres som gennemsnitligt dagligt alko-
holforbrug og varighed i ir for alkohols vedkom-
mende og som aktuelt tobaksforbrug og pakkear
for rygnings vedkommende

o Er der evidens for synergi mellem alkohol og
rygning?

o Er der dokumentation for effeke af intervention/
forebyggelse?

o Hvilken form for intervention

o Varighed preoperativt

o Effektstorrelse



Sammenfatning

Denne rapport er et litteraturstudie af ssammenhangen
mellem henholdsvis alkohol og rygning og postopera-
tive komplikationer. Litteraturen, der ligger til grund
for rapporten, blev identificeret igennem en omfattende
og bred litteratursegning. Der blev taget udgangspunkt
i Sundhedsstyrelsen seneste rapport om emnet fra 2001,
hvorfor litteratursogning primert inkluderede artikler
publiceret fra og med ar 2000. Studier, der opfyldte
inklusionskriterierne, blev kvalitetsvurderet og ved ac-
ceptabel kvalitet grundigt gennemgaet og sammenfattet.
Der er betydeligt flere undersegelser, herunder reviews
og metaanalyser, om sammenhengen mellem rygning
og postoperative komplikationer end tilsvarende under-
sogelser pé alkoholomridet.

P4 baggrund af litteraturgennemgangen og resultaterne
fra Sundhedsstyrelsens seneste rapport fra 2001 kan det
konkluderes, at et alkoholforbrug pé fem genstande el-
ler mere om dagen svarende til 60g alkohol/dag eller
mere er forbundet med et oget risiko for postoperative
komplikationer. Der er en let oget mortalitet med en
OR i storrelsesordenen 1,5-2 ved et alkoholstorforbrug.
Risikoen for komplikationer generelt er let til moderat
oget iser efter abdominalkirurgi, hoved-halskirurgi og
mundhule- og tandkirurgi med en OR i storrelsesorde-
nen 1,2-4 ved et alkoholforbrug pa fem genstande eller
mere per dag. Alkohol er derudover pavist som en ri-
sikofaktor for en rekke specifikke komplikationer. Det
gelder iser infektioner generelt med en OR pa cirka 3,
lungekomplikationer (OR: 2-5), sirkomplikationer ef-
ter abdominalkirurgi (OR: 2,5-5), neurologiske kom-
plikationer samt forleenget indleggelsestid.

Alkoholafholdenhed i fire uger eller mere for operation
blandt patienter med et alkoholforbrug pa fem genstan-
de eller mere per dag tyder pa at kunne reducere risikoen
for postoperative komplikationer.

For rygnings vedkommende er der ikke dokumente-
ret en sammenheng mellem rygning og postoperativ
mortalitet, mens morbiditeten derimod er oget blandt
rygere. Risikoen for komplikationer generelt er saledes
oget blandt rygere med en OR pé mellem 1,3 og 5.
Dette ses is@r ved et kumuleret tobaksforbrug pd mere
end seks pakkedr. Desuden er der dokumenteret en oget
risiko blandt rygere for en rakke specifikke komplika-
tioner. Det gelder sir- og vevskomplikationer med en
OR mellem 1,2 og 8,1, lungekomplikationer (OR: 2,2-
10,0), anastomoselekage efter anastomoser (OR: 1,1-
6,4) og implantatsvigt efter tandkirurgi (OR: 1,9-2,7).
Risikoen for postoperative infektioner generelt, indlag-
gelse pd intensivafdeling, forlenget indleggelsestid og
organafstedning efter transplantation synes derudover
at vere oget blandt rygere.

Intensiv rygeintervention reducerer risikoen for tobaks-
relaterede  komplikationer. Interventionen skal vere
iverksat mindst seks til otte uger for operation.

Der er ikke dokumentation for en synergieffekt mel-
lem alkohol og rygning pa risikoen for postoperative
komplikationer.



Metode bag litteraturgennemgang

Nedenfor redeggres for den litteratursegning, der ligger
til grund for rapportens resultater, herunder segningens
forskellige stadier, kriterier for udvalgelse af artikler, de-
finition af alkoholforbrug, rygning og komplikationer,
kvalitetsvurdering af artikler samt mulige fejlkilder.

Undersoagelsesdesign

Undersogelsen tog udgangspunkt i en to-trins syste-
matisk litteratursogning for at identificere eksisterende
litteratur, der kunne besvare forskningsspergsmalene.
Segestrategi og segestrenge blev pa forhdnd defineret af
Sundhedsstyrelsen. I forste trin segtes efter systematiske
reviews og metaanalyser. Andet trin bestod af segning

efter originalartikler. Begge sogninger blev udfert i da-
tabaserne Medline, Embase, CINAHL og PsycINFO.

Forste trin bestod af en bred sogning pa kombinationer
af forskellige standardiserede termer: “surgical procedu-
res, Operative”, “hospitalization”, “risk factors”, “tre-
atment outcome’, “perioperative care”, “postoperative
complications”, “perioperative period”, “reoperation”,
“wound healing”, “alcohol drinking”, “alcohol-related
disorders”, “alcoholic beverages”, “smoking”, “tobacco
use cessation” og “tobacco use disorder”.? Derudover
blev der ogsi sogt pa ord generet ud fra hovedtekster
i titel, abstract og emneord (se appendiks 1a). Reviews
skulle veere udgivet i 1992 eller senere og vere skrevet pa
engelsk, dansk, svensk eller norsk. Der blev sagt efter ar-
tikler pd bade alkohol og rygeomradet i samme segning.
De detaljerede sogestrenge for hver sogning kan ses i ap-
pendiks 1a. Den forste sogning blev foretaget for at finde
systematiske reviews og metaanalyser, der kunne belyse
forskningsspergsmalene, for derved at kunne fastlegge,
fra hvilket ar sogning efter originalartikler skulle tage
udgangspunke i. Sifremt et systematisk review omkring
rygning og postoperative komplikationer var udfert i for
eksempel 2005, skulle originalartikler herom soges efter
2005, hvorimod litteraturen indtil 2005 blev antaget at
vere dekket i det identificerede review.

I sogningen blev 1938 reviews eller metaanalyser fundet
pa alkohol og rygeomradet. Disse blev screenet pa titel
og abstractniveau for at identificere relevante reviews. Pa

baggrund heraf blev 39 artikler udvalgt til gennemlas-

ning og kvalitetsvurdering (se flowchart, figur 1). Der-
udover blev et review, der ikke var fundet i segningen,
inkluderet. Ud af disse reviews blev i alt otte fundet til
at vere relevante og af hej kvalitet. Disse reviews be-
svarede dog kun enkelte dele af de angivne forsknings-
sporgsmal, hvorfor det ikke var muligt ud fra reviews
at leegge en granse for, hvornar originallitteratur skulle
stamme fra. Grensen blev derfor lagt ved ar 2000, hvor
den rapport, der ligger til grund for de nuverende an-
befalinger pd omridet, stammer fra.’ Resultaterne fra
originallitteraturen blev folgelig sammenholdt med rap-
portens resultater. Uoverensstemmelse blev diskuteret i
resultatafsnittet.

Reviews identifi-
ceret, screenet pa
titel og abstract
n=1938

Ekskluderede
reviews n=1899
lkke relevante

VP iforhold
til forsknings-
Reviews rekvireret sporgsmal
til gennemlaesning
n=39
Ekskluderede

v 4} reviews n=32

lkke relevante

Reviews reevante for i forhold
forskningsspegrgsmal til forsknings-
Ekstra n=7 spergsmadl n=20
reviews, > v Ikke systematiske/
inkluderet darlig kvalitet
n=1 Reviews medtaget i n=12
undersggelsen
n=8

Figur 1: Litteratursegning. Reviews om alkohol, rygning
og komplikationer efter operation

Litteratursegningen efter originalartikler tog udgangs-
punkt i de samme standardiserede termer som ved sog-
ningen efter reviews. De specifikke segninger, kombina-
tioner af ordene og de precise ord i forhold til database
kan ses i appendiks 1a sammen med antal artikler fun-
det ved hvert spgetrin.

a) De nevnte ord refererer til MeSH-terms benyttet i MEDLINE databasen. De pracise ordlyde veksler dog mellem de fire benyttede

databaser.



I alt blev 3.676 og 9.355 artikler identificeret for hen-
holdsvis alkohol og rygning (figur 2 og 3). Alle artikler
blev screenet pa titelniveau for at udvalge artikler, der
synes relevante for at besvare forskningsspergsmalene.
Abstracts til de udvalgte artikler blev herefter lest igen-
nem for at foretage endnu en frasortering efter udvel-
gelseskriterierne (se afsnit side 9). For de emner, der
var dekket af de identificerede reviews, blev kun artik-
ler publiceret efter reviewet inkluderet. I alt blev 376
og 597 abstracts lest igennem for henholdsvis alkohol
og rygning. Heraf blev henholdsvis 97 og 257 artikler
udvalgt som relevante og blev rekvireret som fuldtekst,
gennemlest og, hvis relevant, kvalitetsvurderet med
henblik pé endelig inklusion (figur 2 og 3). Ved tvivl om
inklusion af titler, abstracts eller artikler blev de vurderet
af en seniorforsker. Screening pa titelniveau indebar en
risiko for at frasortere artikler, der burde have varet in-
kluderet. Risikoen anses dog som varende lav og uden
vasentlig betydning, da abstracts blev gennemlast ved
enhver tvivl, og frasortering kun skete, hvis titlen tyde-
ligt indikerede, at artiklen ikke var relevant for forsk-
ningsspergsmalet.

Foruden den ovenstiende beskrevne litteratursegning
blev en smallere systematisk litteratursegning pa samme
databaser foretaget (se appendiks 1b for segestreng).
Der blev segt pa kombinationer af folgende standardise-
rede termer: “alcohol drinking”, “alcoholism”, “smoking
[adverse effects, complications]”, “postoperative compli-
cations” og “intraoperative complications”.b Den smalle
sogning identificerede henholdsvis 376 og 332 artikler
pa alkohol- og rygeomridet. De identificerede artikler
blev holdt op mod den brede sogning. Relevante artikler
fra den smalle sogning, som ikke var inkluderede i den
brede segning, blev identificeret og medtaget som en del
af data. Dette drejede sig om 13 og 11 artikler pa hen-
holdsvis alkohol- og rygeomradet.

I gennemgang af artikler pd alkohol- og rygeomridet
blev studier, der omhandlede begge omrader, inkluderet
i bade alkohol og rygeartiklerne.

De enkelte trin i udvalgelsesprocessen kan ses i figur 2
og 3 for henholdsvis alkohol og rygning.

Artikler identificeret,
screenet pa titel

n=9.355

Ekskluderede artikler n=3300
Ikke relevante i forhold til
forskningsspergsmal n=3300

Artikler screenet pa
abstract niveau

n=376

Ekskluderede artikler n=279
Ikke relevante i forhold til
forskningsspergsmal n= 279

Artikler rekvirerede til
gennemlasning

n=97

Artikler inkluderede ud fra
litteratursegning
n=106

Ekstra artikler, inkluderet
Fra smal segning: n=13
Fra sagning pa rygning: n=11

Ekskluderede artikler n=63
Ikke relevante i forhold til
forskningsspergsmal: n=28
Ingen komplikation ift.
udvaelgelseskriterier: n=26
Alkohol ikke inkluderet: n=3
Darlig kvalitet: n=6

Artikler inkluderede i studiet

n=58

Figur 2: Litteratursegning. Originalartikler om alkohol og komplikationer ved operation.

b) De navnte ord refererer til MeSH-terms benyttet i MEDLINE databasen. De praecise ordlyde veksler dog mellem de fire

benyttede databaser



Artikler identificeret, screenet
pa titel
n=9.355

Ekskluderede artikler n=8.758
Ikke relevante i forhold til
forskningsspgrgsmal n=8.758

Artikler screenet pa abstract
niveau
n=597

Ekskluderede artikler n=340
Ikke relevante i forhold til
forskningsspargsmal n=340

Artikler rekvirerede til
gennemlaesning
n=257

Artikler inkluderede ud fra
litteratursegning
n=106

Ekstra artikler, inkluderet
Fra smal segning: n=11
Fra segning pa alkohol: n=12

Ekskluderede artikler n=151
Ikke relevante i forhold til
forskningsspergsmal: n=54
Ingen komplikation ift.
udvaelgelseskriterier: n=47
Rygning ikke inkluderet: n=3
Darlig kvalitet: n=47

Artikler inkluderede i studiet
n=129

Figur 3: Litteratursggning. Originalartikler om rygning og komplikationer ved operation.

Udvaelgelseskriterier

Folgende kriterier blev benyttet i udvalgelsen af artikler:

Inklusionskriterier:

Emnet relevant for besvarelse af forskningsspergsmal
Engelsk, dansk, svensk eller norsksproget litteratur
Humane studier

Publikationsdato 1992 og frem for reviews

Publikationsdato 2000 og frem for originalartikler pa
bide alkohol- og rygeomridet

Komplikationer inden for 30 dage postoperativt

Ved transplantation: organafstedelse opstaet inden
for 1 ér efter transplantation

Eksklusionskriterier:

Alkohol: Komplikation efter operation for
alkoholrelateret lidelse og operationer hos patienter
med en specifik alkoholrelateret lidelse

Rygning: Komplikation efter operation for ryge-
relateret lidelse og operationer hos patienter med en
specifik rygerelateret lidelse

Casestudier, editorials, kommentarer

I overensstemmelse med Sundhedsstyrelsens definition
af komplikationer i forbindelse med operationer (se af-
snit side 13) anvendes en tidsmassig afgrensning pa 30
dage efter operation som inklusionskriterium, for at de
opstéede tilstande kan tilskrives operationen samt alko-
holforbrug og rygning preoperativt.® Grunden hertil
er, at det efter 30 dage kan vere problematisk at vur-
dere, om det er selve operationen, eller om det er andre
faktorer, der medvirker til den opstiede situation. Den
tidsmeassige afgrensning benyttes for alle komplikatio-
ner pa nzr afstedning af organ efter transplantation, da
det vurderes, at denne komplikation er serligt vigtig at



vurdere for transplantationer, og at den ofte forst op-
star efter 30 dage. Ved udstedelse af organ efter trans-
plantation benyttes derfor en afgrensning pa 1 ér efter
operation.

Kvalitetsvurdering

De identificerede studier varierer meget i kvalitet. For
at kunne udlede konklusioner og anbefalinger pd bag-
grund af den eksisterende litteratur pa omradet, er det
essentielt at kvalitetsvurdere hver enkelt studie. Kun her-
med kan man afgere, hvor stor vagt hvert enkelt studie
har i den samlede konklusion. Kvalitetsvurderingen sker
pa baggrund af den benyttede videnskabelige metode,
hvor forskellige faktorer har betydning for kvaliteten.
Dette inkluderer studiedesign, oplysning om deltagere,
alkohol- og tobaksdata samt forbehold og justering for
konkurrerende og arsagsforvekslende faktorer. Kvalitets-
vurderingen tager afset i tjeklister udarbejdet af Sund-
hedsstyrelsen til brug i MTV-studier.”

Overordnet inddeles artiklerne efter et evidenshierarki,
der tager udgangspunkt i studietype, som vist i tabel
1. Hvert studie fir tildelt en graduering, hvorefter den
overordnede evidens pd omridet kan vurderes, og kon-
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klusion pa forskningsspergsmélene kan laves. Resultater
fra studier med hej evidens vil veje tungest i konklu-
sionerne. Ligeledes vil konklusionernes styrke athenge
af studiernes evidensniveau. Styrken gradueres i tre ni-
veauer (A-C), hvor A er sterkest og C svagest. Studier,
der vurderes at vere af meget ringe kvalitet, vil blive eks-

kluderet fra dette studie pa baggrund heraf.

I forhold til det oprindelige evidenshierarki fra Ox-
ford Centre for Evidence-Based Medicine er der i tabel
1 tilfgjet to ekstra gradueringer i skemaet (3¢ og 3d).
Indeholdt i disse kategorier er kohorte (3¢) og case-con-
trolstudier (3d), der pd baggrund af deltagerselektion,
miling af alkohol, tobak og komplikationer, forbehold
for arsagsforvekslende faktorer (confoundere) og studi-
ernes storrelse vurderes til at vare af darligere kvalitet og
dermed besidde lavere evidensniveau. De to ekstra gra-
dueringer er lavet, da differentieringsmuligheden mel-
lem studier af god og darlig kvalitet ud fra andre faktorer
end studiedesign ikke eksplicit var inkluderet i det op-
rindelige evidenshierarki. I de folgende afsnit beskrives
malingen af alkohol, tobak og effektmail samt drsagsfor-
vekslende faktorer og andre mulige fejlkilder. Til slut be-
skrives serlige forhold vedrerende interventionsstudier.



Anbe- Evidens- Behandling/

Prognose

Diagnose

Sundhedsgkonomisk analyse

faling niveau

Ta

1b

lc

2a

2b

2c
3a

3b

3¢

3d

forebyggelse

Systematisk review eller
metaanalyse af homo-
gene randomiserede
kontrollerede forsog.

Randomiseret kontrol-
leret forsog.

Absolut effekt.
("Alt eller intet”)

Systematisk review af
homogene kohorte-
studier.

Kohortestudie.

Databasestudier.

Systematisk review af
case-control under-
sogelser.
Case-control under-
sogelse.

Kohorte og database-
studier. Darlig kvalitet:
ingen confounderkon-
trol, lille datagrundlag,
ingen beskrivelse af eks-
ponering eller udfald.

Case-control undersg-
gelser. Darlig kvalitet:
ingen confounderkon-
trol, lille datagrundlag,
ingen beskrivelse af eks-
ponering eller udfald.

Opgarelser, kasuistikker.

Ekspertmening uden
eksplicit kritisk evalu-
ering, eller baseret pa
patofysiologi, labo-
ratorieforskning eller
tommelfingerregler.

Systematisk review af pro-
spektive kohorte studier
eller en klinisk beslut-
ningsregel der er valideret
pa en testpopulation.

Prospektivt kohortestudie
med > 80% followup.

Absolut effekt.
("Alt eller intet”)

Systematisk review af
homogene retrospektive
kohortestudier eller af
ubehandlede kontrolgrup-
per fra randomiserede
kontrollerede forsag.

Retrospektivt kohorte-
studie eller den ubehand-
lede kontrolgruppe fra et
randomiseret kontrolleret
forsag; eller en klinisk
beslutningsregel, som ikke
er valideret i en testpopu-
lation.

Databasestudier.

Opgarelser, kasuistikker.

Ekspertmening uden
eksplicit kritisk evaluering,
eller baseret pa patofysio-
logi, laboratorieforskning
eller tommelfingerregler.

Tabel 1: Evidensniveauer og styrkegradering af konklusioner
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Systematisk review af homogene

niveau 1 diagnostiske studier eller
en klinisk beslutningsregel der er

valideret pa en testpopulation.

Uafhaengig blind sammenligning
af konsekutive patienter med
relevant klinisk problemstilling,
som alle har faet udfert bade den
undersggte diagnostiske test og
referencetesten.

“Patognomoniske” testresultater.

Systematisk review af homogene
niveau 1 og 2 diagnostiske studier.

Uafhaengig sammenligning af
ikke-konsekutive patienter eller
et snaevert spektrum af patienter,
som alle har faet udfert bade den
undersggte diagnostiske test og
referencetesten; eller en klinisk
beslutningsregel, som ikke er vali-
deret i en testpopulation.

Uafhaengig sammenligning af kon-
sekutive patienter med relevant
klinisk problemstilling, men hvor
ikke alle har faet udfert bade den
undersggte diagnostiske test og
referencetesten.

Referencetesten er ikke anvendt
blindt og uafhzengigt.

Ekspertmening uden eksplicit
kritisk evaluering, eller baseret pa
patofysiologi, laboratorieforskning
eller tommelfingerregler.

Systematisk review af homogene
niveau 1 gkonomiske studier.

Analyse, der sammenligner alle
alternative kliniske resultater med
hensyn til relevante omkostnin-
ger, og som ogsa omfatter en
sensitivitetsanalyse med hensyn
til variation af klinisk vigtige
variable.

Klart god eller bedre, men billi-
gere. Klart darlig eller vaerre, men
dyrere. Klart bedre eller veerre,
men til samme pris.

Systematisk review af homogene
niveau 1 og 2 skonomiske studier.

Analyse, der sammenligner et
mindre antal alternative kliniske
resultater med hensyn til rele-
vante omkostninger, og som ogsa
omfatter en sensitivitetsanalyse
med hensyn til variation af klinisk
vigtige variable.

Analyser uden praecise opgarel-
ser for relevante omkostninger,
men som ogsa omfatter en
sensitivitetsanalyse med hensyn
til variation af klinisk vigtige
variable.

Analyse uden sensitivitetsanalyse.

Ekspertmening uden eksplicit
kritisk evaluering, eller baseret
okonomisk teori.



Alkohol og tobaksdata

Informationerne om alkohol og tobak er operationalise-
ret pé flere forskellige mader i de videnskabelige artik-
ler. Oftest er der i studierne kun anfert om patienterne
henholdsvis drikker og ryger eller ¢j uden at definere det
yderligere. Andre studier underseger forbruget mere de-
taljeret med henblik pd mangde, hyppighed og varighed
samt alkoholtype og tobaksform. Derudover ses forskel-
lige mél og angivelser af alkohol- og tobaksmisbrug samt
athengighed. De forskellige kategoriseringer af alkohol
og tobak fremgar af henholdsvis tabel 2 og 3.

Alkoholforbrug

Ja/nej

Over/under antal genstande per
dag/uge

Over/under antal gram alkohol
per dag/uge

Genstande eller antal gram per
dag/uge i flere kategorier

CAGE
DSM-IV
AUDIT-C
MAST

Tidligere alkoholforbrug BEAS

Tabel 2: Benyttet operationalisering og kategorisering af
alkohol

Rygehistorie

Aktuelt forbrug

Ja/nej
Kumuleret tobaksforbrug
Ja/nej

Cigaretter pr. dag
Gram tobak pr. dag

Ryger, tidligere ryger, ikke-ryger,
aldrig-ryger

Tabel 3: Benyttet operationalisering og kategorisering af
tobak

I resultatafsnittet benyttes de eksponeringsmal, som ori-
ginalartiklerne har anfort. Dette kan umiddelbart gore
overblikket mindre overskueligt ved gennemlaesning af
rapporten, men gores for at vere mest pracis over for
originallitteraturen. Antal genstande benyttes dermed
ogsd som eksponeringsmadl i overensstemmelse med ori-
ginallitteraturen pa trods af diversiteten i definitionen af
en genstand mellem nationaliteter. For eksempel define-
res en genstand i Danmark som 12 gram alkohol, i Stor-
britannien som 8 gram alkohol og i USA som 14 gram
alkohol. En genstand defineres dog i mange studier ikke
precist ved gram alkohol, hvorfor de pracise mangde-
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betegnelser i resultatafsnittet og i konklusionerne skal
tolkes med forbehold herfor medmindre andet angives.

I hovedparten af studierne er indsamlingstidspunkt for
alkohol og tobaksdata enten ikke angivet eller foregaet
ved en undersegelse forud for operationen. Derudover
er tidsrummet for det angivne forbrug ofte ikke oplyst
eller streekker sig langt tilbage. Forbrug lige op til ope-
ration er altsd ikke eksplicit undersogt i de fleste studier,
hvilket kan vare problematisk, da patienter forud for en
operation ofte @ndrer adferd. Resultaterne og konklu-
sionerne skal derfor tolkes med forbehold for forskellige
eksponeringstidpunkter.

For at studierne kan vurderes som verende af hoj validi-
tet og kvalitet, kraeves klare definitioner af eksponerings-
mél og tidspunkt. Derudover vil studier med en logisk
kategorisering og maling af eksponering vurderes som
verende af hgjere validitet. I flere af de fundne studier er
eksponering dog ikke klart defineret, og flere forskellige
mél er sammenblandet, hvilket gor resultaterne vanske-
lige at vurdere. De er dog medtaget alligevel som studier
med lav validitet og evidensniveau.

Effektmal

Effektmalet bestir af postoperative komplikationer.
Operationaliseringen af en postoperativ komplikation
lener sig op af definitionen givet i Sundhedsstyrelsens
“Fellesindhold for basisregistrering af sygehuspatienter”
fra 2011:

“Komplikationer til undersogelse og behandling er tilstan-
de, der er opstdet som en utilsigtet folge af en procedure
— duvs. et kirurgisk indgreb, anden behandling eller under-
sogelse — uanset om proceduren er udfort korrekt eller man-
gelfulds, om der har varet svigt af anvendt apparatur, eller
om komplikationen kan tilskrives patientens tilstand eller

andre forhold i ovrigt.™

For at der er tale om en postoperativ komplikation skal
den omtalte procedure naturligt veere et kirurgisk ind-

greb.

Som komplikationstype medtages ogsd indleggelse pa
intensivafdelingen som folge af operation samt forlen-
get indleggelsestid.

I gennemgangen af litteraturen kategoriseres studierne
sd vidt muligt efter komplikationernes sverhedsgrad.
Dette gores med udgangspunkt i Dindo et al.’s klassi-
ficering af komplikationer fra grad I-V,® hvor grad I er
mindre komplikationer, der ikke krever videre behand-
ling, mens grad V er patientded (tabel 4).



Grad Definition

Enhver afvigelse fra et normalt postoperativt forlgb uden behov for medicinsk behandling eller kirurgisk,

Der tillades smertestillende medicin og medicin mod kvalme, feber samt vanddrivende medicin og vaeske-
behandling ligesom fysioterapi tillades. Inkluderer ogsa sarinfektion som kraever spaltning af saret pa senge-

Komplikationer som kraever behandling med medicin anden end ovenstaende. Inkluderer ogsa blodtrans-

Livstruende komplikationer som kraever behandling i intermediaer eller intensiv afsnit.

Grad |
endoskopisk eller radiologisk intervention.
stuen.
Grad Il
fusion og intravenas ernaering.
Grad IlI Komplikationer som kraever kirurgisk, endoskopisk eller radiologisk intervention.
Grad llla Intervention ikke i fuld bedavelse.
Grad llib Intervention i fuld bedgvelse.
Grad IV
Grad IVa Dysfunktion af et enkelt organ.
Grad IVb Multiorgan svigt.
Grad V Dad.

Tabel 4: Klassifikation af kirurgiske komplikationer. Efter Dindo et al. 8

I studierne omkring postoperative komplikationer ses
ofte, at definitionen af komplikationer udelades, at
komplikationernes omfang ikke beskrives, at mange
komplikationer med forskellige alvorlighed kombine-
res og afrapporteres samlet, samt at tidsperioden for
observation af komplikationerne ikke er angivet. I disse
tilfelde er det vanskeligt at vurdere, hvorvidt studierne
levede op til inklusionskriterierne i narvarende studie.
Studierne medtages dog som studier med lav validitet
og lavt evidensniveau. I andre studier undersoges kun
behandlingskrevende komplikationer, andre en bestemt
komplikation og andre igen kun komplikationer fundet
ved kliniske fund. Disse variationer i studierne gor det
vanskeligt at sammenligne resultater pa tvers af studi-
erne, men alle medtages alligevel i nerverende underse-
gelse og rangordnes efter validitet.

Hojeste validitet i forhold til effekemal opnés ved klare
diagnostiske kriterier for postoperativ komplikation, der
registreres af en uathengig person til et bestemt tids-
punke i forhold til operationen. Derudover vil studier
med differentiering af komplikationer i forhold til svar-
hedsgrad og studier med defineret og beskrevet opfolg-
ning ogsd besidde hgjere kvalitet i forhold til effektmal.
Studier uden klare definitioner af komplikation, pa-
tientforleb og opfelgning har lav validitet.

Confounding (arsagsforveksling) og andre
mulige fejlkilder

I studier om sammenhangen mellem alkohol, tobak og
operationskomplikationer kan der forekomme érsags-
forveksling, ogsa kaldet confounding. Dette vil sige, at
den fundne sammenhang pavirkes af andre faktorer.
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Andre risikofaktorer for postoperative komplikationer,
der samtidig har en sammenhang med enten alkohol el-
ler rygning, vil kunne medfere confounding af den ob-
serverede sammenhang. Dette kan for eksempel dreje
sig om personlige risikofaktorer som kost og motion,
sociogkonomiske faktorer, demografiske faktorer som
alder og ken, sygdommens svaerhedsgrad og konkurre-
rende sygdomme, behandlingen og medicin samt man-
ge andre faktorer.

Hyvis der i studierne ikke tages hejde for confounding,
vil det vare vanskeligt at udtale sig om en egentlig
sammenhang mellem enten alkohol eller rygning og
postoperative komplikationer, da resultatet sa kan skyl-
des andre forskelle mellem de sammenlignede grupper.
Selvom confounding aldrig kan udelukkes fuldstendigt
i kohorte og case-kontrolstudier, vil det kunne minime-
res ved at foretage multivariate analyser, hvori der juste-
res for potentielle confoundere. Studier med en grundig
beskrivelse af confounderudvealgelse samt justering for
confoundere har hgj validitet, hvorimod studier, der
ikke tager hejde for nogen confoundere har lav validitet.

Andre mulige fejlkilder inkluderer som for navnt fejl
i information om alkohol, tobak og komplikationer
(informationsbias) og ved selektion af deltagere (se-
lektionsbias). Selektion af deltagere er i mange studier
foregdet gennem databaser og patientjournaler, hvor alle
patienter, der har gennemgdet en specifik operation, in-
kluderes. Patienter, der pd grund af kontraindikationer
til operationen sa som hjerte- og lungeproblemer, ikke
er blevet opereret, vil siledes ikke indgi i studiepopula-
tionen. Da alkohol og iser rygning er risikofaktorer for
utallige sygdomme, der kan kontraindikere en opera-



tion, kan studiepopulationen pa forhind vere selekteret
ud fra eksponeringen, hvilket vil fore til en skevvrid-
ning af resultaterne (bias). I forlengelse heraf ligger valg
af operationstype ud fra patientens almene tilstand og
tidligere operationskomplikationer. Hvis dette har sam-
menheng med patientens alkohol- og tobaksforbrug,
vil selektionsbias ligeledes kunne forekomme. Patienter
pa samme klinik vil ofte dele bestemte karakteristika
og ikke representere et tilfldigt udsnit af operations-
patienter, selv om de opereres for det samme. Nar se-
lektionen til studiet kun foregar pa en klinik, kan se-
lektionsbias derfor opstd, og resultaterne vil ikke altid
vare generaliserbare til evrige operationspatienter. I ud-
ledningen af resultater og konklusioner skal der derfor
tages hojde for dette.

I et litteraturstudie vil der vare risiko for, at ikke alle stu-
dier om alkohol, rygning og operation medtages, fordi
studierne ikke er blevet publiceret (publikationsbias).
Hvis studierne ikke finder resultater, der underbygger
hypotesen eller ikke finder nogen sammenheng, har
de vanskeligere ved at blive publiceret end studier, hvis
resultater underbygger hypoteserne. Ved litteraturgen-
nemgangen kan der derfor fremkomme et billede, der er
forvredet i forhold til virkeligheden, og som i sterre grad
underbygger hypotesen om en sammenhang.
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Interventionsstudier

Effekten af preoperative interventioner rettet mod to-
baks- og alkoholforbrug blev belyst ved at inddrage en
rekke studier udledt af ovennzvnte sogestrategi. Under-
sogelser, der belyste enhver form for praoperativ inter-
vention blev inddraget. Interventionerne blev karakte-
riseret ud fra deres varighed og intensitet. Udfaldsmalet
skulle vere postoperative komplikationer.

Der blev primert inddraget randomiserede kontrolle-
rede undersogelser. Sddanne undersogelser er hejt pla-
ceret i evidenshierarkiet. Randomiseringen bevirker, at
interventionsgrupperne ideelt set ikke adskiller sig pa
andre parametre end den intervention, der er givet, og
dermed elimineres risikoen for confounding ideelt set.
Imidlertid kan en raekke andre faktorer pavirke validi-
tet af randomiserede undersegelser. Foruden randomi-
serede kontrollerede undersegelser blev enkelte obser-
vationelle studier ogsd inkluderet. De placeres lavere i
evidenshierarkiet.

Det er ofte vanskeligt i praksis at anvende blinding i
interventioner, der bygger pa radgivning. Der inddrages
derfor ogsa studier, hvor blinding af forsegsdeltagere
ikke er gennemfort. Bevidstheden om, hvorvidt man er i
interventions- eller kontrolgruppen, kan imidlertid have
pavirket resultaterne.

Et andet sporgsmal knyttet til validiteten af interven-
tionsstudier er, om forsggspersonerne tager imod den
intervention, de allokeres til (compliance). Nar delta-
gere enten ikke anvender interventionen eller dropper
ud af undersggelsen, handteres det oftest ved at anvende
en sikaldt intention-to-treat metode, hvor deltagere
inkluderes i analyserne uathangigt af, hvorvidt de har
modtaget interventionen. Denne tilgang betragtes som
vaerende forbundet med den laveste risiko for bias.’



Alkohols betydning for

postoperative komplikationer

Mortalitet (komplikationsgrad V)

Ud fra litteraturen om alkohols betydning for postope-
rativ mortalitet indtil ar 2000 blev det i Sundhedssty-
relsens rapport “Rygning & Alkohol & Operationer”
konkluderet, at der var “svag evidens for oget postoperativ
mortalitet efter omfattende indgreb hos alkoholpatienter.”
Rapporten identificerede tre studier, hvor en signifikant
oget mortalitet blandt alkoholpatienter blev observeret,
samt et ukendt antal studier, der ikke kunne pavise en
signifikant sammenhang mellem alkohol og postopera-
tiv mortalitet. I det folgende gennemgas den nyere evi-
dens pa omradet fra og med ar 2000.

I dette litteraturstudie identificerede vi 12 originalartik-
ler og to reviews, hvori sammenhangen mellem alko-
hol og postoperativ mortalitet beskrives. Ti af studierne,
heraf et review,'® kunne ikke pévise en signifikant positiv
sammenhang mellem alkohol og postoperativ mortali-
tet (evidensniveau 2a-3c).!*" To af disse fandt dog en
signifikant eget risiko for mortalitet blandt alkoholaf-
hangige i de ujusterede analyser, mens sammenhzn-
gen ikke kunne genfindes efter justering for potentielle
confoundere (evidensniveau 2b-2c).'"!” Et af studierne
observerede en lavere mortalitet ved et alkoholindtag
pa 1-60g/dag i forhold til atholdenhed (evidensniveau
2c).'¢

Fire studier, heraf et review, fandt en signifikant sam-
menheng mellem alkoholindtag og postoperativ mor-
talitet.”* Blandt patienter, der indtog mere end 72g
alkohol per dag i alle hverdage, var mortaliteten oget
med en justeret oddsratio (OR) pd 7,19 sammenlig-
net med atholdende patienter (95 % konfidensinterval
(CI): 1,43-36,1) (evidensniveau 2b) (figur 4a, side 24).%
Over 72g/dag i weekenderne samt over hele ugen var
ikke associeret med mortalitet. I et andet studie steg
mortalitetsrisikoen ved et alkoholindtag pa over to gen-
stande per dag de sidste to uger for indlaeggelse i for-
hold til et alkoholindtag pa to eller feerre genstande per
dag (OR=1,62; p=0,02) (evidensniveau 2b).*" Et dag-
ligt alkoholindtag pd fem genstande eller mere var ogsd
forbundet med eget mortalitet i et tredje mindre studie
(OR=13,8; 95 % CI: 2,06-92,68) (evidensniveau 2c).?
I reviewet fra 2003 fandt Tonnesen, at et alkoholforbrug
pa mindst fem genstande per dag var forbundet med en
tre gange oget mortalitet efter operation i forhold til to
genstande eller under (evidensniveau 2a).>* I de fleste af
studierne i reviewet blev der ikke justeret for potentielle
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confoundere, og mange af studierne indgir derudover
i Sundhedsstyrelsens rapport fra 2001.° I konklusionen
og vegtningen af resultaterne tages der hojde for dette.

I storstedelen af studierne om mortalitet blev to alko-
holgrupper sammenlignet, hvor den ene gruppe drak
over en vis mengde alkohol om ugen eller havde et
alkoholmisbrug defineret ud fra forskellige kriterier.
Sammenligningsgruppen bestod dermed oftest bide af
atholdende og patienter med et lille til moderat alko-
holforbrug. Idet atholdende personer generelt har en
hejere mortalitet end personer med et lille til moderat
alkoholforbrug,* kan en sammenblanding af disse to
grupper slore en eventuel gget postoperativ mortalitet
blandt storforbrugere i forhold til patienter med et lavt
til moderat alkoholforbrug. Dette underbygges af studi-
et af Nickelsen et al., hvor mortaliteten var gget blandt
atholdende patienter sammenlignet med patienter, der
indtog mellem 1 og 60g alkohol per dag (OR=2,13; 95
% CI: 1,26-3,61).'¢ For patienter med et alkoholforbrug
pa over 60g/dag var der tendens til en gget risiko, der
dog ikke var signifikant (OR=2,33; 95 % CI: 0,8-6,74).

Ud fra den identificerede litteratur og Sundhedsstyrel-
sens rapport fra 2001° kan vi konkludere, at der er svag
evidens for eget postoperativ mortalitet ved et alkohol-
forbrug pa fem genstande om dagen eller mere (konklu-
sion, styrke B).

Morbiditet (komplikationsgrad I-1V)

I Sundhedsstyrelsens rapport fra 2001 konkluderes det,
at der er “sterk evidens for, at patienter med et alkoholfor-
brug pd fem genstande dagligt eller mere har tre gange oger
risiko for at udvikle alle komplikationsformer efter opera-
tion™. 1 det folgende gennemgis evidensen pa omridet
fra og med ér 2000.

Komplikationer generelt (komplikationsgrad
I-1V)

I alt 14 studier har undersegt sammenhengen mellem
alkoholindtag og komplikationer generelt, hvor kom-
plikationerne ikke blev specificeret. Heraf fandt otte
studier en gget risiko for komplikationer ved et hojt al-
koholindtag, et studie fandt en marginal sammenhzng,
der forsvandt ved kontrol for confoundere, mens fem
studier ikke observerede en sammenhzng.



Et alkoholindtag pa mere end to genstande om dagen
ogede risikoen for komplikationer generelt efter ab-
dominalkirurgi (OR=1,14, 95 % CI: 1,1-1,9) (evi-
densniveau 2¢).” Ligeledes fandt et andet studie med
evidensniveau 2c en oget komplikationsrisiko ved et
alkoholindtag pi mere end 60g/dag sammenlignet med
1-60g/dag (OR=1,75; 95 % CI: 0,99-3,11)."¢

Alkohols betydning for komplikationer generelt ef-
ter thoraxkirurgi er undersegt i fire studier, hvor der
ikke var nogen sammenhzng (evidensniveau 2c¢ og
3c).12142326 Stydiet af Neuenschwander et al. fandt
dog en oget risiko for alvorlige komplikationer ved
et alkoholindtag pa fem genstande eller mere per dag
(OR=3,38; 95 % CI: 1,02-11,25) (evidensniveau 2c).?
Efter justering for potentielle confoundere var sammen-

hangen ikke leengere signifikant (p>0,05).

Risikoen for komplikationer generelt samt medicinske
og kirurgiske komplikationer efter hoved-halskirurgi
var eget blandt patienter, der ifolge journaloplysnin-
gerne indtog alkohol (for de tre komplikationer var OR
henholdsvis 3,4 (95 % CI: 1,6-7,1), 2,9 (95 % CI: 1,1-
7,4) 0g 2,9 (95 % CI: 1,4-6,2)) (evidensniveau 3c).” Et
andet studie fandt dog ingen sammenhang (evidensni-
veau 2b).*! Efter mund- og tandkirurgi var komplika-
tionsrisikoen oget blandt patienter med et stort alko-
holforbrug. Oddsratio for udvikling af komplikationer
efter operation for mundkreaft var siledes 2,7 (p<0,05)
blandt patienter med et alkoholforbrug pid mere end
fem genstande per dag sammenlignet med intet alko-
holforbrug (evidensniveau 2b).*® For patienter, der drak
mellem en og fem genstande per dag var der ingen for-
skel i komplikationsrisikoen i forhold til patienter, der
ikke drak alkohol.”® To andre studier fandt ligeledes en
oget risiko for komplikationer efter mund- og tandki-
rurgi blandt patienter med et storre alkoholforbrug (evi-
densniveau 3c for begge).

Tre studier har undersogt risikoen for komplikationer
efter ortopadkirurgi i forhold til alkoholforbrug. Et
studie observerede en positiv sammenhang, siledes
at forventet antal komplikationer steg med 1,29, nir
AUDIT-C-scoren blev 1 point hgjere (OR=1,29; 95 %
CI: 1,02-1,63) (evidensniveau 3c).>' De to andre studier
fandt ingen sammenhang mellem alkoholforbrug og
komplikationer generelt (evidensniveau 2b og 3c).?*%

Sammenhangen mellem alkohol og komplikationer ge-
nerelt efter kirurgi generelt er undersegt i tre studier,
heraf et review. I reviewet fandt Tonnesen, at patienter
med et alkoholforbrug p& mindst fem genstande per dag
havde vasentlig storre risiko for postoperative kompli-
kationer end patienter med et alkoholforbrug pi to gen-
stande eller mindre per dag (OR mellem 3,1 0g 26,6 i de
inkluderede studier, median 6,7) (evidensniveau 2a).??

16

De fleste af studierne justerede dog ikke for potentielle
confoundere og varierede meget i kvalitet og design.
Derudover indgik de fleste af studierne i Sundhedssty-
relsens rapport fra 2001° som narvarende undersogelse
bygger pa, hvorfor konklusionen i hej grad var den sam-
me i reviewet og rapporten.

I et nyere studie var ssammenhangen mellem AUDIT-
C-score og komplikationer U-formet (evidensniveau
2b).* Saledes steg pravalensen for postoperative kom-
plikationer med AUDIT-C-scoren sammenlignet med
en score pa 1-4, mens en score pa 0 point ligeledes var
forbundet med en hgj forventet pravalens sammenlig-
net med en score pa 1-4 (se figur 4d, side 25).> Risikoen
for postoperative komplikationer var ogsi hejere ved et
hejt alkoholindtag: For et alkoholindtag pd mere end
to genstande om dagen var den estimerede komplika-
tionspravalens 9,8 % (95 % CI: 7,8-12,2), mens den
var 6,5 % (95 % CI: 5,8-7,4) ved et alkoholindtag pa to
genstande eller mindre per dag (p<0,005).>* Den posi-
tive sammenhang blev ogsa observeret i det andet stu-
die (OR=2,6; 95 % CI: 1,2-5,4) (evidensniveau 2c).*
Indtag af sterre mangder alkohol ved samme lejlighed
(kaldet binge drinking) ugentlig eller sjeldnere var ikke
forbundet med en oget prevalens af postoperative kom-
plikationer i forhold til ingen binge drinking.** Daglig
binge drinking var derimod forbundet med en gget
prevalens (11,6 % i forhold til 6,6 % ved ingen binge
drinking; p<0,005).%

Der er moderat evidens for en oget komplikationsrisiko
generelt ved et alkoholindtag pé fem genstande eller
mere per dag eller en AUDIT-C-score storre end fem
(konklusion, styrke B). Efter thoraxkirurgi og ortopzd-
kirurgi er der dog ringe evidens for en sammenhang

(konklusion, styrke C).

En rekke studier undersegte alkohols betydning for
mere specifikke typer af komplikationer, hvor betyd-
ningen syntes at variere med operationstypen ved flere
komplikationer. I nedenstaende er der derfor skelnet
mellem komplikationstyper og sveerhedsgrad af kompli-
kationerne og underordnet pa operationstype, da kom-
plikationer i hoj grad athenger heraf.

Infektioner generelt (komplikationsgrad I-1V)

Alkohols sammenheng med postoperative infektioner
generelt og specifikke infektioner, der ikke er sarinfek-
tion, er undersogt i 15 studier. Otte af studierne obser-
verede en signifikant eget risiko for infektioner, mens
syv studier ikke understottede en sammenhzng.

Der var en oget risiko for infektioner efter abdomi-
nalkirurgi ved et alkoholindtag pid mere end 60g/dag
(p=0,02)."® Ligeledes var der en 10 gange oget risiko for
livstruende infektioner (komplikationsgrad IV) efter



thoraxkirurgi blandt patienter med et alkoholindtag pa
fem genstande eller mere per dag (OR=10,2; p=0,005)."”
Sammenhzngen blev understottet af et tredje mindre
studie (p=0,02),"” mens et flerde studie ikke fandt en
sammenhang.”® Alle fire studier er af evidensniveau 3c.
For brystkirurgi var infektionsrisikoen signifikant eget
blandt patienter med et alkoholindtag pa 15 genstande
eller mere per uge end blandt atholdende (OR=3,08; 95
% CI: 1,11-8,84) (evidensniveau 3c).*

Risikoen for infektioner generelt efter hoved-halskirur-
gi var i et studie hgjere blandt alkoholikere end ikke
alkoholikere (evidensniveau 3c¢).”” Den ggede risiko blev
dog ikke fundet i to andre studier, der undersegte denne
sammenhang (evidensniveau 2b og 3c).?"%*

Efter mund- og tandkirurgi, ortopadkirurgi og im-
plantation blev der ikke observeret en signifikant sam-
menheng mellem alkohol og infektion generelt i fire
studier.®* To studier fandt dog en tendens til en aget
infektionsrisiko efter mund- og tandkirurgi blandt al-
koholmisbrugere.?#! Alle fire studier har evidensniveau

3b eller 3c.

Infektioner efter kirurgi generelt var forbundet med
et hojt alkoholforbrug i tre studier (evidensniveau 2b
og 2c¢). Patienter med et alkoholindtag pa over 109g/
dag havde siledes en gget risiko for hospitalserhvervet
infektion sammenlignet med atholdende (OR=3,39; 95
% CI: 1,22-9,39) (figur 4b, side 24).” Ogsd et alkohol-
indtag pa 73-108g/dag tenderede til at oge infektionsri-
sikoen, men uden at risikoen dog var signifikant eget.*
Patienter med en AUDIT-C-score pa mere end ni havde
ligeledes en signifikant hejere prevalens af infektioner
(foruden sdrinfektioner) end patienter med en score pa
1-4 (evidensniveau 2b) (figur 4d, side 25).* Et alkohol-
forbrug pd mere end 2 genstande/dag var tilsvarende
forbundet med en storre risiko for postoperativ sepsis
og for sepsis-chok (komplikationsgrad II-IV) (OR hen-
holdsvis 1,19; 95 % CI: 1,03-1,38 og 1,40; 95 % CI:
1,17-1,68)." Samme patienter havde ikke storre risiko
for infektioner i organhulrummet og i urinvejene (kom-

plikationsgrad II-I1II).

Generelt er der en oget risiko for postoperative infektio-
ner, der ikke kun er ved siret, blandt patienter med et
alkoholindtag pa mere end 60 g/dag. Dette gelder iser
ved abdominal- og thoraxkirurgi samt kirurgi generelt

(konklusion, styrke A/B).

Sarkomplikationer (komplikationsgrad I-1)

I alt 22 studier har undersogt sammenhzngen mellem
alkohol og sirkomplikationer, hvoraf fem fandt en sig-
nifikant eget risiko for sirkomplikationer ved alkohol-
indtag, fire fandt en positiv sammenhang i bestemte
situationer, 12 fandt ikke en sammenhang og ét studie
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fandt en negativ sammenhang. Sammenhzngen athang
tilsyneladende af kirurgiomrade.

Efter abdominalkirurgi fandt tre studier en oget risiko
for mangelfuld sarheling og sarinfektion (komplikati-
onsgrad I-II) blandt personer med et betydeligt alkohol-
forbrug sammenlignet med personer med intet eller lavt
alkoholforbrug.'®#% Et alkoholforbrug pid mere end
60g/dag var saledes forbundet med en 2,4 gange oget
risiko for nedsat sirheling efter operation for kolorektal
cancer i forhold til et forbrug pa 1-60g/dag efter kontrol
for potentielle confoundere (95 % CI: 1,26-4,63) (evi-
densniveau 2¢).'° Tilsvarende blev observeret i et mindre
studie for patienter med et ugentligt alkoholforbrug pa
over 28 genstande (p=0,048) (evidensniveau 3c).* Ri-
sikoen for endometriose i arret (komplikationsgrad II-
III) efter hysterotomi var ligeledes oget hos kvinder, der
drak alkohol nogle gange eller nzsten hver dag igennem
tre ar inden operationen (OR=5,3; 95 % CI: 1,2-23,1)
(evidensniveau 3b).* I modsetning til disse tre studier
observerede Hollenbak et al. en lavere risiko for sirin-
fektion hos patienter med et dagligt alkoholforbrug pa
to genstande eller mere i forhold til et forbrug pa min-
dre end to genstande per dag (OR=0,5; 95 % CI: 0,2-
0,9) (evidensniveau 2c).”

I to studier blev der ikke observeret en sammenhang
mellem alkohol og sirinfektioner efter thoraxkirurgi
(evidensniveau 3c og 2¢).'” I et tredje mindre studie
var der derimod en signifikant eget risiko for sarinfek-
tion efter thoraxkirurgi blandt patienter med et alkohol-
forbrug pa 60g eller mere per dag eller en alkoholdiag-
nose (OR=15,9; p=0,03) (evidensniveau 3c)."”

Alkohol var ikke signifikant associeret med postopera-
tive sarinfektioner efter hoved-halskirurgi, mund- og
tandkirurgi og ortopadkirurgi ifelge de syv studier,
der har undersegt sammenhangen 3470 Fire af
studierne er pa evidensniveau 3c, mens to studier om
ortopadkirurgi er pd evidensniveau 2b.>*** Det ene af
disse studier observerede en tendens til en oget risiko
for sarkomplikationer efter hofte- og knaartroplasti
ved indtag af mere end 18 genstande/uge (OR=1,7; 95
% CI: 0,9-3,3; p=0,09),%> mens der efter operation for
hoved-halskraft var en oget risiko for sirinfektion i de
ujusterede analyser, der forsvandt efter justering for po-
tentielle confoundere.”

Der var ingen signifikant sammenheng mellem alkohol
og sirkomplikation efter kirurgi generelt i tre studi-
er.>%%5! T studiet af Bradley et al. observerede de dog en
tendens mod hejere prevalenser af sirkomplikationer
ved hgjere AUDIT-C-scorer, dvs. ved storre alkoholfor-
brug (evidensniveau 2b).** Derudover var en AUDIT-
C-score pd 5-8 point forbundet med en signifikant hgje-
re preevalens af sirkomplikation end ved en score pa 1-4



(3,8 % vs. 2,7 %) (figur 4d, side 25).>* Den udeblevne
sammenheng mellem alkohol og sarinfektioner var i to
studier athengig af alkoholtype og komplikationens al-
vorlighed: For patienter med et hgjt indtag af vin var
der en oget risiko for sirinfektioner (>72g alkohol/dag:
OR=3,15, 95 % CI: 1,15-10,8) (figur 4c, side 25), mens
der ikke var nogen sammenhzng ved andre alkoholty-
per eller alkohol samlet (evidensniveau 2b).” T ét studie
observerede de, at patienter med et alkoholforbrug pa
over to genstande per dag havde storre risiko for overfla-
diske og mindre alvorlige sirkomplikationer (OR=1,15;
95 % CI: 1,02-1,31), mens de havde samme risiko som
andre patienter for mere alvorlig sarinfektion (evidens-
niveau 2c)."”

Risikoen for bristning af operationssar efter operation
generelt var gget ved et alkoholforbrug pa mere end to
genstande per dag (OR=1,41; 95 % CI: 1,11-1,80),"
ligesom sarinfektion efter udskrivelse fra hospital, hvor
infektion ikke var diagnosticeret under indleggelse,
ogsa var associeret til alkoholmisbrug (OR=1,20; 95 %
CI: 1,11-1,30) (evidensniveau 2c).>

Samlet er der evidens for eget risiko for sirkomplikatio-
ner efter abdominalkirurgi ved et alkoholindtag p& mere
end fire til fem genstande om dagen (konklusion, styrke
B). For andre kirurgiomrader er evidensen for en sam-
menhzng svag (konklusion, styrke C).

Lungekomplikationer (komplikationsgrad 11-IV)

Alkohols sammenheng med lungekomplikationer efter
kirurgi er undersogt i 12 studier inden for forskellige
kirurgiomrader. Ti af studierne observerede en positiv
sammenhaeng mellem alkohol og lungekomplikationer,
mens to studier ikke kunne observere en sammenhzng.

To studier har undersogt risikoen for lungebetendelse
(komplikationsgrad II) efter abdominalkirurgi i for-
hold til alkoholindtag, hvoraf det ene fandt en eget ri-
siko for lungebetzndelse ved et alkoholindtag pd over
60g/dag (p=0,01) (evidensniveau 3c),'"® mens det andet
studie ikke fandt en sammenhang (evidensniveau 2c).”

Alkoholforbrug pid mere end 60g/dag var risikofaktor
for lungekomplikationer efter thoraxkirurgi i fire stu-
dier af evidensniveau 2c og 3c. Der blev siledes observe-
ret en gget risiko for lungebetendelse (OR=5,2; p=0,05;
OR=4,4; p=0,04),"7"” akut lungeskade (komplikations-
grad II) (OR=1,9; 95 % CI: 1,1-4,6)% og respiratorisk
svigt (komplikationsgrad IV) (OR=12,7; p=0,001)."”

For hoved-halskirurgi observerede to studier af evi-
densniveau 3c en signifikant eget risiko for lungekom-
plikationer blandt alkoholikere eller personer med et
alkoholforbrug.”** Derimod var der ingen signifikant
sammenheng mellem alkohol og lungekomplikatio-
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ner i et studie af Buitelaar et al. med evidensniveau
2¢, selvom tendensen var positiv (OR=2,19; 95 % CI:
0,91-5,27).> I et fjerde studie blev der ikke observeret
en sammenhang (evidensniveau 3c).%

Risikoen for lungekomplikationer efter kirurgi gene-
relt var oget blandt patienter med praoperativt alko-
holforbrug. Séledes var alkohol risikofaktor for akut
lungeskade, lungebetendelse, luftvejsinfektion (kom-
plikationsgrad II) og uventet intubation postoperativt
(komplikationsgrad III) efter operation generelt — OR
var henholdsvis 2,86 (95 % CI: 1,85-4,38),%” 1,98 (95
% CI: 1,84-2,13)," 5,22 (95 % CI: 1,04-26,2)* og
1,4 (95 % CI: 1,1-1,8).%® Den ogede risiko blev fundet
ved over henholdsvis 14 genstande/uge,”” to genstande/
dag,” 72g/dag® og alkoholforbrug overordnet.”® Alle
studier har evidensniveau 2b-2c.

Generelt oges risikoen for lungekomplikationer efter
operation ved alkoholindtag pa mere end to til fem gen-
stande per dag (konklusion, styrke A/B).

Hjertekarkomplikationer (komplikationsgrad
1-111)

Risikoen for hjertekarkomplikationer efter hoved-hals-
kirurgi var i et studie med evidensniveau 2c¢ oget ve-
sentligt blandt patienter med et alkoholindtag pd mere
end ti genstande per dag ved indleggelse (OR=3,0; 95
% CI: 1,25-7,18).% Et andet studie kunne ikke pévise
nogen sammenhzng mellem alkohol og hjertekarkom-
plikationer,”” mens et tredje studie fandt en lavere risiko
for postoperativ trombose blandt alkoholmisbrugere.*
De to sidste studier er dog begge af evidensniveau 3¢ og
justerede ikke for potentielle confoundere. Efter kirurgi
generelt var der en U-formet sammenhzng mellem
AUDIT-C-score og hjertekarkomplikationer, hvor pa-
tienter med en score pa 1-4 havde den laveste prevalens
af hjertekarkomplikationer, mens pravalensen steg ved
en score pé over fire og ved en score pd 0 (evidensniveau

2b) (figur 4d, side 24).%

Der er svag evidens for en eget risiko for postoperative
hjertekarkomplikationer ved et alkoholindtag pé over ti
genstande per dag (konklusion, styrke C).

Anastomoselaekage (komplikationsgrad Ill)

Anastomoselaekage kan optreede som komplikation efter
resektion af tyktarmen og anses for at vere en alvorlig
komplikation (komplikationsgrad III). Alkohol egede
risikoen for anastomoselekage 2,5 gange ved et forbrug
over 60g/dag i forhold til 1-60g/dag (OR=2,48; 95 %
CI: 1,07-5,77) (evidensniveau 2b).'® Sammenhangen
blev ogsa observeret i et mindre case-kontrolstudie, der
dog har lavt evidensniveau (3d).®® I modsatning hertil
fandt to andre studier med evidensniveau 2b og 3¢ ingen
sammenhang mellem alkohol og anastomoselekage.®'*



Der er svag evidens for gget risiko for anastomoselzkage
efter resektion af tyktarmen blandt patienter med et al-

koholforbrug pé over 60g/dag (konklusion, styrke C).

Pankreatitis (komplikationsgrad Il)

I ét studie blev sammenhangen mellem alkohol og

pankreatitis (komplikationsgrad II) efter thoraxkirurgi
undersegt, hvor de fandt en eget risiko for pankreatitis
blandt alkoholmisbrugere (OR=3,4; 95 % CI: 1,3-8,7)

(evidensniveau 2c).%

Bledninger (komplikationsgrad I1)

To studier har undersegt ssmmenhangen mellem alko-
hol og postoperativ bledning. Efter koloskopisk poly-
pektomi var der ingen signifikant sammenheng mellem
preoperativt alkoholindtag og bledning (OR=1,6; 95
% CI: 0,5-4,7) (evidensniveau 3b).** Efter ortoped-
kirurgi blev der heller ikke observeret en oget risiko
for bledning pd operationsdagen og efter den forste
postoperative dag blandt patienter med et alkoholind-
tag pd 60g/dag eller mere (evidensniveau 3¢).® Pa den
forste postoperative dag var der dog en eget risiko for
bledning blandt disse patienter (p=0,019).©

Der er svag evidens for en oget risiko for bladning pa
forste postoperative dag ved et alkoholindtag pd mindst
fem genstande per dag (konklusion, styrke C).

Neurologiske komplikationer
(komplikationsgrad IV)

Alkoholproblemer og alkoholmisbrug var pradiktive
faktorer for udviklingen af henholdsvis delirium og kon-
fusion (komplikationsgrad IV) efter abdominalkirurgi
i to studier.®**” Begge studier har dog lavt evidensniveau
(3c) og justerede ikke for potentielle confoundere. Et
tredje studie kunne ikke genfinde ssmmenhangen, men
ogsd dette studie har lavt evidensniveau (3c).®® Efter
stamcelletransplantation observerede et enkelt studie
en gget risiko for delirium ved et alkoholindtag p& mere
end henholdsvis 14 og 7 genstande/uge for mand og
kvinder eller ved en tidligere diagnose af alkohol- eller
stofmisbrug (evidensniveau 3c).” Efter neurokirurgi
blev der derimod ikke observeret en sammenhaeng mel-
lem przoperativt alkoholforbrug og delirium (evidens-
niveau 3c).”

Alkoholforbrug egede derudover risikoen for neurolo-
giske komplikationer generelt efter ortopadkirurgi i et
enkelt studie (p<0,001) (evidensniveau 3c).*®

Der er svag evidens for gget risiko for postoperativt deli-
rium, konfusion og neurologiske komplikationer ved et

oget alkoholindtag (konklusion, styrke B).
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Indlaeggelse pa intensiv og forlaenget
indleeggelse (komplikationsgrad I-1V)

Alkohols betydning for risikoen for postoperativ ind-
leggelse pa intensiv er undersegt i to studier, begge med
fokus pa komplikationer efter kirurgi generelt. I det
ene studie observerede de en 11 gange hgjere risiko for
at blive indlagt pd intensivafdelingen blandt patienter
med et alkoholindtag pa over 72g/dag end blandt pa-
tienter, der ikke indtog alkohol (OR=11,19; 95 % CI:
2,03-61,6) (evidensniveau 2b) (figur 4a, side 24).% Et
alkoholindtag pa 1-72g/dag i hverdagene var ligeledes
forbundet med en oget risiko for indlaeggelse pa intensiv
(OR=4,89; 95 % CI: 1,26-19,0) (evidensniveau 2b).?°
Hvis samme mangde blev indtaget i gennemsnit hver
dag fordelt over et ar, var risikoen dog ikke signifikant
oget. Det andet studie observerede ingen forskel i risiko
for indlaggelse pa intensiv ved et alkoholindtag pa over
30g/dag i forhold til 30g/dag eller under (evidensniveau
3b).” Disse patienter havde heller ikke oget risiko for
forlenget indleggelsestid.” I et review fra 2003 blev
derimod fundet, at patienter med et alkoholindtag pa
fem genstande eller mere var indlagt i gennemsnit 1,7
gange lengere tid end patienter med et alkoholindtag pa
hojst to genstande per dag (evidensniveau 2a).*

Der er svag evidens for, at risikoen for intensivbehand-
ling oges ved et alkoholindtag over 72g/dag (konklu-
sion, styrke C). Alkoholindtag pi mindst fem genstande
oger risikoen for forleenget indlaeggelsestid efter opera-
tion (konklusion, styrke B).

Betydning af alkoholforbrugets sterrelse

Alkoholeksponering blev defineret meget forskelligt i
studierne, hvorfor betydningen af forbrugets storrelse
er vanskeligt at afdekke, jevnfer metodeafsnittet side
9. Der blev ofte benyttet en binzr kategorisering, hvor-
med kun to alkoholgrupper blev sammenlignet. Den
undersogte alkoholmangde varierede fra mere end tre
genstande per uge til over ti genstande per dag. Den
oftest benyttede mengde var fem genstande per dag sva-
rende til 60g alkohol per dag. Fem studier observerede
en sammenheng mellem alkoholmangde og komplika-
tioner ved over to genstande per dag. Sammenhangen
athang dog af komplikationstype i fire af studierne. Syv
studier observerede samme komplikationsrisiko for un-
der og over to genstande per dag. I ti studier var kom-
plikationsrisikoen oget ved et indtag pa fem genstande
eller mere per dag. Risikoen var den samme i fem studier
athengig af komplikationstype. Det tyder derfor pd, at
komplikationsrisikoen eges ved et vasentligt alkohol-
forbrug pa mindst fem genstande per dag.
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Figur 4a-d: Dosis-respons mellem alkohol og postoperative komplikationer efter diverse operationstyper

Syv studier har sammenlignet risikoen for komplikatio-
ner i flere end to forskellige alkoholgrupper, hvilket giver
et mere nuanceret billede af betydningen af forbrugets
storrelse, 6202831344361 Figur 4a-d viser sammenhzangen
mellem alkohol malt i henholdsvis gram per dag (figur
4a-c) og AUDIT-C score (figur 4d) og forskellige kom-

plikationer fra tre studier.?*3%%

Studierne viste, at der var tendens til linezr sammen-
haeng mellem alkohol og risiko for lungebetendelse og
indleggelse pd intensiv (figur 4a).* Der var dog kun
en signifikant forskel mellem ingen alkohol og mere end
72g/dag. Lignende blev fundet for komplikationer ge-
nerelt efter mund- og tandkirurgi, hvor kategorierne var
“aldrig drukket”, “<5 genstande/dag” og “>5 genstande/
dag” (ej vist).”® Efter ortopadkirurgi var sammenhan-
gen mellem AUDIT-C-score og antal komplikationer
ligeledes linear (ej vist).”! For infektion overordnet
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og sarinfektion s& alkohol ud til at have en threshold-
effekt pd komplikationer med en gget infektionsrisiko
ved et indtag pa over 108g/dag (figur 4b-c).” Der var
dog ingen sammenhang mellem AUDIT-C-score og
sarkomplikation i studiet af Bradley et al. (figur 4d).**
For komplikationer generelt, infektion (foruden sir),
hjertekarkomplikation og andre komplikationer var der
en tendens til en U-formet sammenhang, saledes at per-
soner med et lavt alkoholforbrug (AUDIT-C-score 1-4)
havde laveste komplikationsrisiko (figur 4d).** Den U-
formede sammenhzng blev ogsa fundet mellem alkohol
og dedelighed efter abdominalkirurgi (ej vist).'®

Ud fra litteraturen er det ikke muligt at fastlegge en klar
dosis-respons sammenhzng mellem alkohol og kompli-
kationer. Det tyder dog p, at der er oget risiko for flere
komplikationer efter et alkoholindtag pi mindst fem
genstande per dag (konklusion, styrke B).



Konklusion: Alkohol og komplikationer

I forhold til Sundhedsstyrelsens rapport fra 2001° viser
denne litteraturgennemgang et mere differentieret bil-
lede af sammenhangen. Studierne har enten observeret
en gget risiko ved et hgjt alkoholindtag eller ingen sam-
menhang. Dette athang i hej grad af komplikations- og
operationstype, hvilket gar det vanskeligere at fastsla en
precis sammenheng mellem alkohol og postoperative
komplikationer:

Et hejt alkoholforbrug eger risikoen for postoperativ
lungekomplikation, neurologisk komplikation og infek-
tion, der ikke kun er relateret til sdret (konklusion, styr-
ke A/B). Der er en gget risiko for komplikationer gene-
relt efter abdominalkirurgi, mund- og tandkirurgi samt
kirurgi generelt ved et hojt alkoholindtag (konklusion,
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styrke B). Preeoperativt alkoholforbrug eger praevalensen
af sirkomplikationer efter abdominalkirurgi (konklu-
sion, styrke B), mens dette ikke observeres ved andre ki-
rurgiomrader (konklusion, styrke C). Der er oget risiko
for forlenget indlaeggelsestid ved et hejt alkoholforbrug
(konklusion, styrke B). Postoperativ mortalitet ages ved
et hojt alkoholforbrug (konklusion, styrke B). Den oge-
de risiko ses oftest ved et alkoholindtag p& mindst fem
genstande per dag (konklusion, styrke B). Det er ikke
muligt at fastleegge en klar dosis-responssammenhang.

Den samlede konklusion ud fra nezrverende litteratur-
gennemgang og resultaterne i Sundhedsstyrelsens rap-

port fra 2001 er, at der overordnet er en eget risiko for
postoperative komplikationer ved et alkoholforbrug pa
fem genstande eller mere per dag.



Alkoholinterventioners betydning

for postoperative komplikationer

I dette litteraturstudie identificerede vi et review fra
2009 om effekten af alkoholinterventioner for opera-
tion,”! som vi benyttede som udgangspunkt for segnin-
gen af originallitteratur i stedet for Sundhedsstyrelsens
rapport fra 2001. Vi fandt ingen originallitteratur pa
omradet publiceret efter 2008, hvorfor kun reviewet
blev benyttet som evidens for effekt af interventioner
(evidensniveau 1a).

I reviewet blev to studier om effeke af alkoholinterven-
tion inden operation identificeret.”" I det ene studie var
formalet med interventionen at fi patienter med et alko-
holindtag mellem 60 og 420g alkohol per dag til at vere
afholdende fire uger op til kolorektal kirurgi. Interven-
tionen bestod af medicinsk behandling med disulfiram
og blev udfert af uddannet personale. I interventions-
gruppen var postoperativ morbiditet signifikant lavere
end hos kontrolgruppen (henholdsvis 31 % og 74 %;
p=0,02). Mere end 90 % af patienterne i interventions-
gruppen var afholdende alle fire uger op til operation.
Undersogelsen bestod kun af 35 patienter, hvorfor usik-
kerheden var stor.
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Formalet i det andet studie var at finde effekten af et
reduceret alkoholindtag inden operation blandt patien-
ter med en AUDIT-C-score pa fem eller mere. Bade
alkoholathangige og ikke-athangige patienter indgik i
undersogelsen. Interventionen var en skreddersyet kort
intervention, hvor der blev taget hejde for athengig-
hedsstatus. Medicin blev givet pd individuel basis til af-
hangige patienter. Mélet var, at mandlige og kvindelige
patienter skulle drikke under henholdsvis 40 og 20g/
dag. Fem dage efter operationen havde interventions-
gruppen udviklet signifikant flere alvorlige komplika-
tioner end kontrolgruppen. Efter justering for ken var
forskellen dog ikke lengere signifikant. For mindre al-
vorlige komplikationer var der ingen forskel.

Ud fra reviewet kan konkluderes, at evidensen for en
effekt af alkoholintervention i forhold til postoperative
komplikationer er svag. Resultaterne tyder pa, at total
afholdenhed fire uger op til operationen kan sznke
risikoen for komplikationer, mens en reduktion af al-
koholforbrug ikke har en effekt (konklusion, styrke B).
Skemalagt medicinsk behandling for alkoholathangige
har storst effekt.



Tobaks betydning for

postoperative komplikationer

Mortalitet (komplikationsgrad V)

I Sundhedsstyrelsens rapport om rygning, alkohol og
operation fra 2001 blev det konkluderet, at der var “mo-
derat til sterk evidens for, at rygeres mortalitet i det postope-
rative forlob ikke er vasentlig forskellig fra ikke rygeres”
I rapporten blev ét studie identificeret, hvor der var en
signifikant eget mortalitet blandt rygere. Fire studier
observerede ingen sammenheng.

I dette litteraturstudie identificerede vi 14 studier publi-
ceret fra og med dr 2000, hvori sammenhngen mellem
rygning og postoperativ mortalitet var undersogt. I tre
af studierne fandt de en eget mortalitet blandt rygere i
forhold til ikke-rygere, mens der i de 11 andre studier
ikke blev observeret nogen signifikant ssammenhang:

Efter abdominalkirurgi observerede ét studie ingen
forskel i mortalitet blandt rygere sammenlignet med
ikke-rygere (evidensniveau 3c),”” mens et andet studie
fandt en forhgjet mortalitet blandt rygere med et for-
brug pa fem pakkear eller mere i forhold til ikke-rygere
(OR ikke givet) (evidensniveau 2b).”?

I otte studier blev der ikke fundet en sammenhzng mel-
lem rygning og mortalitet efter thoraxkirurgi (evidens-
niveau 2c-3¢).'¥%747 To af studierne observerede en
tendens til en lavere mortalitet blandt rygere end ikke-
rygere med en RR pa 0,48 (95 % CI: 0,18-1,31)" og
en OR pé 0,58 (95 % CI: 0,09-3,65) (evidensniveau
3c og 2¢).”” Rygere havde en hgjere mortalitet end ikke-
rygere i to studier (OR=1,38; 95 % CI: 1,11-1,72% og
OR=5,5; 95 % CI: 1,3-22,8%") (evidensniveau 2b og 3¢).

Rygning egede ikke mortaliteten efter hoved-halski-
rurgi (evidensniveau 3c)'" eller ortopadkirurgi (evi-
densniveau 3c).%

Ud fra den identificerede litteratur og Sundhedsstyrel-
sens rapport fra 2001 kan vi konkludere, at der er mode-
rat evidens for, at rygere ikke har en vasentligt forskellig
postoperativ mortalitet sammenlignet med ikke-rygere

(konklusion, styrke A/B).
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Morbiditet (komplikationsgrad I-1V)

For at kunne vurdere rygnings betydning for postopera-
tiv morbiditet bedst mulig skelnes i nedenstiende afsnit
mellem komplikationstype, komplikationens svarheds-
grad samt operationstype. Hvert afsnit sammenlignes
hvis muligt med konklusionen i Sundhedsstyrelsens
rapport fra 2001.

Komplikationer generelt (komplikationsgrad
I-1V)

Rygnings betydning for udvikling af komplikationer
generelt er undersogt i 28 studier. Atten studier obser-
verede en oget risiko for komplikationer generelt blandt
rygere i forhold til ikke-rygere, ét studie observerede en
sammenhang, nir brystvortekomplikationer ikke blev
medtaget som komplikation, mens ni studier ikke ob-
serverede en sammenhang.

Rygere havde en oget risiko for komplikationer gene-
relt efter abdominalkirurgi i forhold til ikke-rygere i
fire studier. Der blev siledes observeret en foreget risiko
pd OR=3,3 (95 % CI: 1,2-8,9)* og OR=1,34 (95 %
CI: 1,04-1,72)% blandt rygere i forhold til ikke-rygere
(evidensniveau 2¢), mens et kumuleret tobaksforbrug pa
mere end 10 pakkedr var forbundet med en 1,5 gange
storre komplikationsrisiko sammenlignet med ikke-ry-
gere (OR=1,51; 95 % CI: 1,03-2,22)® (evidensniveau
2¢). Tilsvarende blev fundet i det fjerde studie, hvor 67
% af rygerne fik komplikationer mod 17 % af ikke-ry-
gerne (p=0,032) (evidensniveau 3c¢).* Tre studier fandt
ingen sammenhang mellem rygning og komplikationer

generelt efter abdominalkirurgi (evidensniveau 2c og
3(:) .25;72;87

Fire studier observerede en eget komplikationsrisiko ef-
ter thoraxkirurgi hos rygere i forhold til ikke-rygere.
For alvorlige komplikationer (komplikationsgrad III-
IV) var risikoen eget med en OR pé 1,27 (95 % CI:
1,21-1,34) for rygere i forhold til ikke-rygere, mens der
for mindre alvorlige komplikationer (komplikations-
grad I-II) var en 1,2 gange oget risiko (OR=1,18; 95
% CI: 1,13-1,24) (evidensniveau 2b).* Ligeledes var
risikoen for alvorligere komplikationer eget ved et ku-
muleret tobaksforbrug pa mere end 10 pakkedr.® Ri-
sikoen for komplikationer generelt var mellem tre og



fem gange oget blandt rygere i forhold til ikke-rygere
(OR=3,01; 95 % CI: 1,40-6,507 og OR=5,5; 95 % ClI:
1,3-22,8%") (evidensniveau 3c), mens den var 2,8 gange
oget blandt patienter med et kumuleret tobaksforbrug
pa mere end 40 pakkedr i forhold til 40 pakkedr eller
under (OR=2,78; 95 % CI: 1,66-4,65) (evidensniveau
2¢).® Rygning var ikke forbundet med komplikationer
generelt efter thoraxkirurgi i to studier (evidensniveau
2c og 3¢).2%

Risikoen for storre komplikationer (komplikationsgrad
[I-IV) samt medicinske komplikationer (komplikati-
onsgrad II) efter hoved-halskirurgi var gget blandt ry-
gere i forhold til ikke-rygere med en OR pa henholdsvis
2,34 (95 % CI: 1,03-5,31) og 3,01 (95 % CI: 1,25-
7,30) (evidensniveau 2c¢).”” For komplikationer generelt
var risikoen blandt rygere oget med 30 % (OR=1,27; 95
% CI: 1,03-1,56) (evidensniveau 2c).”! Tilsvarende blev
observeret i et tredje studie (evidensniveau 3c¢),*® mens
der ikke blev fundet en sammenhang i et fjerde studie
(evidensniveau 2c).”

Rygnings betydning for komplikationer generelt efter
mund- og tandkirurgi er undersogt i to studier, hvoraf
man observerede en eget pravalens af komplikationer
blandt rygere i forhold til ikke-rygere i det ene studie
(henholdsvis 25,2 % og 17,2 %; p=0,008) (evidensni-
veau 3¢)” men ikke i det andet studie (evidensniveau

2b).

Rygere og eksrygere havde sammenlignet med ikke-ry-
gere en oget risiko for systemiske komplikationer (kom-
plikationsgrad II-IV) efter ortopadkirurgi med en OR
pa henholdsvis 1,56 (95 % CI: 1,14-2,14) og 1,32 (95
% CI: 1,04-1,97) (evidensniveau 2c).” For patienter,
der havde et kumuleret tobaksforbrug pa mere end 40
pakkear, var risikoen for systemisk komplikation eget
2,2 gange sammenlignet med ikke-rygere (OR=2,21; 95
% CI: 1,28-3,82).%

Sammenhangen mellem rygning og komplikationer
generelt efter brystkirurgi er undersogt i syv studier.
Rygning blev observeret til at ege komplikationsrisi-
koen mellem 2,3 og 3,4 gange i tre studier (OR=2,3;
95 % CI: 1,5-3,6,” OR=3,07; 95 % CI: 1,87-5,03" og
RR=3,4; p<0,05”) (evidensniveau 2c-3¢c). Goodwin et
al. observerede derudover, at for hver pakke cigaretter,
der blev roget per dag, steg risikoen for komplikationer
med 80 % (OR=1,80; 95 % CI: 1,00-3,34).”° Sammen-
hangen blev understottet i to andre studier (evidens-
niveau 3¢).”*” Tre studier observerede ingen forskel i
komplikationsrisiko mellem rygere og ikke-rygere (evi-
densniveau 2b-3¢)."""* ] et af studierne var komplikati-
onsrisikoen dog eget blandt rygere, nir brystvortekom-
plikationer ikke blev defineret som komplikation.'"!
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Efter plastikkirurgi var der ingen sammenhang mel-
lem rygning og komplikationer generelt (evidensniveau

30).10

Sammenfattende er der staerk evidens for en eget risiko
for komplikationer generelt blandt rygere sammenlignet
med ikke-rygere (konklusion, styrke B).

Infektioner generelt (komplikationsgrad I-IV)

Rygnings sammenhang med postoperative infektioner
generelt og specifikke infektioner, der ikke er sarinfek-
tion, er undersogt i 19 studier. Heraf observerede otte
studier en oget risiko for infektioner, mens 11 studier
ikke understottede en sammenhang.

Der blev ikke observeret nogen forskel i risikoen for
infektion i urinvejene (komplikationsgrad II) efter ab-
dominalkirurgi mellem rygere og ikke-rygere (evidens-
niveau 2¢).” To studier undersggte sammenhangen
mellem rygning og infektioner generelt efter thoraxki-
rurgi, hvoraf man i det ene observerede en gget risiko
for infektioner blandt rygere i forhold til ikke-rygere
(evidensniveau 3c),'* mens man i det andet studie ikke
fandt nogen sammenhang.”®

Rygere havde en hgjere pravalens af bihulebetendelse
(komplikationsgrad I) efter hoved-halskirurgi end
ikke-rygere (evidensniveau 3c).'” Risikoen for postope-
rativ infektion generelt var den samme uanset rygesta-
tus (evidensniveau 3¢).” Efter mund- og tandkirurgi
var der heller ingen sammenheng mellem rygning og
postoperativ infektion (evidensniveau 3c).'%

Der var en tendens til en oget risiko for infektioner ge-
nerelt efter ortopadkirurgi blandt rygere i forhold til
ikke-rygere. Sammenhangen var dog ikke signifikant

(OR=2,26; 95 % CI: 0,98-5,3) (evidensniveau 3b).*!

Risikoen for infektion efter brystkirurgi var tre gange
hejere blandt patienter, der rog 1-14g tobak per dag i
forhold til ikke-rygere (OR=2,95; 95 % CI: 1,07-8,16).
For patienter, der rog 15g/dag eller mere, var risikoen
3,5 gange foreget (OR=3,46; 95 % ClI: 1,52-7,85) (evi-
densniveau 2b).** Sammenhengen blev understottet
af to andre studier, hvor der blev observeret en OR for
infektion pa 3,3 (95 % CI: 1,4-8,0) blandt rygere sam-
menlignet med ikke-rygere (evidensniveau 3c),” og en
OR for infektion pa 3,8 (p=0,001) for patienter med
et kumuleret tobaksforbrug pd mere end 6,85 pakkeir
i forhold til under 6,85 pakkedr (evidensniveau 3c).'”
Fire andre studier observerede ikke nogen sammenhang
(evidensniveau 2c og 3c) 79101108

Efter stamcelletransplantation og plastikkirurgi var
rygning ikke en risikofaktor for henholdsvis bihulebe-
tendelse'” og infektion generelt''” (evidensniveau 3c).



Rygere havde efter kirurgi generelt en 13,2 gange oget
risiko for hospitalserhvervede infektioner blandt rygere
sammenlignet med ikke-rygere i ét studie (OR=13,18;
95 % CI: 2,96-60,85) (evidensniveau 3c).'"!

Der er svag evidens for, at rygning er en risikofaktor for
postoperative infektioner generelt og specifikke infek-
tioner (foruden sarinfektioner) (konklusion, styrke C).

Sarkomplikationer (komplikationsgrad I-1)

Sarkomplikationer omfatter blandt andet forsinket he-
ling, sarinfektioner ved operationsstedet, bristning af
sar, hudnekrose, hernia ved operationsstedet, veskeop-
hobning i veevet og hematom. I rapporten fra 2001 blev
det konkluderet, at der er “moderat til stark evidens for,
at rygere har oget forekomst af forsinket vavsheling, end
ikke rygere, og dermed oget risiko for manglende heling,
vevsruptur, sirinfektioner og reoperation” > 1 det folgende
er evidensen fra og med ar 2000 belyst opdelt pa kirur-
giomréder.

Sammenhzngen mellem rygning og sr- og vavskom-
plikationer (komplikationsgrad I-III) efter abdomi-
nalkirurgi er undersegt i 14 studier.

Risikoen for sirkomplikationer generelt var eget blandt
rygere i forhold til ikke-rygere med en OR pa henholds-
vis 1,76 (95 % CI: 1,27-2,43)'"? og 4,78 (95 % CI:
2,30-9,96)'" (begge evidensniveau 2c). Ikke-rygere hav-
de i et tredje studie en 77 % lavere risiko for postopera-
tive sirkomplikationer (OR=0,23; 95 % CI: 0,06-0,85)
(evidensniveau 2¢).'"* Den egede risiko blandt rygere
for sarkomplikationer generelt blev understottet i et
flerde studie (evidensniveau 3c).'” To studier observe-
rede ligeledes en oget risiko for postoperative sarinfekti-
oner (komplikationsgrad I-II) blandt rygere i forhold til
ikke-rygere (evidensniveau 2c og 3c¢)."'%!"” Risikoen for
sarinfektioner blandt rygere var siledes det dobbelte af
risikoen blandt ikke-rygere (OR=2,04; 95 % CI: 1,26-
3,31)."¢ Rygning egede risikoen for akut spaltning af
sar (komplikationsgrad III) hos patienter med et kumu-
leret tobaksforbrug pa 20 eller flere pakkear (OR=3,7;
95 % CI: 1,6-8,6) (evidensniveau 3b)."® Ligeledes var
risikoen for hernier i operationsarret (komplikations-
grad I-III) signifikant eget blandt rygere og eksrygere
i forhold til aldrig-rygere (evidensniveau 3c).'” Ryge-
re havde derudover en signifikant hojere prevalens af
postoperative vaginale erosioner (komplikationsgrad III)
end ikke-rygere i en gruppe af patienter som gennemgik
operation for bekkenbunds-prolaps (henholdsvis 9,5 %
og 3,2 %) (evidensniveau 3c)."** Rygere med dybe va-
ginale erosioner havde i gennemsnit reget 25 pakkeir,
mens gennemsnittet for alle rygere var 13 pakkear.'*
For vaginale erosioner var risikoen oget ved et forbrug
pa mere end syv pakkear hos patienter, der blev opereret
for bekkenbunds-prolaps (evidensniveau 3c).'!
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Fire studier fandt ingen sammenhang mellem ryg-
ning og henholdsvis sarinfektion (evidensniveau 2c og
3¢),”'?? pdem (komplikationsgrad I-III) (evidensniveau
3¢)'® og manglende heling af cikatricer i mellemkedet
(komplikationsgrad I-1II) (evidensniveau 3c)* efter ab-
dominalkirurgi.

Rygning blev ikke observeret til at vare risikofaktor for
sarinfektion generelt efter thoraxkirurgi i de to stu-
dier, der undersegte dette (evidensniveau 2c og 3c). !
Rygnings betydning for dyb sternal sirinfektion efter
thoraxkirurgi (komplikationsgrad III) er undersogt i
tre studier, hvor der i to af studierne blev observeret en
oget risiko blandt rygere bade ved rygning inden for det
sidste ar (OR=2,7; 95 % CI: 1,5-4,9),"** inden for de
sidste tre mineder (OR=3,27; 95 % CI: 1,04-10,20)'*
og inden for de sidste to uger (2,6; 95 % CI: 1,5-4,5)'*
(evidensniveau 2b og 3b). I det tredje studie blev der
ikke observeret nogen sammenhzng (evidensniveau
2¢).'%¢ Risikoen for overfladisk sternal sirinfektion var
derimod eget i dette studie (OR=1,86; 1,08-3,20).'%

Rygere blev i ét studie observeret til at have en storre
risiko for sarinfektion efter hoved-halskirurgi end ikke-
rygere (OR=2,96; 95 % CI:1,03-8,53) (evidensniveau
2b).® T et andet studie var der en ujusteret sammen-
hang, men efter justering for potentielle confoundere
var sammenhangen ikke lengere signifikant (evidens-
niveau 3¢),” mens der i et tredje studie ikke var nogen
sammenhang mellem rygning og sarinfektion (evidens-
niveau 3c). ¥/

For mund- og tandkirurgi var der var en oget risiko
for “dry socket” (komplikationsgrad I-1I) efter kirurgisk
fiernelse af visdomstand blandt cigaret- og vandpibery-
gere i forhold til ikke-rygere. Prevalensen af “dry socket”
steg med stigende antal cigaretter per dag (evidensni-
veau 3c¢).'”® Et andet studie undersogte sammenhzngen
mellem rygning og sarinfektioner efter mund- og tand-
kirurgi, men fandt ingen sammenhzng (evidensniveau

3¢). 40

Risikoen for sairkomplikationer var oget efter ortopzed-
kirurgi blandt rygere i forhold til ikke-rygere i fem
studier med evidensniveau mellem 2c og 3d. OR var
henholdsvis 3,2 (95 % CI: 1,8-6,0),%> 2,33 (95 % CI:
1,02-5,32),'* 1,19 (95 % CI: 1,02-1,37),%° 8,1 (95 %
Cl: 2,8-23,3),"" 0g 2,78 (p=0,01)"". Tre studier af evi-
densniveau 3c fandt ingen sammenhang mellem ryg-
ning og sarkomplikationer.8%'3%133

For brystkirurgi blev der i 11 studier observeret en gget
risiko for sirkomplikationer blandt rygere. Saledes var
risikoen for sarhelingsproblemer i ét studie fire gange
oget blandt rygere i forhold til aldrig-rygere (OR=3,9;
95 % CI: 1,0-14,3) (evidensniveau 2c).'** Tilsvarende



blev observeret i et andet studie (evidensniveau 3c).'*

Risikoen for sirinfektion var mellem to og syv gange
hojere blandt rygere i forhold til ikke-rygere i tre studier
(OR=2,04; p<0,05;** OR=4,6; 95 % CI: 1,2-17,7"% og
OR=7,48; 95 % CI: 1,50-11,56") (evidensniveau 2c
og 3c¢). Tre andre studier observerede en eget risiko for
hudlapnekrose (komplikationsgrad III) blandt rygere
i forhold til ikke-rygere med OR pa henholdsvis 3,1
(95 % CI: 1,7-5,9),” 4,27 (95 % CI: 1,06-9,76)"" og
6,85 (95 % CI: 1,96-23,9)* (evidensniveau 2c og 3c),
mens tre studier fandt en gget risiko for hudlapnekrose
blandt rygere (OR ikke angivet) (evidensniveau 2c og
3¢).7%%138 Syv studier observerede ingen sammenhang
mellem rygning og henholdsvis sirhelingsproblemer
(evidensniveau 3c),"? sarbristninger (evidensniveau
3¢),”?%1% sarnedbrydning (evidensniveau 3c),'*® vaske-

ophobning i vav,”* hematom”?%34!1% og nekrose.”'%

Risikoen for sairkomplikationer efter plastikkirurgi var
ligeledes oget blandt rygere i de tre studier, der under-
sogte sammenhangen.''%!“014! Risikoen for sirinfektion
var storst blandt patienter med et hgjt dagligt forbrug
af cigaretter, med en lang rygehistorie eller et hgjt antal

pakkedr.'®

Samlet er der steerk evidens for en eget risiko for sir-
komplikationer blandt rygere i forhold til ikke-rygere
(konklusion, styrke B).

Lungekomplikationer (komplikationsgrad 11-IV)

Ud fra litteraturen indtil 4r 2000 konkluderede Sund-
hedsstyrelsen i rapporten fra 2001, at der er “moderat ril
sterk evidens for, at rygere har en oget forekomst af pulmo-
nale komplikationer end ikke rygere og dermed oget risiko
for respirationsbesver, pneumonia og respiratorbehand-
ling.” Litteraturen pd omridet fra og med dr 2000 er
gennemgiet i nedenstdende.

Rygere havde en aget risiko for lungebetendelse (kom-
plikationsgrad II) efter abdominalkirurgi (OR=2,1;
95 % CI: 1,3-3,2) (evidensniveau 2¢).”> Ogsa risikoen
for mekanisk ventilation i mere end 48 timer (kompli-
kationsgrad IV) var eget blandt rygere (evidensniveau
2¢),'? ligesom der var en tendens til hgjere risiko for
lungekomplikationer samlet set blandt rygere sammen-
lignet med ikke-rygere (OR=2,11; 95 % CI: 0,99-4,48)

(evidensniveau 2¢).'#3

Efter thoraxkirurgi var der en forhejet risiko for lun-
gekomplikationer blandt rygere i forhold til ikke-rygere
i to studier med OR pa 7,4 (95 % CI: 2,6-21,3)' og
4,78 (95 % CI: 1,51-15,12)'% (evidensniveau 2b). I et
tredje studie var rygning kun en signifikant risikofak-
tor blandt patienter pi 70 ér eller @ldre efter justering

for potentielle confoundere (OR=3,3; 95 % CI: 1,56-
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7,01), mens der i de marginale analyser blev observe-
ret en gget risiko for alle aldersgrupper (evidensniveau
3¢)." I forhold til eksrygere, der var stoppet mere end
en maned for operation, var risikoen for lungekompli-
kationer 2,7 gange forpget blandt rygere (OR=2,70; 95
% CI: 1,18-6,17) (evidensniveau 3c)."*® Rygning var li-
geledes forbundet med en to gange oget risiko for lunge-
infektion (komplikationsgrad II) (OR=1,99; 95 % CI:
1,36-2,93) (evidensniveau 2c).”¢ Tilsvarende blev obser-
veret i et andet studie med evidensniveau 3¢, dog kun
blandt mand.'* Efter operation for lungecancer havde
rygere og patienter med et kumuleret tobaksforbrug pa
mere end 30 pakkedr en gget risiko for bronchopleural
fistel (komplikationsgrad III) (RR henholdsvis 3,80;
95 % CI: 1,10-13,33 og 3,97; 95 % CI: 1,19-13,22)
(evidensniveau 2b).'"” Risikoen for atelektase (kompli-
kationsgrad I-II) var ligeledes hgjere blandt rygere end
ikke-rygere (OR=3,09; 95 % CI: 2,14-4,45) (evidens-
niveau 2c¢).”® Tre studier fandt ingen sammenheng mel-
lem rygning og lungekomplikationer efter thoraxkirurgi
(evidensniveau 2c -3c).7%14814

Litteraturen vedrerende risikoen for lungekomplika-
tioner efter hoved-halskirurgi var ikke entydig. To
studier observerede ingen forskel i risikoen for lunge-
komplikationer generelt mellem rygere og ikke-rygere
(evidensniveau 2¢).1% Et af studierne observerede dog
en gget risiko blandt rygere og eksrygere i de ujusterede
analyser,"® mens et tredje studie observerede en oget ri-
siko for lungebetzndelse og lungekomplikationer gene-
relt blandt rygere i forhold til ikke-rygere (henholdsvis
OR=2,29; 95 % CI: 1,34-3,93 og OR=1,47; 95 % CI:
1,08-2,01) (evidensniveau 2c).° Risikoen for pleural
effusion (komplikationsgrad I-III), respirationssvigt
(komplikationsgrad 1V) og akut respiratorisk distress
syndrom (komplikationsgrad IV) var den samme uanset
rygestatus i ét studie (evidensniveau 2c),’® mens et andet
studie fandt en forhgjet risiko for akut respiratorisk di-
stress syndrom blandt rygere (OR=9,95; 95 % CI: 1,07-
92,7) (evidensniveau 2c)."!

Efter ortopadkirurgi og kirurgi generelt var der ingen
sammenhang mellem rygning og postoperative lunge-
komplikationer efter kontrol for potentielle confoundere
(evidensniveau 2b-3c).57#%15%153 | de marginale analyser
blev der dog observeret en signifikant storre andel ry-
gere blandt patienter med akut lungeskade efter kirurgi
generelt (evidensniveau 2c).”” Risikoen for postoperativ
intubation (komplikationsgrad III) efter kirurgi generelt
var signifikant eget blandt rygere (OR=1,6; 95 % CI:
1,5-1,8) (evidensniveau 3c).>®

Ud fra Sundhedsstyrelsens rapport fra 2001 og narve-
rende litteraturstudie kan konkluderes, at der er mode-
rat til sterk evidens for en eget risiko for postoperative



lungekomplikationer blandt rygere sammenlignet med
ikke-rygere. Dette ses is@r efter abdominal- og thoraxki-
rurgi (konklusion, styrke B).

Hjertekarkomplikationer (komplikationsgrad
[1-111)

For thoraxkirurgi observerede fire studier ingen sam-
menhzng mellem rygning og henholdsvis hjertestop
(komplikationsgrad IV),”® sterre skadelige hjertetilfelde
(komplikationsgrad III),”* lavt cardiac output (kompli-
kationsgrad II),”® intraaortisk ballonpumpe (kompli-
kationsgrad III)”® og hjertekomplikationer generelt'
(evidensgrad 2c og 3c). Risikoen for apopleksi (kom-
plikationsgrad III) efter thoraxkirurgi var ligeledes den
samme uanset rygestatus i tre studier (evidensniveau
3c),”715%1 mens et fjerde studie fandt en eget risiko
blandt rygere i forhold til ikke-rygere (OR=1,62; 95 %
CI: 1,08-2,43) (evidensniveau 2b)."° Pravalensen af
postoperativ arytmi (komplikationsgrad II) efter koro-
nar bypass operation var lavere hos rygere end eksrygere
og ikke-rygere i ét studie (henholdsvis 29 %, 40 % og
39 %; p=0,001) (evidensniveau 2c).”

Efter hoved-halskirurgi, ortopadkirurgi og brystki-
rurgi var der ingen eget risiko for hjertekarkomplikatio-
ner blandt rygere i forhold til ikke-rygere efter kontrol
for potentielle confoundere (evidensniveau 2¢-3c).>>%%157
Efter levertransplantation havde rygere en oget risiko
for vaskulere komplikationer efter levertransplantation
i forhold til ikke-rygere (RR=2,49; 95 % CI: 1,16-
5,33), og eksrygere havde en lavere risiko end rygere
(RR=0,41; 95 % CI: 0,18-0,96) (evidensniveau 3c).'”’
Sammenfattende er der moderat evidens for, at rygning
ikke oger risikoen for hjertekarkomplikationer med
undtagelse af risikoen for hjertekarkomplikationer efter
levertransplantation (konklusion, styrke B).

Anastomoselaekage (komplikationsgrad il

Rygnings betydning for risikoen for anastomoselzkage
efter abdominalkirurgi er undersogt i seks studier.
To studier observerede en 1,9-6,4 gange foreget risiko
for anastomoselekage blandt rygere i forhold til ikke-
rygere (OR=1,88; 95 % CI: 1,02-3,46°' og OR=6,42;
95 % CI: 2,68-15,367%) (evidensniveau 2b). Et tredje
studie fandt ligeledes en marginal positiv sammenhang
mellem rygning og anastomoselekage, men justering
for alkoholindtag og vagttab fjernede sammenhangen
(OR=1,08; 95 % CI: 0,39-1,89) (evidensniveau 2c).”
Tre studier fandt ingen signifikant sammenhang mel-
lem rygning og anastomoselekage (evidensniveau 3c-
3d).%125158 Risikoen blandt eksrygere var den samme
som blandt ikke-rygere (OR=1,46; 95 % CI: 0,82-2,59;
OR=0,92; 95 % CI: 0,35-2,42) (evidensniveau 2b og

ZC).GMSS
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Ud fra Sundhedsstyrelsens rapport fra 2001, hvor der
blev beskrevet en positiv sammenhang mellem rygning
og anastomoselekage, og nerverende studie kan det
konkluderes, at der er svag til moderat evidens for eget
risiko for anastomoselzkage blandt rygere sammenlig-
net med ikke-rygere (konklusion, styrke B).

Pankreatitis (komplikationsgrad 1)

Kun ét studie har underspgt ssmmenhangen mellem
rygning og postoperativ pankreatitis, og dette fandt
ingen sammenhang® (evidensniveau 3c¢) (konklusion,
styrke C).

Bledninger (komplikationsgrad I1)
Sammenhzngen mellem rygning og postoperative bled-
ninger og blodtransfusion er ikke eksplicit beskrevet i
Sundhedsstyrelsens rapport fra 2001. I nzrverende lit-
teraturstudie identificerede vi otte studier, hvori sam-
menhangen blev undersegt. To studier fandt en positiv
sammenhang, mens seks studier ikke observerede en
sammenhang,.

For abdominalkirurgi var der ingen sammenhzng
mellem rygning og henholdsvis blodtransfusion, trans-
fusionskreevende bledning eller bledninger generelt
(evidensniveau 2c¢, 3b og 3¢).¢4!¥%" Risikoen for blod-
transfusion efter thoraxkirurgi var ligeledes ikke signi-
fikant forskellig mellem rygere og ikke-rygere (evidens-
niveau 3c).”®

Rygere havde flere bledningsepisoder efter hoved-hals-
kirurgi end ikke-rygere (henholdsvis 10,2 % og 5,4
%; p=0,01) (evidensniveau 3c).'® Dette var dog ikke
gzldende efter tonsillektomi.'*® Efter mund- og tand-
kirurgi var der ingen sammenhang mellem rygning og
postoperativ bledning (evidensniveau 3c¢),' mens der
efter ortopadkirurgi var en 3,1 gange oget risiko for
akut gastrointestinal bledning blandt rygere (OR=3,1;
95 % CI: 1,25-6,42) (evidensniveau 2b).'°! Der var
ingen gget bledningsrisiko blandt rygere efter brystki-

rurgi (evidensniveau 3c).'"!

Der er moderat evidens for, at risikoen for postoperativ
bledning er den samme blandt rygere og ikke-rygere
(konklusion, styrke B).

Neurologiske komplikationer
(komplikationsgrad 1V)

Seks studier har undersegt sammenhangen mellem
rygning og postoperative neurologiske komplikationer.
Heraf observerede fem studier ingen sammenhang,
mens ¢t studie observerede en oget risiko for delirirum

(komplikationsgrad I'V) blandt rygere.



Der blev ikke observeret nogen sammenhang mellem
rygning og postoperativt delirium efter abdominalki-
rurgi (evidensniveau 2¢).®® For thoraxkirurgi observe-
rede to studier ligeledes ingen oget risiko for neurologi-
ske komplikationer blandt rygere i forhold til ikke-rygere
(evidensniveau 3c),'*”® mens et tredje studie fandt en
oget risiko for delirium blandt rygere (OR=1,65; 95 %
CI: 1,00-2,72) (evidensniveau 3c)."** Efter ortopaedki-
rurgi var der ingen sammenhzng mellem rygning og
henholdsvis delirium og konfusion (komplikationsgrad
IV) (evidensniveau 3c).5%192

Sammenfattende kan konkluderes, at der er moderat
evidens for, at risikoen for neurologiske komplikationer
ikke pavirkes af rygning (konklusion, styrke B).

Indlaeggelse pa intensiv og forlaenget
indlaeggelsestid (komplikationsgrad I-1V)
Sammenhangen mellem rygning og henholdsvis ind-
leeggelse pd intensivafdeling og forlenget indleggelses-
tid blev ikke beskrevet eksplicit i Sundhedsstyrelsens
rapport fra 2001. I narverende litteraturstudie fandt
vi to studier, hvori sammenhzangen mellem rygning og
indleggelse pd intensiv blev beskrevet. I det ene studie
blev der observeret en eget risiko for indleggelse pa in-
tensiv efter thoraxkirurgi blandt rygere i de ujusterede
analyser, men sammenhngen forsvandt efter justering
for confoundere (evidensniveau 3c).'* I det andet stu-
die blev det fundet, at rygere havde en 1,6 gange hgjere
risiko for indleggelse pa intensiv efter kirurgi generelt
end ikke-rygere (OR=1,55; 95 % CI: 1,05-2,51) (evi-

densniveau 2b).!?

Sammenhangen mellem rygning og indleggelsestid er
ikke ligesd entydig. I ét studie blev observeret, at 1,9
indleggelsesdage efter abdominalkirurgi kunne tilskri-
ves rygning (evidensniveau 2c¢),'** mens der i et andet
studie ikke var forskel i indleggelsestid mellem rygere og
ikke-rygere (evidensniveau 3c).'** For ortopadkirurgi
var den gennemsnitlige ortopaedkirurgiske indleggelses-
tid leengere blandt rygere end ikke-rygere (henholdsvis
15,6 og 13,0 dage; p=0,002), mens rygere havde en kor-
tere gennemsnitlig total indleggelsestid end ikke-rygere
(henholdsvis 18,0 og 21,8 dage; p=0,008) (evidensni-
veau 3¢).* Et andet studie fandt ingen sammenhang
mellem rygning og indleggelsestid (evidensniveau 2c).”

Sammenfattende er der svag evidens for at rygning eger
risikoen for indleggelse pa intensivafdelingen (konklu-
sion, styrke C), mens der er svag evidens for, at rygning

oger indleggelsestiden (konklusion, styrke C).

Implantatsvigt (komplikationsgrad I-ll)

Risikoen for at miste brystimplantat efter brystrekon-
struktion var eget med en faktor 3 blandt rygere i

28

forhold til ikke-rygere i ét studie (OR=3,0; 95 % CI:
1,61-5,57) (evidensniveau 2b).'%> Andre studier har ikke
undersggt denne sammenhzng.

Implantatsvigt efter tandkirurgi (komplikationsgrad
I-II) er undersogt i et review og metaanalyse fra 2007,
hvorfor kun originallitteratur fra og med ar 2007 er
medtaget i nervarende litteraturstudie (jevnfer meto-
deafsnit, side 5). Metaanalysen, bestdende af 29 studier,
observerede en 2,6 gange eget risiko for implantatsvigt
blandt rygere i forhold til ikke-rygere (OR=2,64; 95 %
CI: 1,70-4,09)."** Et originalstudie fra 2007 observe-
rede ligeledes en oget risiko for implantatsvigt blandt
rygere, der rog mere end 10 cigaretter om dagen i for-
hold il ikke-rygere (evidensniveau 3c).'®® Risikoen var
sdledes oget 1,9 (95 % CI: 1,07-3,26) og 2,7 (95 % CI:
1,63-4,54) gange ved henholdsvis et forbrug pa 10-20
cigaretter/dag og over 20 cigaretter/dag. Et forbrug pa
1-10 cigaretter/dag var ikke forbundet med en oget ri-
siko for implantatsvigt.'®

Et studie fandt en oget risiko for svigt af ortodontiske
miniskruer (komplikationsgrad II) blandt rygere, der
rog mere end 10 cigaretter om dagen i forhold til ikke-
rygere (evidensniveau 3c).'* Et forbrug pa 1-10 cigaret-
ter/dag egede ikke risikoen signifikant.

Rygning eger risikoen for implantatsvigt efter brystre-
konstruktion (konklusion, styrke C). Der er sterk evi-
dens for, at rygning eger risikoen for implantatsvigt ef-
ter tandkirurgi (konklusion, styrke A).

Organafstedning (komplikationsgrad 1V)

Rygnings betydning for organafstedning efter trans-
plantation er undersogt i fem studier. Risikoen for
dysfunktion af transplanteret lever (komplikationsgrad
IV) inden for et &r efter levertransplantation var ikke
forbundet med rygning (evidensniveau 3c).'®” Rygere
havde i ét studie en cirka 1,5 og 1,8 gange forhgjet ri-
siko for nyreafstedning inden for henholdsvis et ir og
ti dage efter transplantation sammenlignet med aldrig-
rygere (OR=1,46; 95 % CI: 1,05-2,03 og OR=1,8; 95
% CI: 1,1-2,9) (evidensniveau 2c).'*® Et andet studie
observerede en gget risiko for afstedning af nyren ved et
kumuleret tobaksforbrug pa mere end 25 ér i forhold til
under 25 ar (RR=1,30; 95 % CI: 1,04-2,63) (evidensni-
veau 3¢).'® I dette studie var risikoen for nyreafstedning
ikke forskellig athengig af rygestatus. Sammenhangen
mellem rygestatus og nyreafstodning blev heller ikke
fundet i et tredje studie (evidensniveau 3c)."”° Ved reim-
plantering af fingre havde rygning inden operation ikke
betydning for veevsnekrose af den reimplanterede finger
(komplikationsgrad III), mens rygning efter operatio-
nen var forbundet med en storre risiko for veevsnekrose
i fingeren (p=0,002) (evidensniveau 2c)."”!



Efter transplantation er der svag til moderat evidens for,
at rygning eger risikoen for afstedning af organ (kon-
klusion, styrke C).

Betydning af forbrugets storrelse

I de identificerede studier blev tobakseksponering ofte
kategoriseret i to kategorier (ryger og ikke-ryger) eller
tre kategorier (ryger, eksryger og ikke-ryger). Ud fra
disse oplysninger er det dog ikke muligt at drage kon-
klusioner om betydningen af tobakforbrugets storrelse.
Femten af de identificerede studier muliggjorde en vur-
dering af betydningen af forbrugets storrelse, hvor to-
baksforbrug enten blev defineret som aktuelt forbrug
malt i cigaretter eller gram tobak per dag eller defineret
som kumuleret forbrug malt i pakkedr. Dette gennem-
gas nedenfor.

Det kumulerede tobaksforbrug blandt rygere med dybe
vaginale erosioner (komplikationsgrad II-III) efter ab-
dominalkirurgi var signifikant hejere end blandt ry-
gere uden dyb erosion (gennemsnitligt 25 pakkeir mod
13 pakkedr; p<0,05) (evidensniveau 3c).'® Tilsvarende
blev der observeret en grensevardi pa syv pakkear for
risikoen for vaginal erosion. Rygere med et tobaksfor-
brug pi mindre end syv pakkear havde saledes ikke en
signifikant forskellig risiko for vaginal erosion i forhold
til ikke-rygere, mens et forbrug pd mere end syv pak-
keir ogede risikoen signifikant (evidensniveau 3c).'*!
To andre studier fandt en grenseverdi pa 10 pakkear
for risikoen for henholdsvis komplikationer generelt ef-
ter abdominalkirurgi (evidensniveau 2¢)* og alvorli-
gere komplikationer efter thoraxkirurgi (evidensniveau
2b).® Der blev observeret en grenseverdi pi 6,85 pak-
kedr for infektion generelt og sarinfektion efter brystki-
rurgi (evidensniveau 3c).'?”'% Et tredje studie fandt dog
en linear dosis-responssammenhang mellem tobaksfor-
brug og komplikation efter brystkirurgi, hvor risikoen
for komplikationer steg med 80 % for hver cigaretpakke
per dag (evidensniveau 2c¢).”

Et forbrug pa mere end 20 pakkeir ogede risikoen for
bristning af sir efter abdominalkirurgi signifikant i for-
hold til et forbrug pa under 20 pakkear (evidensniveau
3b),""® mens et forbrug pa mere end syv pakkear ogede
risikoen for anastomoselekage sammenlignet med et
forbrug pé under syv pakkeir (evidensniveau 2¢).®* Ri-
sikoen for komplikationer efter thoraxkirurgi var gget
ved et forbrug pa mere end 30 pakkeir sammenlignet
med et forbrug pd under 30 pakkear i ét studie (evi-
densniveau 2b)' og ved mere end 40 pakkear i et andet
studie (evidensniveau 2c).%
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Risikoen for komplikationer efter hoved-halskirurgi
var den samme ved et lille, mellem og stort aktuelt to-
baksforbrug (evidensniveau 2¢).” Et tobaksforbrug pa
mere end 10 cigaretter om dagen var forbundet med
storre risiko for implantatsvigt efter tandoperation
i forhold til ikke-rygere, mens risikoen ved et forbrug
pa mindre end 10 cigaretter/dag ikke var forskelligt fra
ikke-rygeres (evidensniveau 3c).'® Efter brystkirurgi
var komplikationsrisikoen hejere blandt rygere, der rog
15g/dag eller mere, end blandt rygere, der rog 1-14g/
dag. Begge grupper havde en storre komplikationsrisiko
end ikke-rygere (evidensniveau 2b).* Rygere med infek-
tioner efter plastikkirurgi rog i gennemsnit flere ciga-
retter per dag end rygere uden infektioner (henholdsvis
13,9 og 4,5; p<0,001) (evidensniveau 3c).'*’ Tilsvarende
havde de ogsé roget i flere dr og roget flere cigaretter
samlet.'*

Samlet tyder det p, at der for aktuelt tobaksforbrug

er en linear dosis-responssammenhang mellem antal
cigaretter og risikoen for komplikationer (konklusion,
styrke B). For kumuleret tobaksforbrug tyder det pa, at
der for et forbrug pé over seks pakkedr er en eget risiko
for komplikationer i forhold til ikke-rygere, mens et
forbrug pa under seks pakkeir ikke er forbundet med
en eget risiko (konklusion, styrke B).

Konklusion: Rygning og komplikationer

Rygning eger risikoen for komplikationer generelt, sir-
og vaevskomplikationer, lungekomplikationer, anasto-
moselekage efter anastomoser og implantatsvigt efter
tandkirurgi (konklusion, styrke A/B). Der er svag til
moderat evidens for, at rygere har en oget risiko for ind-
leggelse pé intensivafdeling, forleenget indleggelsestid,
postoperative infektioner generelt og organafstedning
efter transplantation (konklusion, styrke C). Rygning
oger ikke risikoen for hjertekarkomplikationer, neurolo-
giske komplikationer og bledninger (konklusion, styrke
B). Postoperativ mortalitet blandt rygere afviger ikke fra
mortaliteten blandt ikke-rygere (konklusion, styrke B).
For aktuelt tobaksforbrug synes komplikationsrisikoen
at oges med antal cigaretter per dag (konklusion, styrke
B). For kumuleret tobaksforbrug eges risikoen dog farst
ved et forbrug pd mere end seks pakkedr, mens risikoen
ved et forbrug pa under seks pakkear ikke afviger fra
risikoen blandt ikke-rygere (konklusion, styrke B).

Konklusionerne i denne rapport understotter konklu-
sionerne fra Sundhedsstyrelsens rapport fra 2001 uden
vasentlige afvigelser. Samlet kan derfor konkluderes, at
der er en oget risiko for postoperative komplikationer
blandt rygere i forhold til ikke-rygere, serligt hvis de har
et kumuleret tobaksforbrug pa mere end seks pakkedr.



Rygestopinterventioners betydning for

postoperative komplikationer

Betydningen af rygestopinterventioner for postopera-
tive komplikationer er belyst i fire systematiske reviews
af hej kvalitet (evidensniveau la og 2a), hvor de nyeste
er fra 2011. Disse blev derfor brugt som udgangspunke
for segningen af originallitteratur i stedet for Sundheds-
styrelsens rapport fra 2001. Vi identificerede ikke nogle
studier publiceret efter ar 2010. De fire reviews blev
derfor benyttet som evidensen for effekt af interventio-
ner. Ingen studier undersogte betydningen af tobaksre-
duktion frem for rygestop pa risikoen for postoperative
komplikationer, hvorfor kun rygestop er beskrevet i ne-
denstdende.

Effekt af totalt tobakstop og
interventionsform

I tre af de fire identificerede reviews blev betydningen af
totalt rygestop for forekomsten af postoperative kompli-
kationer undersogt.

Thomsen et al. delte i deres review fra 2009 interventio-
nerne ind i tre grupper: intensive (defineret som ugent-
lig individuel radgivning 4-8 uger praoperativt med
farmakoterapi), medium intensive (radgivning 2-3 uger
przoperativt med farmakoterapi) og korte interventioner
(kort radgivning, med eller uden farmakoterapi).”” I re-
viewet fandt de, at kun intensive interventioner ggede
sandsynligheden for rygestop bade for operation og op
til 12 maneder efter operation, mens interventionerne
samlet set reducerede foreckomsten af postoperative
komplikationer (RR=0,56; 95 % CI: 0,41-0,78) (evi-

densniveau 1a).

I det andet review ligeledes af Thomsen et al. fra 2010
blev interventioner inddelt i to grupper: intensive
(ugentlig individuel ridgivning 4-8 uger praoperativt)
og korte interventioner (kort radgivning)."® Der var en
signifikant eget sandsynlighed for rygestop ved bade
intensive (RR=10,76; 95 % CI: 4,55-25,46) og korte
(RR=1,41; 95 % CI: 1,22-1,63) rygestopinterventioner
(evidensniveau 1a). Effekten af intensive rygestopinter-
ventioner pa komplikationer generelt og sarkomplika-
tioner var serligt stor med en relativ risikoreduktion pa
henholdsvis 58 % og 69 % i forhold til kontrolgruppen,
der ikke modtog nogen form for intervention. Effekten
af kortere interventioner var derimod ikke signifikant.
Der blev ikke fundet signifikante forskelle i risikoen for
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hjerte- eller lungekomplikationer eller indleggelsestid
for de to typer af interventioner.

I det tredje review pa omradet af Mills et al. fandt de ud
fra de randomiserede studier, at risikoen for postopera-
tive komplikationer blev reduceret 41 % ved rygestop
(RR=0,59; 95 % CI: 0,41-0,85) (evidensniveau 1la).'”*
De observationelle studier, der var inkluderet i reviewet,
viste ligeledes en vasentlig lavere pravalens af postope-
rative komplikationer for patienter, der stoppede med
at ryge inden operationen. Saledes havde eksrygere en
gennemsnitlig risiko for komplikationer generelt pa 22
% (95 % CI: 13-34 %), mens rygere, der fortsatte med
at ryge op til operationstidspunktet, havde en risiko pa
32 % (95 % CI: 19-47 %) (evidensniveau 2a). Risikoen
for sarhelingskomplikationer og lungekomplikationer
blev reduceret med henholdsvis 27 % (RR=0,73, 95 %
CI: 0,61-0,87) og 19 % (RR=0,81, 95 % CI: 0,70-0,93)
ved rygestop przoperativt.

De inkluderede studier i de tre reviews var forholdsvis
heterogene angiende interventionstyper og varighed af
rygestop, hvilket kan komplicere sammenligneligheden
af studiernes fund. Dette blev der dog taget hgjde for i

konklusionerne.

Intensiv rygeintervention reducerer rygerelaterede kom-
plikationer efter operationer (konklusion, styrke A).

Varighed af praeoperativ
rygestopintervention

Fire reviews undersogte den optimale periode, hvori pa-
tienter skal have varet i et rygestopforleb preoperativt
for at nedsatte risikoen for komplikationer.

I reviewet af Mills et al. konkluderede de, at interven-
tioner pA minimum fire uger reducerede risikoen for
komplikationer signifikant i forhold til fortsat rygning
(RR=0,45, 95 % CI: 0,30-0,68), mens interventioner
pd under fire uger ikke havde nogen effekt pa risikoen
(RR=0,92, 95 % CI: 0,53-1,60) (evidensniveau 1la).'74
For hver uge patienterne havde veret regfrie, var der
en 19 % lavere risiko for postoperative komplikationer
(RR=0,81; 95 % CI: 0,014-0,368). De observationelle
studier fandt ligeledes, at rygestop i mere end fire uger
var forbundet med en 20 % lavere risiko for komplika-



tioner end ved rygestop pa under fire uger (RR=0,80;
0=0,02) (evidensniveau 2a). Nar der blev taget hejde
for studiernes heterogenitet, var der dog ikke leengere
en signifikant forskel mellem de to rygestopperioder
(p=0,52).

I et andet review blev det undersogt, om rygestopinter-
ventioner pabegyndt senere end otte uger for operation
nedsatte risikoen for postoperative komplikationer.'”
De fandt, at rygestop inden for otte uger op til opera-
tionen ikke @ndrede risikoen for komplikationer signi-
fikant i forhold til fortsat rygning (RR=0,78; 95 % CI:
0,57-1,07) (evidensniveau 2a).

Individuel ridgivning inklusiv farmakoterapi, der var
pabegyndt mindst fire uger inden operation, blev i et
tredje review fundet til at mindske risikoen for postope-
rative komplikationer (evidensniveau 1a),"* mens det i
et fjerde review blev fundet, at en lengere periode med
rygestopintervention var ngdvendig for at reducere risi-
koen for komplikationer efter operation, gerne mindst
seks uger inden operationen (evidensniveau 1a).'”?

Samlet finder review'ene, at der er sterk evidens for
fordelene ved rygestop sammenlignet med fortsat ryg-
ning i forhold til at nedsette risikoen for postoperative
komplikationer. Der ses en signifikant forskel mellem
intensive rygestopinterventioner sammenlignet med
mindre intensive interventioner (konklusion, styrke
A). Effekten henger sammen med varigheden af ryge-
stopinterventionen, men der er stadig brug for mere
videnskabelig dokumentation angiende det optimale
tidspunke for rygestop prazoperativt. Den overordnede
konklusion er, at rygestopinterventioner pibegyndt seks
til otte uger inden operation har en gavnlig effekt pa
risikoen for postoperative komplikationer i forhold til
fortsat rygning (konklusion, styrke A). Gavnligheden
af rygestopinterventioner pibegyndt mindre end seks
til otte uger prazoperativt er der kun svag evidens for.
Det fremhaves dog af Thomsen et al., at rygestopinter-
ventioner pabegyndt senere end tre til fire uger inden
operation teoretisk set kan have en gavnlig effekt pa den
postoperative rehabilitering.'”?
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Synergieffekt

mellem alkohol
og rygning

Det kunne tenkes, at alkohol og rygning har en eks-
tra effekt pa postoperative komplikationer ud over den
samlede selvstendige effekt af de to faktorer. Kun ét
studie har dog indtil nu undersegt denne synergieffekt
mellem alkohol og rygning pi postoperative komplika-
tioner ved at inkludere et interaktionsled i analyserne
og fandt ingen synergieffekt (evidensniveau 3c).*® Der
mangler dog yderligere evidens for at kunne afvise en
eventuel synergieffekt mellem alkohol og rygning.
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S20 S12 and S16

S19  Sl7orSi8

S18  MH Smoking+ OR MH Tobacco+

S17 (Tl smok* OR tobacco OR cigar*) OR (AB smok* OR

tobacco OR cigar*)
S16  S14 or S15

S15  MH "Alcohol Drinking” OR MH ”Alcohol—Related

Disorders+” OR MH "Alcoholic Beverages+”

S14 Tl alcohol* OR AB alcohol*
S13  SI0 or ST1
S12 S9 or STl

S MH "Perioperative Care+” OR MH "Postoperative
Complications+” OR MH Reoperation OR MH

"Wound Healing+"
S10  S3and S7

S9 S4 and S8
S8  S5orSé or S7

S7  MH "Length of Stay” OR MH "Risk Factors+” OR MH

"Treatment Outcomes+”

S6 MW "adverse effects” OR MW complications OR

MW mortality OR MW “prevention and control”

39

Limiters/Expanders

Limiters — Published Date from: 20000101-
300012371; Exclude MEDLINE records
Search modes — Boolean/Phrase

Limiters — Published Date from: 20000101-
30001231; Exclude MEDLINE records
Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase

Limiters — Language: Danish, English,
Norwegian, Swedish

Search modes — Boolean/Phrase

Limiters — Published Date from: 19920101-
30001231; Exclude MEDLINE records
Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase

Limiters — Clinical Queries: Review — Best
Balance

Search modes — Boolean/Phrase

Limiters — Publication Type: Meta Analysis
Search modes — Boolean/Phrase

Limiters — Publication Type: Systematic
Review

Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase

122

47

722
574
179
231

235

mé
1079

50

3813
2654
1477
40662
28109
33068

32566
21595

24827
81806
174590
57724

34408
156359
731897
156081

505874



S5

S4
S3
S2
Sl

TX adverse OR complication* OR healing OR
morbidity OR mortality OR reoperati* OR risk*
SlorS2orS3

MH "Surgery, Operative+"
MW surgery

TX surger* OR surgical* OR intrasurg* OR persurg*
OR perisurg* OR postsurg* OR presurg* OR operat*
OR intraoperati* OR peroperati* OR perioperati*

OR postoperati* OR preoperati*

40

Search modes — Boolean/Phrase

Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase
Search modes — Boolean/Phrase

554954

316148
186393
115237
248822



Appendiks 1a: Segestreng — bred s@gning

Segning i PsycINFO (Ovid) gennemfort den 11. september 2011

Alkohol og/eller rygning, reviews

Alkohol, inkl. primaerstuider

. Rygning, inkl. primaerstuider

1

o W N

O 00 N4 O

(surger* or surgical* or intrasurg* or persurg* or perisurg* or postsurg* or presurg* or operat* or
intraoperati* or peroperati* or perioperati* or postoperati* or preoperati*).mp.

exp surgery/

lor?2

(adverse or complication* or healing or morbidity or mortality or reoperati* or risk*).mp.

exp hospitalization/ or "complications (disorders)"/ or "risk factors"/ or exp "treatment
outcomes'/

4or5

3and 6

2and5

postsurgical complications/

7o0r9

8or9

alcohol* ti,ab.

"alcohol drinking attitudes"/ or exp "alcohol drinking patterns'/ or exp "alcoholic beverages'/
12 0r13

(smok* or tobacco or cigar*).ti,ab.

"smokeless tobacco"/ or "smoking cessation”/ or exp "“tobacco smoking"/
150r16

10 and 14

10 and 17

18 or 19

20 not (animal not human).sh.

limit 21 to (yr="1992 -Current" and ("reviews (best balance of sensitivity and specificity)" or
"0830 systematic review" or "1200 meta analysis"))

limit 22 to (danish or english or norwegian or swedish)
(11 and 13) not (animal not human).sh.

(11 and 15) not (animal not human).sh.

limit 24 to yr="2000 -Current"

limit 25 to yr="2000 -Current"

41

115244

33677
136234
241888
67767

274961
13860
1273
522
13860
1735
81925
48126
85473
35028
20929
35396
569
276
757
757
556

536
16
32
12
30



Appendiks 1b: Segestreng — smal s@gning

ALKOHOL
Segninger gennemfort den 25. august 2011

Search # Search Results

1 Alcohol drinking/ 44557
2 alcoholism/ 62758
3 lor2 98505
4 exp Postoperative Complications/ 372930
5 exp Intraoperative Complications/ 32040
6 4or5 394439
7 3and 6 521
8 limit 7 to (English language and humans) 356
9 limit 8 to yr="2000 -Current” 122
o segingifMeASE(OWe
1 drinking behavior/ 27807
2 alcoholism/ 77967
3 lor2 98308
4 exp postoperative Complication/ 390995
5 exp peroperative Complication/ 14360
6 4or5 399457
7 3and 6 493
8 limit 7 to (human and english language) 339
9 limit 8 to (yr="2000 -Current”) 232
- opingiCNAH@SCO)
1 alcohol drinking 9963
Search modes — Boolean/Phrase
2 alcohol drinking OR alcoholism 16409
Search modes — Boolean/Phrase
3 Surgery 136784
Search modes — Boolean/Phrase
4 2and3 195
Search modes — Boolean/Phrase
5 2and3 4

Search modes — Boolean/Phrase
Limiters — English language; Exclude MEDLINE records; Human
6 2and3 3
Search modes — Boolean/Phrase
Limiters — Published Date from: 20000101-30001231; English language; Exclude
MEDLINE records; Human

1 exp Alcohol Drinking Patterns/ or exp Alcohol Abuse/ or exp Alcohol Drinking 47131
Attitudes/

2 exp Surgery/ 33580

3 Tand 2 147

4 limit 3 to (human and english language) né6

5 limit 4 to yr="2000 -Current” 62



RYGNING
Segninger gennemfort den 25. august 2011

Search # Search Results

1 exp Smoking/ae, co [Adverse Effects, Complications] 34460
2 exp Postoperative Complications/ 372930
3 exp Intraoperative Complications/ 32040
4 20r3 394439
5 1and 4 518
6 limit 5 to (english language and humans) 438
7 limit 6 to yr="2000 -Current” 272
o sepingifMeASE(Ovd)
1 exp smoking/ae, co [Adverse Drug Reaction, Complications] 10652
2 exp postoperative Complication/ 390995
3 exp peroperative Complication/ 14360
4 20r3 399457
5 1and 4 110
6 limit 5 to (human and english language) 67
7 limit 6 to (yr="2000 -Current") 44
- sogingiCNaML(EBSCO)
1 Surgery 136784
Search modes — Boolean/Phrase
2 smoking 35871
Search modes — Boolean/Phrase
3 (smoking) and (1and 2) 1162
Search modes — Boolean/Phrase
4 (smoking) and (1and 2) 53

Search modes — Boolean/Phrase
Limiters — English laguage; Exclude MEDLINE records; Human
5 (smoking) and (1and 2) 36
Search modes — Boolean/Phrase
Limiters — Published Date from: 20000101-30001231; English language; Exclude
MEDLINE records; Human

1 exp Tobacco Smoking/ 18530
2 exp Surgery/ 33580
3 1and 2 45
4 limit 3 to (human and english language) 41
5 limit 4 to yr="2000 -Current” 32



BN

foN

ef

faN

ef
|oJ3uoy uasul
159140 ‘loN

BN

faN

BN

19su=ei83q ‘B

ef

ef

ef

EN

|o43uo0y
-19punojuod

Buseyuawiwes Jueyyiusis uadu|

Suseyuawiwes Juexyiusis uasuj

(£-50) 9'1=40

(61'0=d) yoyp sysndas/sisdas szeas 8o (0z‘0=d) 101
-I|exiow paw 3a13100sse Juexyiusis x| (0’0 =d (% o¢
SA % 89) J242ua8 JauofRHUI 30 |0'0=d 1% L 'SA % T5)
J35)apuae1agadun] ‘40‘0=d ‘(0L 'SA % 9¢) JaUoIyR)uULIeS
Je 9p|2eJ)1} 219]4 JUBLIUSIS SPARY 213%1|OLON | SIUOIY

(19°€-97'1) €17=40 123 |e1IOW

10} ua0¥IsH 2pa8a (8ep,809-1 1) 8ep,/80 (££'5-L0'1)
8+°7 30 (€9'7-97l) 7v'C :3ep/809-1 "I 8ep,/809< 40}
a8exjae)asowo)seue 30 3ulayIes 134AS 'AYY 10) YO

(0'1-+'0) 9'0=uy

15A1do oy YO ‘€00°0=d :(101e1paW) 21005-YSY
104 321235N( *100°0=d {(66'SL-6£°7) 8L'9=4O 324338NIN

10°0=d {(T'L=ps) ‘0 ‘wnu
-119p P! (£1=PS) 0T :WnuI|Q FDVD ‘4035 U

uolisny
-UOY % € :]0J3UOY “Uoisnjuoy % ¢¢ :2ddniSjoyod)y

£6v'0=d {£'1-¥5'0) OL1=40
:321235n( 86'0=d {(1'5-78°0) 90'7=4O 321935n[N

(6'0-2°0) 50=40
UOIPIBJULIES “(6'1-L'1) #1240 :31242ua8 Jouoiexdwoy

£0°0=d {(lI'ce-2Tl) LE'S=¥0
:324238n( '10°0=d (£9'9-£L'l) 6.°T=40 324335nIN

Buseyuawiwes JueyyIusIs uadu|

810'0=d Buljayes sapus)|Suew % 907 :dpuels
-ua8 87> "3uljayles apua|Suew % G/ :DpPURISUSE §7«

sqie3nsay

Jauonejdwoy aanesadolsod 3o joyorjje wa)jjaw uaduseyuawwes 13sK)aq 4ap 4a1pnis ez yjipuaddy

(A-11) 391eHIOW Y3U0NE3IdWIoy

ays180j04nau 3o a8un) ‘91alH

(111) 4nap 1a1neI9dOISO4

Sulup@)q 1wopadAjodisod
(A1)

1]249ua8

Jauoipppul oy dsidas
/515das Jses ‘as)apuse1aqad
-un| ‘UoIP[JuULIeS 1911|eLION
(A-1) 23exe)es

-owojseue ‘Buijayes 13pieeAs
‘950qUI0J] ‘UoIjJuLIES GAP
‘1311|e3J0W ‘(1911)EIIOW USPN)
1]245ua8 Jauolyeyjdwoy

(A
BEXN 2V

(A
a3exee)asowiolseuy

()

wnyieq

(1)

uoIsnjuoy| Aljeladoisod

(AI-11)
a8exjme)as0WOo)SRUY

|-11) 35)]apue31agasun) ‘uol}
-{94uties Yes je SuiuBuselds
‘UOIIRJUISIIULIN ‘SN3)I
1242ua8 Jauoiyeyjduwoy|

(1)

134J4B | 3SOLIIRWOpPU]

(AI-11)
a8eyee|as0wWolSEUY

(in) sesspet
-wajjaw Je 3uijay apua)Suey

(pe48spayazens)
uoneydwoy

uoljelado ssedq seuoioy

192UBD PaA UOIP|9SIIAT

1wopjadAjod ysidoysuojoy

|eue-ULIe)-3ARW
2JA@ | Jowny Joj uoijesado

(lwopyp|oy ezl |1
1wopjadAjod ysidoysopua
1) 9PaJ3LIeA) J3DURD
|ej21010y 4o uoiesado

Jesanew je
uoljelojiad Joj uonesado

asowo)seue
|e1}a4 PaW UOI3SaI
|e1j210)0% SIpIs-211SUIA

wislnaue di3Joe
|euiwopgqe Joj uoiesado

Jadued I0j
181n1p} JeUILIOPqER 21paN|

190UBd
10} UOI19531 |e13}210|0%

1WO4R1SAD |exjipey

1WO301235AH
J20UeD |eyal Joy uolesado

(420ueD "e8d) Wnjai Je ol
o531 |eauniadouwopqy

uonesado

Snugsiw
-9y 8o 8nugsiw ‘payiuseyy

(4e L @159U3s ap Sep,/joueyls 398
131111uswauuas) Snugsiwjoyox|y

98n,/opue)suasd G¢ sA (4a4) G

au3j1|oyosfje-axpy! “sA (1A1res2dO
-2e4d pauew pua Jspulw 8ep,/joy
-0|e 809<) 2423{1|OYO{|e SIUOIY

3ep,/309+« ‘3ep,809-1 :3ep,/30

(321)
Snugsiw-ay1 'sA 8nugsiuioyoy|y

|oYo eS|l *SA |OHOA|V

24025-39VD ‘Snigsiw|oyoy)y
(95)2882e)pul J@y Je 7< 1 JI9PUIAY

104 8ep,/80¢« So pusew 4oy Sep/joy
-03]e 809¢ 18 §z2402S 159 SUIUSIDS
Joyoo)y ueSiyd1p) Jaws)qoidjoy
-oxj|e "sA Jawa)qoidijoyoje uaduj
uolyesado i@y sapauew

¢ 9152Uas ap Sep,/80z« 'sA (J21) 07>

9519382e)pul
pan Sep/apueisuagd 7« 'sA (4a1) >

(.3ep
JaAy uayseeu, 8o 23ues 9)Sou,) ef

'SA (421) [ON 1@ ¢ 2159U3S |oYON |V

GE< 'GE-TT '1T-1 0 ‘PURIN "G« ‘SE-GL
‘Pl ‘0 HapuIAY 98N ud spueisusD

28n,/5pue)susd 87> 'SA g7«

1°4oNv
Sunsuodsyz

¢

o€

qe

¢

3T

14

pe

¢

pe

o€

3¢

qe

qc

¢

SuapiAg

311040y

911040y

|osjuoN-358D

311040y

311040y

asA|eueelapy

|o13uoy-a58D)

311040y

|o13uoy-a58D)

alpnjsaseqeie

alpnjsaseqeie

|osjuoN-358D

9140yoy

311040y

009 ‘uel|

(coot
-0007) 001 ‘uede(

(coot
-5661) g€l ‘uede(

Sb ‘PuBpPISAL

(zoot
-1007) 055°€ Spewueq

Jauosiad Q/[L
"eD JaIpNIs / ‘9sIaAIq
J9)011

-UOY 7 ‘SaSeD 7
‘purjuly

SE VSN

13)|043
-uoy Og ‘s95ed OF
‘uede(

(900z-z007)
€66 ‘Ualuzewiny

(zooz-1661) 8€ST VSN

(coot
-0007) 43)]0A3U0> 8/
‘S9SBD 4¢ ‘Udl|ISelq

(¥007-1007)
S6iL SHewueq

8¢ N

(+gatpnas)
Jejue ‘puejaipnis

[dBIEY]
(6007) eserezy

89 43y
(r002) BANUIYSOA
9 4oy

(9007) aqerem

8L 4oy
(¢007) 1opues

9l 4oy
(5007) uss|pIN
oLy

(0107) 421120

09 434
(€007) B13en

99 4oy
(5007) uspuIW

19 4oy
(¥002) yopnx
79 43y
(8007) noue|

ST 4o
(S007) AP3qua)joH
S 4o

(¢007)

®IRAIO 20

19 42

(0107) uas|a1iag
b 4o

(£007) Yinomy

(4e) 423304104

44



(AI-1)

(324235nn) £€0=d 32MeLOW "10°0>d (T°9-+1) 6T=4O Jauopeyd
s181nu1y *€0°0=d {(¥2-1') 6'7=40 ASuUPIPSN “10'0>d  -Wwox ysiSnipy 80 fsuldipaw 1T
195uzei8aq ‘ef (1£-91) #'€=¥0 :121215N( :131242Ua3 Jauoieydwioy  Jwes 219U Jsuoireyjdwoy uoijesado-de)Suing (421) Joyo3y|e-23p|! "SA |OYON Y o€ alpnisaseqeleq  (€00Z-€66L) 61 VSN (5007) premoH
-11) (4nsodxa 67 43y
870'0=d ‘% 87/ UOI®Y  BIBMPIRY ‘UOlUN|EW ‘3B|NISy (sponad (9007)
N -ndwioy pan o /0§ :uoiyexijdwoy usdul paa |oyoxy 4ap)Aq Yauoifaul) 3SI9AIQ  InYjeIjaqgaey Joj uoleladO Y1 "SA UaIn{el) Wiyl |]oyoN |y o¢ a1pnisaseqeieq S1reway) 1£Z ‘YSN 1nyg

(Al-1) (uorynIsqoeuUoIq
‘uolssaidap dysuoelidsal

‘uoisnyja a8un) ‘siuoIq

1£00‘0=d ‘uownaud) Jauolyexdwoy

(€r'2-05'1) ¥E'€=4O HsHorelidsal Ia))2 1alH 6,£0'0=d ystiorelidsal 8o (1wikie
(£7'5-16'0) 61'7=40 auoireyjduwioy asuolesdsay ‘ain)ie} 1Jeay aA13sa8u0d JadURdRpRU 9519382|pul (8661 [S{HEN]
ef $10°0=d (81'£1-57'l) 0'c=Y4O uauoneydwoxa1IalH ‘IW) JauoiyexjdwoseyaiialH 80 -panoy Joj uoneiado  pan Sep/apueisual O« 'SA (Jai) QL b4 aIpnisaseqeleq -€661) 69% ‘PUe||OH (9007) 4ee)21ing
(A-1) 32M)e3I0W 138N 7 23s2uUas [YIEN|
ef 70'0=d '79'(=40 131|e1IOWN 80 1]215ua8 uolyex|dwoy uolyesal-sndeydosy op Sep/apueisuald 7« sA (4a1) 7=> q 210yoy  (000Z-1661) £2LL VSN (€007) Aa)reg

(A-1) (33ep Of 12
80 1)245ua8) 12)1je1I0W ‘UOIY
-elado-a1 ‘pyejuIsIpIed0AWw

700°0=d {(SZ1=40) :381assuorjelidsay :12191sn( ‘a8exj2e]-1yN| ‘UOIDJUI SPUD (424) Bnuqgsiw-axpy1
‘Plejspep 8o uolesado-ai ‘UoiR4ul SPUSNIIS -n1ISAl} ‘sisdas ‘Uoiaulies 'SA (8ep/apueisuag g ~ 8ep,/zo09¢ /19y
‘UolpR4uLIes ‘Ds|apue1agadun) 18iAssuoiyelidsal ‘wakdwa ‘asjapuze1agqadun)  Jaduedasun) 13))adeWs-3pY1  J9)}19 8nugsiu,/paydiSuseyjejoyos|e (#007)
ef paw Suseyuawiwies JueyyluBIS :a12isnlN  ‘Uaiwiyalile A8iAssuoiielidsay  Joj uoliasas Bipuselspng paw asoudelp) 8nigsiwjoyoy)y. qz ayi04oy (€00Z-8661) 95 ‘VSN Jined
65‘0=d 303)BLIOW "¢7‘0=d :UOIPaJUl SUBA |eIUSD (A-1) sisdas 8o uoipjaul
'99°0=d :uoipjRjuLIes "10°0>d 1% 9 'SA % 0 sisdas SU3A |BIJUSD ‘UOI{R4ULIES (8ep
‘$0'0=d ‘% 6 'SA % OF :95|9puse1aqasun '70'0=d ‘% ‘3s)apue1agasun) ‘421U /10uey1s 307>) 241100 e-ax! 61 4oy
SN Gl 'SA % 09 :UOIIJU] 1IXI|OLOM|e-3X{! 'SA Ja31|0YON Y -98 Jauoipjajul 1a)|eLION uonjesadoaialH ‘s (8ep/|ouryla 809<) asay1joyoy |y o¢ 211040y T ‘puBPISAL (5007) 49pues
(i) (321) (looz £9 49y
ef €10'0=d (£'8-¢'1) #'¢=40 324235N[ |0‘0=d 324215nIN siyieanjued 1y uoljeladoaiialH Snugsiw-a3p! 'sA 3nugsiwjoyoy|y bT4 a1pnisaseqeleq -2661) 61201 ‘VSN (s007) 243
Suseyuswiwes
Jueyiusis us8uj :32493sn( £00°0=d (89'76-90'C)
08'€1=40 :(324235n(N) 3331ELOW £#0°0=d {(ST'L-20'1) (A1) €243
8€'€=40 :(324915n[n) Jauone>yl|dwWoy a1eS ‘Busey (s1123s 30 2upuiws | 3yapdo) (8661-L661) (z00?)
e[ -uawuwes Juexyyiudis uadu :3j21aua8 Jsuolyexjdwoy Jauoiyey|dwioy 1211je o)y J3DUBD PAA UOIyRsa1adunT Sep/apueisuald 6z 'sA (Ja1) -0 b4 aIpnysaseqeieq /0L “jewueq  JapuBMYDS-USNaN|
(A-Al) 1108213 U | 13)Wes
(uopfpjul ‘214U ‘Uoneqiul (00z-8661)
198uze)o) ys130j0inau ‘a1aly) 13yd1ew Jajualyed
pop 80 Jsuonexjdwo apusa 09pp/423uaned 590¢ 42y
ef (F€1-96'0) €L1=4O  -2emjs8unpueyaq spusniisal  uolesado ssedAq seuoioy 28n,/apue)susd +¢ s (41) 7-0 ot a1pnisaseqeleq ‘vsN - (0L07) emysayey
710'0=d {95% (421) Bnugstus-axpy1
-601) £8'1=4O 121915N[ "% 0/ :dpe3sadun) uadul ‘% (eAl) JadUed33UN| 13))|92RWS ‘SA (4B 2]} JopaUBW 2J3)) WU (z00z-1661) [SEN]
B[ 6T :9peysasun| 1nxe paA 8nigsiuwioyoy|e :3a1aisnin apeysadun) 1Ny -aXy! Joy 13anupixeloy | -uaBl 3ep,809<) Snugsiwoyoy |y b4 a1pnisaseqeleq 618 ‘Z19MYDS (€007) 423217
(A1) Jou
01311 dUIOy| 9SLI0IR4uI-IX!
680'0=d DisLIopfaul PaA |‘0<d HslIoNR Ul “Yauolie|ljduioy a3s1IopIa4ul (Looz 9C 43
faN  -apyi 80 3j245ua8 uolyexyi|dwoy :Buseyuawiwies uadu| ‘1)242ua8 Jauoieydwioy uoIyesaIa0Ig (424) lau "sA ef :awsijoyoy )y o¢ 211040y -661) 801 ‘S1SQ (€007) snejjoH
(in-) 9v 4

ef 112'0=d ‘85'0=40 uolppRjulies  uoljelado ssedAq Jeuoioy (J24) lau 'sa ef joyoyy o7 21040y (6661-8661) 519 ‘UaIpU| (€007) el1reyg

45



19s5uzei8aq ‘ef

ef

EN

foN

oN

oN

foN

EIN

ef

EIN

foN

foN

[EN

ef

ef

foN

(€9°1-20'L 1D) @8ue8 6’| Jouoiyexidwoy jejue
191UaAI04 12813s D-1|dNY ed uiod e3sys JaAY Jo4

(t's2-18'0) 6£1=40

(50°0<d) Suseyuawiwes jueyyiusis uasuj

S70°0=d 1% '8 'SA % L1 24
-28n.gsiw-ax! 'sA 2198n4qsiw 1puelq Jauolieydwoy

(90°1-15'0) 99'0=40
:12)1pIgiowadun) 121uas {(/€'€-68°0) ‘89'1=HO 18IS
-suonjelidsai {(S0‘[-20°0) ¥L'0=YO :uoisnjaadun

£000=d {(% ¥ 'SA % G¢) as]apuseragasdun) 3o jwes
‘9€0'0=d {(% 9T 'SA % S5) RAOYO|e-1 'SA 2131)
-OUoy||e 1pUe)|q 1)213Ua8 JaUOI DUl J0) OXISU 1387

05°0=d (91'S1-1£°0) 8£'E=4O
50‘0>d ‘@soquuou) Jse|N3SeA AlY
-esadolsod Je ap)aey|i} 21ise) pawl 1219100558 SNUgSIN

Suseyuawiuwes juey|
-yiudis uaBul :32433N( (90°€1-70°L) S9°€=¥O 32433snIN

(£9'1-€5'0)
6'0=40 @SIBINIDY (9£°T-60) 19'1=4O DsUIPAN

Suseyuswiwes jueyyiudis usdul

1'0>d $5'7=40 :8ep/apurisuad < 0['0<d ‘TE1=40
:8ep/apueisuagd g» :uadul,/ ews ‘sA Jauolie|duwioy
211215 'G0'0>d /'7=40O :8ep/apueisual g« '0«d
/11240 :Sep/apueisuas §» :3)219ua8 Jsuolieyjdwoy

1£5°0=d ‘% 8'9¢

'SA % 9'0p :foU "SA el joyo||e paA UOIIRJUI paW |apUY

ueiyiudis axpj| 32421sn( “(y20°0=d) % 5L 104
-O3|B USPN ‘% 6/[7 {|OYOX|e PA :UOIPIR4Ul PaW |apuy

19AI8Ue |apUeIUD
-0id /4O ua8u| '50'0>d 321335N( |000‘0=d 321235nIN

(££9'0=d) % 1 10yo|e
uspn (% 06§ :|OYOX|e PaA :UOIPBJUl PaW |apuUy

(AI-1) (324
-5ua3) Jauolex|dwoy jeuy

(]

uorppRyu|

(1nr-1)

uoIpfRLu|

(1)

1121938 Jauoneyljdwoy|

(AI-11) 3331pIqiow

-28un) |a1aua8 ‘apeysadun)
e 181Assuoljedidsal ‘uoisny
-J233un) ‘as)apuze)aqadun
(I11-1) s2uonexjidwioxssulupe)q
“Jauoneyldwoyanaly Yauor
-|94uLies ‘UoljajuIsieAULIN
‘SI1YdU0IqoayeI) ‘9S|apuse)
-2g93un) ‘3]2J3ua8 uoIPfRYU|

(i)

Co_uv_w.tr__

(1)

950UD)s ‘98exee| ‘9s0qUIoI|

o

19}eMON

(AI-11) fsupipaw

S0 ays18nu1y — Jauolrexd
-woy aAresadolsod 2121s

(n-1)

uoIpRu|

(A1) Jau

-ol3ey|ljdwo uadul siouiw ‘sA
a1elpaulalul siofew | 319pdo
Jwes 3]249ua8 Jsuolieyljdwoy|

uoIpfRLu|

(11) 30pa3s
-suoljesado paa uolyRyul

(1)

Jaws)qoud aysiiolesidsay

(11) 33pass
-suoljesado paA uoIyR4ul

(28u1q ‘apSusew ‘suaaya.y) uoiyes
-ado Jg@j Je 13 |13 do 2102s-D-1 [NV

ayoy J3))2
sy Je 1isejdoyie ejol

Jainp (424)
-a20.d|eurds a31)|axsi04 8nuqgsiw-a3py! 'sA 8nigsiwjoyoy|y

9s9101dsiuad |oyO||e-23p|! “SA |OYON |V
12YMINIAYdOLIO

Jnpjeljaqeey Joj uonesado (U 'sA e[ :8nigsiwjoyoy)y

Jadued Joj lwopieSeydosy  (Jau) apue)susd /> 'SA apuRISUSS /¢

(3ep/joueyia 309>) aiaxjoyox e
-2pjl "sA (3a1resadoaud e | 3spuiw
Sep,/|oueyia 309z) aiaxI|oyoN Y

Jajowny ajeul}saiul
011588 21A® Joj uoljesadO

injeljaqaey Joj uolresado (424) lau "sa el :8nugsiwjoyoy) v

uolpnIsuoyaJ-sndeydosy (au s e :3nigsiwjoyoyy

Jauoijeladosiey 8o -panoH  (4a1) fau s el :paySiSuseyejoyoyy

1dueds|ey 8o -panoy

pan uolesado-de)3uing (J24) lau "sa el :8nugsiwjoyoy) v

Jauoijeladosiey 3o -paroH (au 'sA el :3niqiojjoyod)y

Sep/apueisual g« ‘Sep

1yeenjpunw Joj uoijessdo  /apueisual 6> (a1) 1pnup Suply
J9DUedS|RY
80 -panoy Je uoljesado

Pa)BUIWRIUOD-UBS)D S1IB1S fau 'sA e :3niqiojjoyoy)y

J122UEDS|BY-PIAOY JO) O
-e1ado 3is180]03u0 211215 JoyoX|e-a3pj1 'SA |OYON| Y
uo4assIpeu
80 15uUaqagaey Je oISl
1o11ed Yowiny Je asjaua(y (421) joyox|e-a1 *SA |oYO¥ Y
J20Ued
JeJo Joj uolresado pan

uoipjnuisuodal dejduing |oyOe-23p|! *SA |OYON |V

¢

q¢

o€

3¢

3¢

o¢

o¢

¢

kT4

o€

¢

qc

o€

¢

¢

¢

alpnisaseqeleq

1043UO-aseD)

alpnisaseqele

SH0Yo}

alpnisaseqeleq

2}40oyoy

aIpnysaseqeieq

alpnisaseqele

alpnisaseqele

alpnisaseqeleq

alpnisaseqele

SH0Yo}

SH0Yo}y

alpnisaseqele

alpnisaseqele

alpnisaseqeleq

(oot
-v00¢) 0 < >-LIdNy
puseWw S8l ‘VSN

(L661-1661)
13])041U0Y /$358D

S6/8¥ ‘S60L VSN

(cooz-¢661)
pusew /7] ‘3PAL

(spouiad Sirewsay)
Uy ‘ual)iseig

(8007-8661)
868 ‘Ualjeiisny

G ‘puBPISAL
(cooz-6661) 0TL VSN
(€00z-1861) z6L ‘uedef
19T ‘ubjuel4

(toot

-6661) 961 ‘epeueD

(0ot
-7007) 607 ‘uede(

(000z-z661) 781 HN

(000z-8661)
857 ‘Ual|Iselg

(6002-9007)
69 ‘e2103PAS

(000z-£661)
5L puepisAL

(sooz
-9661) 9/ ‘uede(

L€ 33y
(1L07) e
I 4o
(so07)

Sueq

[N
(c007) uexed

0€ 42 (8007)
Z3WO9D)-BUIISS

9SG oy
(Lo
38uiz

1§49y
(r007) seids

65 4o

(£007) 12uss

65 43d

(9007) emexnies
1L 4oy

(£00T) 19uad

8¢ 4oy

(o107)

193ed

61 43y
(6007) erey180

8T 43y
(£007) Hn22N

87 43y
(8007) Y1071
1y 4o
(1107) 231
S 4o

(s007)
13]507-95N1

ob 43y
(0107) epryesey

46



ef

Suiyorey

ef

19suzeli8aq ‘ef

ef

ef

ef

faN

ef

faN

ef

10°0>d {8 7-58'1) 98'7=40

(££'1-98'0)

80'1=4O Hefe13(Y (99'1-98°0) OT'1=HO :Alsuiul (6L
-16'0) OT'1=4O :25]988=e)pul 198u=2}i0} {(10°T-8€°0)
88'0=Y0 :1211|elIoW :Buseyuawwes Juexyiudis uadu)

slo‘0=d {(¥'s-7'l) 9'7=40

winuIap Je uoiuyap
uspue paA 3useyuawuwies Juexyiudis usdu| ‘9y0‘0=d
{(SE1-00'1) 9L'L:(SYAW) WP Je Onel-UeIpalN

(7'97-v0'1) TZ'S=4O :Bz/< :uoIBfRJUISfEAYNT (85'G-#80)
SLIZ=H0 801« {96'1-7€°0) 8°0=40 :8801-€/ ;p1ssuon
-es2do pan uopRyul (6£%6-7T'1) 6£°€=4O Bil-60L
{pT'e-€£'0) €5'1=4O B80L-€/ UOIPRJUI I3UPIOISAO
(s'81-29°0)

£56=40 :NDI 30 3ep/3z/-1 (2/1-68°0) T6'€=4O
32O (919-€0°7) 6L'11=4O :NDI :3ep,/3 7/¢
(0€1-LLD) 0T'1=¥0

:(95)988=e)pul Jopun uoIP{RYUI UspN) BUIUALINSPN
12343 uopfRyul (€11-6'0) L0'I=HO (2519882 pul
J3pUN UOIP}4Ul paw) SUIUALIYSPN 1919 UOIR4U|

‘Bupjuup a8uiq 81)3ep

paA uaeipun Suseyuawiwes Jueyyiugis uadul :(g)
Bupjuup a8uig 's00°'0>d {(7'71-82) 86 :3ep/opurisusl
< (¥£-8'S) 5'9 :8ep/apue)suad 75 :auolyexdwoy je
sua)eAseld (7) apSusewjoyoy)y ‘Suseyuawiules Jow
-104-n :(1) 21025 11NV S0 3j219uad Jauoiyexdwoy

(L00'0>d) % | :0xISLI-A®] ‘% /| :OISlI-[@H UauoIjey
-idwoy xs180j0inaN (£60°0=d) £8°1=40 ‘% 6T OISl
-A®R| ‘% €1 :03ISlI-[@H 11auoIIey 1 dWoy SUIDIPIN

Suseyuawiwes juexyiusis uaduj

DNN»OHQ meﬂv
aAneladoysod a1suey 191)3 '€05‘0=d :Sepsuoiieiado
'610'0=d :8ep aAneiadoisod 21512 ed qeipO|g

(60°0=d (£'c-6'0) £'1 =4O 42uoneydwodies

()

(uonesado uayye

a3ep G») apexsadun) 1y
(A-1) 35198822 )pul

-sjexdsoy 193uze)ioy ‘Alsuajul
ed 252832 |pul 4suolyeyd
-WoMIe91I3(Y 1911|eLIo

(A-11) (Pop ‘es0q

-WoJ1auaA gAp ‘ljoquiaadun)
“Jauolppyul Yswa)qoidsduiu
-p2)q) Jauoiieyidwoy as19A1g

n

(o185 Buizey

op 30 (SYaw) ajess
JUSWISSISSE WNLIISP |eriow
-aW Ja)J2 12J2uUyap) winuiag
(i1-1)

UOIPR4UIS[EAYN] 1opals
-suoijesado Surywio uory
24Ul ‘UOII{24Ul IBUPIOISAQ
(A-A1)

12 1eMoW (ND]) Bunjapse
-Alsuajul ed as)a83=e|puj

(A1)

pajssuoiyesado paa uolRu|
(A1)

193ulupe)|q Yauoiiey

-Ildwoy asi8ojoinau Yauoly
-exjl|dwoxa8un) 8o -iexanialy
‘J2UOI[2Ul SIpUE ‘PRISSUO
-1jesado paA uoiRyul ‘pals
-suoljesado paA uolesduwioy
1)242ua3 Jsuoiyeyduwioy

(A1)

1]2J5ua8 Jauolyexdwoy
(1) 33pass

|mC0_umeQ0 PaA uoIa4u|

(Inr-11)

qeipold

(A-11) 13uonexd

-Wwoy a8un)-a1aly Japuniay
Jauolyeyl|dwoy a31As Jwes
Sul)pueyaq AISUSIUI Allel
-adoysod Ysuoiieydwosies

Jauolresado asiaAlq

uoljesado-seyanaly usd
-eypun )a12ua8 uonesado

Jauolesado asiaAIg

uoljejue|dsues)-a)jaowels

11210ua3 ‘uonesado

1]240ua8 ‘uoipesado

ENEId]

Jauony
-esadoanialy usBeipun
(Pep 43113 uonexdwoy
1oy oyisti 811apA1aq paw)
Jauonelado au@ls 3|y

(424) 8nugsiw

-9yl 'SA (WOPSAS 12191e)21)0yOY B

J3))2 [=¢< ed 2102s-39YD ‘98N
/3purISUaBY|<) 3nIgsiL|oyoN|Y

(321) (jo13u0)
8ep,/80¢> "sA (ase2) Sep,80¢«

(421)

8nuqsiw-a3pyl *SA 8nigsiwoyoy|y
(J24) ua8ur /323Ul 'SA USPILIO)

1 9119p 10} 3ul|puryaq J3))3 8niq

-slwjo1s,/|oyoy|e (28n,/spueisusl

/< USPUIAY 28N /apurISUSS |<
:pusew) Snigsiwjoyoje a1931)pIL

usuwiudes k_w_\_Omwu«mV_ se|s

JasAjeue a18ou pap ‘8ep/Sy|« :Sep

/8p¥1-601 ‘3ep,/3g01-€/ ‘Bep/Sts
-L¢ ‘8ep/89¢-| {(Ja4) Spusployyy

Je 9)53Uas 3ep

/8L« 'Bep/37/-| (321) 3pusployy

[au 'sA ef :awsijoyoy |y

“(ua8u "sa sposida
| 3spuiw) Je a3sauas (paysi(a)

SuwiWwes paA apuelsuad 9<) aduig (¢

'a8n,/33ep ¢ pus assw
Sep/apurisuss 7« 'sA (Jal) 75 (T
“TU-LL‘0L-6 ‘8-G ‘b-L ‘0 12102
12343 48 G 1 319ppu| “uolieIado

usput e | 13 do 21035-D-11anV (L

LTIHINID 1AM

18inuppsedolio

UOI1BIUSWINIISUL J3)]3 UOIS
-ny ‘uoissaidwioxap jeurds

ayoy 49))2
sy je nsejdouise |eyol

ayoy
J3))2 2wy ye nnsejdouly

(Lany) ois

-LiAR] 'SA OyIsl-(@y :Seipuljoyoxy

(e E=2 Rl A [l

anv-3!
'SA (@Ny) 4apJosiq asn joYod)y

28n,/apuelsual gl 'sA (4a4) gl

3¢

qe

¢

2€/q¢

qc

qc

3¢

qC

¢

qc

¢

qC

31pnisaseqeleq

(32yp18W) J0IUOY-ISED)

alpnisaseqeie

2}0yoy

210yoy

210yoy

alpnjsaseqeie

911040y

311040y

aipnisaseqele

311040y

Slpnjsaseqeie

(9002
-5007) 995t ‘VSN

168 ‘PUBPISAL

/11 ‘Ualjennsny

(6661-2661) 06 ‘¥SN

L1£ ‘ualueds

5051 ‘ualueds

(800z-7007)
£89°779 ‘epeueD

(9002
-v007) 926 VSN

(spolad sispauew
9) 7§l ‘ualjensny

(9002
-L661) v/L¥T VSN

ST ‘PuePSAL

(000t
-6661) 578 Sfewueq

1S 43y
(107)
10

€L 4oy
(¥007) uasepy

€ 4oy
(8007) @19e3

69 42y
(zo0?)
uueq

€ 4o
(9e007) Z2n8upoy
-opedjag

0C 4

(e€007) Zon311poy
-ope8|ag

S 4
(0107) uewsueq

€ 4o
(1L02) A2\peig

€€ 43

(8007) sweniim
0§ 4oy

(6007) N8eresaap

S9 43
(0102) p12yus0Yds

7€ 4y
(c007) 421120

47



|oJ3uoy uasul
15940 ‘faN

e[

ef

foN

ef

19suzei8aq ‘ef

(S'¥z-0') 0 =
YO 39H|BHOW (/9 UBIPaW) 9'97-'€ MO 39HPIGION

Jueylusis
pj1 :8nuqu04 337 ($8°8-11'1) 80°e=¥O :Bnuqioy 3eH

(8'1-1') #'[=40 324238N[ (£'2-S'1) 6'1=40 :324318Nn(N

Suseyuawiwes jueyyiusis uaduj

(081-1L) 1'1=40 3o18s Je

Buiuasug (91'l-££°0) ¥6'0=40 uoIpfRuIsleauLN (25l
-96'0) L1240 :uoIpfRuLIes GAQ (80°1-69°0) 98°0=4O
:uoppRJuIsWNINYUEBIO (LE'1-70'L) SL1I=3O uonul
ASIBINIDY ISIPRIIBAO (89'1-LL'L) OF1=4O DOy six
-das (8€°1-€0°1) 6L'1=40 51535 “(€1'T-+8'1) 861=4O
‘2sj3puze3aqasun ‘(6€°1-£8°0) OL1=4O 334 eHON

Suseyuawiwes juexyiusis uasuj

(A-1)uoiyesado 2128
-11J9pA£ 1311)e1IoW 131IpIqUIOIN

uoIptRyy|

(AI-111) uonreqnul
Alzesadolsod 81)pi 191uaAn

(

wnuag

(A1)

1a1es Je Suluisliq
kco_t_wmc_m._g::: ‘uoipiajulles
qAp ‘uolpauIswNninyuesio
‘UOI{RJUI SIBINII| YSIPeY)
-120 Sjoyp ysiadas ‘sisdas
‘35|apue1agasun) 1211jelIoN
(i1-1)

uorptayu|

Jauolesado asiaAIg

uoiesado apualersqisAiq
80 |wopyPIsew |exipel
121901pOW ‘IWIOIARISeIA
(12u9p

-npis}a uolesadoaiialy)
Jauolresado a1inye-axpy|

uolrelado ysidojoinaN

anme
-1 “}]210ua8 ‘uoijesado

uo|yesadoayialH

8nuqsIW-3py1 ‘SA

(8ep/apueisuad gz) 8nugsiwjoyody
(28n/apue)suad

GLz) Snugquoy 1@y :(a8n,/spueisual
1-1) Sniqioy 13) {(Ja4) spuap|oyy

(424) joyorje->pi1 ‘s joyoNY
(4e Q1> 43])2 123u1) nugsiw
-9yl 'SA (4B O[<) SnugsiwoyoX )Y

(usuoizesado 13 do 433n 03

ap 1) Sep/apueisuald ¢z sA (421) >
uolresado uspul Jasn

7 10} uapul 3ep,/apuelsuas 7> 'SA 7«

L4

!

3¢

o€

3T

o€

19A18Ue 13 13pUE SIPUIL PAW ‘SAUARU S8UseyuaLILIeS SjueyLIUSIS uny 5
19AISUR 2 19pUR 2UPUIL PAW ‘|BAISIUISUSPYUOS I3 sdluaied | |e] o
110331ex20URIa)2) = (Jal) .

(9sAjeurelaw uspn) malrsy

210yoy

aipnisaseqeieq

alpnjsaseqeie

aipnisaseqeieq

alpnjsaseqeie

J21pNIs [¢ ‘9sIaAIQ

Sty Sl dewueq

Y99'1€€ ‘YSN

(9002
-b007) 2T ‘8210

(£007-5007)
S79'60€ VSN

(000z-5661) 1£0S VSN

74y
(€007) usssuua

9¢ 4oy

(z007) Ussuaizs
85 43y

(1L07)
uelpueydewiey

oL 43y
(8007) Yo

Sy
(o107)
YyieN

1S 42y
(zoot) suoen

00
4



faN

EN

ef

ef

13su=ei8aq ‘ef

ef

ef

ef

faN

ef

EN

EN

EN
ef

195uzei8aq ‘ef

ef

|o43uoy
J3punojuod

(ze0'0=d) au1a3K1
-l Je % /1 'sA Jauonyexnduioy 3y auiadhi Je % /9

Suseyuawiwes jueyyiusis uasul
13}1e3iow 3]} uadul Jauoiyeyijduioy a8LA® 104 UaInp
-2201d aAljeIadORIUI 213} PAW 13191005SE JeA BUIUSKY

Suseyuawiwes Jueyylusis uagul
:8niquoysnus 8o Jeaxpied (¢ 1-¥0'1) < 1=40 498Ky

100'0>=d ‘07‘c1=40
32H]eHOW (9€'S1-89°7) TH'9=HO :@3ex=e|s0WOsSRUY

675'0=d (68°1-6£°0) 80'1=4O
121318Nn( *170°0=d (28'9-69'L) 08'¢=4O 324315n(N
(T'e-€'1) '7=40 :2s)9puse3aqadunT

8uIUBAI saALDIS) 13 BuuNy 23ep
-sa5)9882|pul ¢' (50‘0>d :uoiyesadoal So uoiyejusA

(1£°€-97°1) ¥O'T=40

(50°0<d) Buseyuawiwes Juexyiudis uadu)

(65'7-28'0)
9L =4O 24331PLL (9°€-701) 88°1=4O BpUSIANN|

(12'0=d) 219841 % /7 30 2198K1-3p1
Je % Gz soy Jawa)qoidsSurayJes :Suseyuswiwies ussu|

oXyIs1I S24a8K1-3p|1 49813519A0
US0Y{ISI JBUIOAY ‘10 JJO-IND |13 13pUNy A3|q Jeaxpjed /

(50'0>d) 219841 3)e 1pue|q ¢| "SUS | pOW JBUOISOID
9gAp paw 219344 1pue|q G7 'Sud | JeA Jeaxyed (50'0>d)
% € "SA % G'6 4a8K1-3p|1 "SA 198K) J0y SUS AR

(6'8-T'l) £'c=40

(878'0-90°0) 927'0=40O

(9'8-9°1) L'e=40

-1) (s92qe 8o woyewzey
‘UOIAB4UI |BD1]IqUIN ‘SUIUISIIGIES SIA|9P
Japuniay) 1}245ua8 Jauolyeyduwioy

(A-11)
1)245ua8 Jauolyexjdwoy 30 1a11jeLIoN

(A1)
1]2J5ua8 Jauolyeydwoy

(A-m)
1911jeJow S0 a8e3=e)as0WOISRUY

(111) a8e>jee)as0WOISRUY

(in-11) asjap

-Uze12ga8un) Yes | UoIia4UI ‘UoIRIUI
-S1@1ulin ‘snaji ‘1}2Jaua8 Jauoiyexijdwoy
(11-11) uoryesadoas Uiy

8p< UOIIe|11UaA ‘apSuse|sas|adde|pul
‘uoisnysues) ‘uolyesado Je paysiiep
(1n-1)

uoIfRuLIES

(0]
9519382e|pul Je apSue

(AI-111) 98exjae)as0wioIsEUY

(i)

Jesspayjwaljaw e 8uijay apus)Sueiy

(n-n)

J13UOIS0UD d)euiSep

(n-n)

Jauolsoia a)euidea aAljeladolsod

(A1) s2u
-o1exjl|dwoy axs18inu1y 8o aysuIpay

(1)

Jauoneyduwoses

(i)
19pais
-suoljesado pan Jes Je Suluge 1y

(pea8spayusens)
uopejijdwoy

jiisejdjeuiwopqy

Jawsunaue
e10e Joy uoesado Jeu
-1WIOPQe J3e|N3SeAOPUT

uolyesado-eluiaH

(420UeD-1RYR
PaA) UoI{asaI [e1ay

J192Ued)|RI2I0]0N IO UOIY
9521 |e}ya J3)|3 -UojoD

(12ueSio apuadsiSurijwo
+ UaJae)quun Je as|au
~43l}) 1wopiE1sAo |eyipeYy

UOISSaIaAT

uoljesedal eIUIBY |IIUSA

UaJ2e)quun Je 5)auIal4

Jaoued
|exyau Joy uonesado
(4190ued

‘e8d) wnyal Je uoiyRs
-a4 |eauniadoulwopqy

sinjad 1 uauedio ye sdejoud
12345 uoijesedas yssy

uones
-adoau ysawi jeurSeasuel|

J20UEd
|exjal 1o} uoneiado
(21542) snuis

Jepiuoyid Joj uonesado

uopel
-adonaxy Jeulwopqy

Jauoneyjjdwoy aanesadolsod o Buiudhi

128K1-93p1 "sA Ja8AY

1298K1-931 "SA U98AY

8niquojsnus ueaxpied ‘(421)
3up)e 49841 21931)p11 198Ky

(44) 8nugsiw-a3py1 A (teaspyed
W) wnwiuiw) Snigsiw-unodiN

Jeaxpied /< 'sA (1) £>

(+e @15pIS
104 UapUl) J3SA1-ax|I 'SA J98KY

128K1 a1 "sA Ja8AY

(41) 498K1-5p1 "sA Ja8AY

128K1-2|1 "SA 198Ky

128K apuaizeanu 8o
128K 21381)p13 ‘(421) 498K1-a3y

198K1-a1 "SA J198AY

Jeaxpied U9SAI-axyl "SA 198Ky

Jeapled U98KI-ax|l 'SA 198Ky

(424) 428K1 a1 “sA 198AY

198K1-a31 "SA (Ja1) 198Ky

Jeaxpjed 0z« sA ($21) 075

BujusAy
Suliauodsy3

¢

o€

74

qc

3¢

¢

¢

¢

o€

q

o€

¢

¢

¢

3T

q€

Suap-1Ag

Slpnisaseqeje

311040

2}10yoy

2}10yoy

Slpnisaseqeie

Slpnisaseqeie

alpnisaseqeleq

Slpnisaseqeie

aipnisaseqeleq

2}J0yoy

SH0Yo}y

alpnisaseqeleq

SH0Yo}y

21ioyoy

aipnisaseqeleq

|011u0%-358D)

usisag

LT ‘pue)oH

(100z-+661)
0L¢€ ‘edoin3

(v00T-S261)
169771 ‘@311RAS

(v007-5661)
9LT ‘PuBPISAL

(9007-2007)
€66 ‘Ualusewny

(zoot
-1661) 85T VSN

(900t
-5007) 6201 ‘VSN

(z00z-8661)
S0SL VSN

(000t
-5661) ¥O€ ‘VSN

(¥007-1007)
SévL .V_LNECND

8€ N

(£00zZ-7007)
09% ‘Uatjey|

(900t-2661)
Sz€ Ualey

(zo0?)
8¢z ‘3ubjueiy
(900z-z007)

6 ‘Ualqely-1pnes

(900¢-2661)
13]]043U0 0L
‘sosed S .C@:ﬁbm:<

(1ga1pnss)
|ejue ‘puejaipnis

98 4oy
(500¢) wnziny uea

[eREEY

(#007) uewO

8 4y

(£007) wonspury
€L 43Y

(£007) Bismaydsniy
79 4o

(800¢) noue|

ST 42y
(S007) P2quajjoH

Tl 4y
(6007) Alepao
9Ll 42y

(S007) ueury

TN
(z007) Bueyd

19 4oy
(0107) ussjarizg

b 4oy
(£007) Yinony
171 42y

(6007) 02eIY

0zl 42y
(8007) 02RIY

€8 43y

(S007) seAy

plL 42y

(£007) yekeyy-|y

81l 2y
(6007) seqqy

(4e) 421104104

wa))aw uaduaeyuawuwes 13sK)aq Jap 4a1pnis :q syipuaddy

49



ef

ef

ef

ef

EIN

ef

oN

ef

ef

faN

ef

ef

ef

ef

faN

ef

o

EIN

(67677-980) ¥8L1=40

1000>d {(€'12-97) ¥£1=40

(0z'0l-+01) LT's=40

Suseyuawiwes juexy
-1Uu8Is uaBul :32121SN( (1H7‘8-956'0) 8LLT=YO :32433snlN

810°0=d 1auoeIado-ULIe)-3ARW 21PN
(81-7°0) L0=40
(610°0=d) % 0°¢ 'SA % 501 249841

-93|1 'SA 24981 1puUB|q SII|MUSAIP SpUSpUSASSeq)l |

(vE'c-91'0)
P£/0=40 3pudIANN *(26'€-67°0) 90°1=40 24331p1L

(ev'T-£T') 9L1=90
(tr'z-s€0)
76'0=40 21381|pIL (1S'€-9¥°0) £T'1=HO :3puaieANN

Suseyuawwes Jueyyiugis uaduj

(8'7-66'0) LI'T=HO :@pUaieANN

(cz'z-€0') 15'1=¥0 gaxpped oL paw 212841
SpuaizeAnu :sidipuadde 131910419d-33pj| 104 SIDIP
-uadde 1a1310415d J10) Buseyuawiwes Juexyiudis usadu

(10‘0=d) :8u1udA1 21581\ p11 30 BuluSAY

BNYIUSIS 193U1 % 66 'SA % 6| oley 21984
-l IPURIQ % &[S "SA 24381 1IpUR|q % 67T RIPUIN

(96%6-0€7) 8L7=40
19°0=d (607-87°0) ££'0=4O

(L0‘0>d) 2498K1-axy1
J& % 8| 'sA uolyeyidwioses apAey 21841 Je % 671

(A1)
13UPIGION
(1)

Jauonesdwoy sjeuow|nd

()
winuJajs | uoly
-Jajul gAp/winuiISeIpawW | 95|9puselag

) )ap Alresadolsod

(n-n)

1apaissuoliesado ed uoipypyul

(i)

8ujup@)q Alresadolsog

(Qui-1) snmi2AIp apuspuSA

-28eq)11 ‘93ex2e|a50WO)SRUE ‘UOIYRUI
-Jes ‘Uoljesadoai ‘Uoisnpjo Uajasly
(111-11) uorya4ul 8o uoneiold

-$3}92J ‘BUIUP@]q SPUSARISUOISN)SUEI]

(A1)
Jauoneyjduwosies 8o -sasep

(AI-111) 28e3j=e)950WO0)SRUY

(1)

BUWOISS

(1n1-11)

Jauonyeyijdwoy ajeuow)ngd

(A1-11)
1]245U38 Jauolyexjdwoy

(1n-1)

19pajssuolyesado pan eluisH

(1nr-1)

(21135 /21pUiw) sauonexdwoy

(11-1)

Jauoneyjdwosies

(Al-111) 28e3j3e)950WO)SRUY

(1n-1)

Jauoneyjdwoses

184n1p} |249uUa8 1Ny

uoiasalasunT

uo|yesadoarialy

Jlaoued
PaA UOI13S3i-19A97]

Jauolyesado-wiey
-aABW 2Ipau S0 2IAQ

1woy
-fadAjod ysidoxsuojoy

(snm3paAlp 10))
UoI13}9534-WNapIowsis

(uoiyesadoriaspyiy)
182.110UOP | 10BN

(4auoireIodOLIBYIY) JoUOIY
-esado a)eunisalulol)ses
uoifes

-394 |e14210]03 AIYR|T
qe1182eA 110)s 4214

1paj 8o pny Je asjaulaly
"K198ns 3ulinojuod Apog
USWOPQe Je |3p 3IAG

| 1auoiyesado aaipR)3

1wopjapuaddy

Jauolesado

-1IX|} SpaJa1sIssepueH
(snew

-so) yiisejdijeuiwopqy

182110UOp | IWORIJN
asowolseue

|ej2l paw UoI4sal
|e32.40]0% SIpISaJISUSA
(ysnssw

-50%) jase|djeuiopqy

(Jo4) 198K1-25py1 *sA 198Ky

(424) 428K1 a1 "sA 193Ky

(424) lou "sa ef :uoiyesado
uapul Japauew ¢ |13 do SuluAy

(424) 498K1-2y1 "sA 193Ky

(uoiyesado gy pauew
1> 12ddoys) 49841 (uoiesado Jey
pauew |« 39ddois) 4a8K1-a|

(424) 198K1-ay1 "sA 193Ky

128K1-3|1 "sA 438Ky

(424) 49841
-9|1 80 spualeAnU ‘21331)p1 |

123K1-2p1 "sA 193Ky

(421) 49841
-oy|I 428K1 21381)p11 498Ky

128K1-31 "SA J98AY

(421) 49841
-1 4281 21981)p1 Ua8AY

(4ea>ped

0L<) 49841 apuaizeAnu (1eaxped
01-0) 49841 apuaizeAnu {(1eay
-fed Q1<) 498K1s33 ‘(1easyyed
0L-0) 19841533 (Ja1) 498K1-8Lp)Y

123K1-3p1 4981 219811p13 498Ky

1298K1-931 "SA U98AY

(424) J98K1-23p1 "SA 193Ky

(421) 428K1-2541 "sA U98AY

128K1-951 "SA Ja8AY

¢

qc

q¢

3t

o€

q¢

¢

¢

Y4

¢

o¢

qc

3T

¢

¢

3T

pe

o€

alpnjsaseqele

Cablel¥[e)]

|043UON-358D)

EablelV[e)]

311040y

|oJ3u0%-358D)

alpnjsaseqeie

Eablel¥[e)]

aipnisaseqeieq

2}10yoy

aipnisaseqeieq

311040y

211040y

EaRel8[e)]

alpnisaseqeieq

311040y

|01UON-35BD)

aipnisaseqeieq

(600
-£007) 618 ‘YSN

(8002-£007) ¥£T N

(100t
~5661) 13]]012U0Y 8/
‘S9SED 4¢ ‘Udl|ISelg

(€00Z-0007)
00l ‘uedef

(sooz
-v007) L6 ‘uede(

(€007
-5661) 8¢l ‘uede(

19T ‘puejul4
(o0t

-8661) ¥ VSN
(8661-5661)
558% Spewueq

(sooz
-7007) 749 VSN

(S00z-£661)
7Tz 'vsn

(€00z-2007)
897 ‘Ualjelisny

(v00z-1£61)
9/99 33113AS

(€007-£661)
2Ty 'vsn

(vo0z-v661)
6€L°VSN

(800z-2661)

7701 9810N
(100z-z661)
13]]041UOY i ‘S95BD
Phssssns PURIUIY
(6661-566)

TEL ‘puepisAL

68 42
(1107) 1wequiyy

il oY
(0107) 1unsody

FrdRSx]
(¥007) pnogqqv

89 4oy
(¥007) eanwiIysoA

ATREN]
(800¢) aqeuerepm
9 4oy

(900¢) 2qerem

[dIEN]
(010¢) usunun
651424

(6007) 45qeL
4IBEN

(S007) ussuaies
851 142y

(800¢) Buipns

4dEN]
(800¢) ewsays

[SZHEN
(6002) s3104>5

G8 4o
(8007) 4pes
6Ll 43y
(so07)
AKiawo8uon

843y
(6007) 1uswow

€11 42y
(6007) usalN

09 42
(c007) 1R
SIRIEY

(€007) eSseuey

50



ef

ef

faN

ef

[EN

19su=ei8aq ‘ef

ef

e[

ef

ef

ef

ef

feN

ef

ef

faN

Buseyuswiwes JueyyIusIs

uBu] :324935N( (8°77-€'1) §'S=YO 33H|BHOW :33433sNIN
syg‘0=d

asye)dody "g0'0=d {(7£'2-00'1) $9'1=4O ‘wnui2q

500°0=d (05'9-0'l) 10‘E =4O :32HPIqION

Suseyuawiwes JueyyIusis uadu|

(i€'1-81'0)

850=4Y :191[eLIOW (80'-L€0) 850=¥Y :Iy3]dody
1000°0>d {(L0Z2-95) €'€=4O ¢ OL¢ 423ua1red

1pue|q JauolieyjdwodadunT :1a191sn( "24a841 1pue)q
P1159519382e|pul 2198U2e| JUIES JSUOIRJUI Je p)ey|i)
213)) JURNYIUBIS :0/5 J91UBl1ed 219841 1puR|q P11Sas|ad
-82e|pul a1a8use) Jwies sauoljexjdwioy s8ejs a11 3)je Je
Sp|e)1) 23]} JURNYIUSIS 4B /< J2IUDIYR] :121315N(N

£610°0=d (¥'7-80'1) 79'1=40

Suseyuawiwes Jueyyiusis uadu|

8000 =d {(ZI'SI-1S'l) 8£¥=¥0O

££'0=d :uopp4uI g4Q

'520'0=d {(0T'€-80'1) 98°1=4O UOIPRJUI JSIPRYISAO
(§%-5'1) 9'7=40

1193 01 153U 3 (6%-G'1) £7T=4O 4B 21PIs 12Q

1051'0=d ‘(=4O :Buseyuawiwes Juexyiusis uadu|

(12A18ue axpy1 1pazen-d) (%

9g1) 2198K1-3xpj1 80 (% 1'91) 2198KisH2 'SA (% §1§) 2498K)
1pue|q Jawa|qoidadun) aiayy Juedyiudis ;puely “Susey
-UaWiwes JuesyIugis uadul :13|wes JapuiAy 80 puseiy

(59'€-60°0) 850 =¥O 249841
apuaJzeAnu 1oy 1o1eHOW (100°0>d) % 65 80 % OF ‘%
67 Ay :Supje So 21931)p11 ‘219841 1pue|q JaIwIAly

(£'6-61'0) ¥8°0=¥O 2p|=ej|1212ly
aB1)opes 21835 (60°7-67°0) 80=40 32HeHOW

(A1)
Jauolieyljduwioy asiaAIp 80 1311)elioN

(A1)
ap 30 1sy9)dody

(A-11) 1931)e2I0W 1311PIqIoW
‘Uoisnjsues) 10j AOyaq Yauoiyeljduio
aJeullsalulosed ‘Uolpaul Yauoiyeyd
-woy aseuow)nd Jsuoneyduwio-aiAu

Jauoiieyjduwioy aysidojoinau ‘adwnd
-uoj|eq d1340rRiIUl INdING DeIpIeD AR

(11-1)

«m_uwﬁmco_umk_wao PaA uoIPa4u|

(A-N)
1911je1iow 80 1sya)dody

(in-1)

Alsua1ul

ed p1isas|a83ae)pul ‘(1es 8o 15£1q apun
-13y) Jauoiyayul YauoneyldwoaiAu
Yauoneyjdwoxadun) aAlesadoisod
(Al) uonesado

42142 Jawl) 77 Joj uapul 1sy9)dody

(i1-1)

Jauonexjdwoy ajeuowing

(11-1)

Jauonyeyijdwoy ajeuow)ngd

(1)

wnuIa1s | uolpjayul sipe|aro 8o qhq
(A1-m)
uoIfRJuLIeS |eUIlS gAQ

I-11)

uoIpfRJULIES

(A1)
Jauoneydwoy s
-130j0inau 8o a8un) ‘a1aly 1311)eLIoN

(A-11) 42uomR4ul

-a8un) ‘(110aA]e Jje ujuynjuswwes Ja))3
sde)jo) siseynajare ‘doysarialy ‘Is3e)d
-ode ‘a51988=e)pul Jopun 1311 jeLION

(A-11)
1911je1Jow S0 Jaiwikie aAleIadolsod

(A-A1)

op|=e}
-1112143(Y 281)apeds 21121 1911|BLIOW

(1lwopjsuow
-naud 8o 1woaqo)) 192
-uedadun| Joj uolresado

uolyesado ssedAq seuo.oy

uopesadoanialy
12)J Jauoljeloldsiaay

uolyesadoayialH

IWOPya3Jepus sijoied

Jainpadoud
-depjanialy 8o ssedAq
Japuniay ‘uolresadoarialH

uolrelado ssedAq Jeuoioy

uolresado ssedAq Jeuoioy

uoljelado ssedAq Jeuoioy

uoljesado ssedAq Jeuoioy

uoiyesadoarialy

uolresado ssedAq Jeuoioy

uolrelado ssedAq Jeuoioy

uoljesado ssedAq Jeuo.oy

uolrelado ssedAq Jeuoioy

u«v_;_m.wc_w__ul_mV_OXEmCO
-13BA3)3 |G J& UOI3USAID}UI
Jeuoioy ueynad Jeewid

(421) 428K
-1 'SA 24281p11 /SpUBIRANN

(421) 498K1-3>p|1 "SA 128Ky

(421) 498K1-231 "SA 193KY

{su ‘s e[ :uopesado
Uapul Je | 10} uapul SUIUSAY

(424) 498K1-a31 "SA 193Ky

(424) 198K1-23pj1 'sA 423Ky

(424) fau "sA ef
e 21SPIS 19p 10} Uapul 3UIUSAY

(uonresado uspui Jop

-aueW 9 « 19ddo)s 4ay)s 19821
811p)e) 498K1-axpy1 ‘(uolresado
1@} Japaurw 9 > 19ddoas) 1984y

(424) fou "sa ef ua8n

8 21SpIs ap 4oy uapul SuluSAy
(424) 49841 apuis

-uaBou 'sA 198K1 sapuaieAnN
(+e @159Uas 19p 43)}9 138N T
9153U35 3p) 193K-xp|! 'SA 428Ky

128K1-931 "sA J98AY

12841 80 (uoiyesado Jay 4a8n
8< 19ddois) 1a8Kisya UaSK1-ax|

(424) 249841
-oyI 80 21281)p1 (uoiyesado
USpUI pauBW |») SpUaiseANN|

(424) 21498K4
-31p)e 219841 219811p11 ‘9498Ky

(Jo1) 428K1-51 "sA Ja8AY

o€

o¢

o€

qcC

el3

qc

B74

qc

2T

o€

2t

Slpnisaseqeie

Slpnisaseqeie

alpnisaseqeieq

Slpnisaseqeie

Slpnisaseqeie

Slpnisaseqeie

alpnisaseqeieq

Slpnisaseqeie

2}10yoy

Slpnisaseqeie

211040y

210yo)y

2}10yoy

alpnisaseqeie

Slpnisaseqeie

2}10Yoy

(6661
-/861) 919 8UIAS

(sooz
-1007) 589 ‘uede(

78T 131UAL

(000t
-G661) 1€0°S VSN

(9661-7661)
8151 981aAS

(£007-7007)
80LL N

(s661) vzz6l VSN

(Se61) Sl ‘epeued

(6661
-8661) LLL ‘Pue)|OH

(00t
-9661) #00¥ ‘YSN

(€00t
-£661) 861 VSN

(6661
-8661) 619 ‘Ualpu]

009 ‘uel|

(€00z-£661)
1959 ‘pue|du3

(¢00z
-0007) £18T ‘Puep|

(s00z-¥007)
0¥l ‘®lawepAs

18 42y
(L007) 1BPAAN

Sl oY
(LL0T) pezediN

8L 39

(0107) 1PeIRIRWN

1G o

(z007) auojeny
1139

(#007) ueWIIRISSRLY

0L 43y
(L10g) sauof

951 4o
(0007) uyof

6vl 42
(£007) ussuaf
Sil 4oy

(€007) s0gaznH
921 4o

(v007) 213qR1D
Tl 4o

(8007) 124D

9 42y

(€007) e13eyg

4RI
(600¢) esesezy

9L 4o
(v007) Je1ysv

G/ 43y
(8007) yeires-|y

YL J2d
(8007) 1e312q)y

51



ef

ef

o

EN]

ef

195usei3aq ‘ef

ef

ef

ef

ef

foN

foN

EN]

(0£2-5T'1) 10'€=4O IsudIpaw {(1€'G-€0'L) € T=4O
wJauolyexl|dwoy augls :32433sn[ (900°0=d) % 67 'SA %
1S :jsudIpaw {(10‘0=d) % ¢ "SA % 95 121915n[N 12498
-K1-a|1 "sA 249841 1pue|q Jauoiyex|dwoy a1i@)s |apuy

Suseyuawiwes juexyiusis uaduj

(£9°0=d) % ¥'LL "SA % 9T :2498K1-2py!

'SA 249841 1pue)q JouolIeXI|dWoy S11B)Ss PaW |9pUY
"JuAseuU IpsseA-d uadu|

(% 7'7) 2198K1-a1 pUS (% T'p1) 498K 1pue|q 211B1S
JuBYIUSIS JBA UOIISJUI SNUIS JNXe Je USSUS|eARld

Suseyuswiwes juexyiusis usSuj

810°0=d :(£I'9-81'1) 0LT=4O 331215N(
*€10°0=d :324335n[N (¢ “Buseyuswiwes JueyIudis uadul (|

(100'0>d) 211215 404 sppo aualey ueadpied oL« (bT'L

-€1'1) 8L1=Y0 auoneydwoy 31puIN ‘(b€ 1-1T'l) L2120
sauoneydwoy 2123S (z£1-11'1) 8€'1=40 32H|eHOW
Suseyuswiwes juexyiusis

121935n( uaduy e O/ Japun Jajualied pueig 100‘0>d
(59'%-99'1) 8/T=4O & O/ 49A0 J23uaized 1pue)g

teaxpjed og< 4oy (61T°cl-€61'1)
7L6'=3y 3212150 ( 8570°0=d ((££€°€1-560°1) T08‘E=uY)
9% G'L 'SA % €'G :2498K1S43 "SA 2498K1 1puUe)q SUS|eARIY

zsy'0=d
:324335n( '8¢0‘0=d 121935n(N :BUIUSAI apuaIANN

Suseyuswiwes juexyiudis ussul

(1g'0=d)
% 89 SA % 8 :9PUSA3] 'SA 9p@p 1pue|q 219341 |9puy

Suseyuswiwes jueyyiusis uasuj

(A-11) (1oparssuonelado

pan) as18anupy {(1opaissuoiiesado ely
JUIa(}) ysudIpaw :(Sulpueyaq Jaaze.y)
Jauoneyduwioy aanesadoisod augls

(AI-1) (uonnuasqoerjuolq ‘uoissaidap
ysiiojeuidsai ‘uoisnyya a8un) ‘sipjuoiq
‘luowinaud) Jauolyexi|dwoy axstiolel
-1dsau 80 (1wakie ‘aun|ie) 1ueay aA1S
-28u0D ‘|W) Jauolpyenduioy-rexalialH

(A-A)
(spusnuasal) 3ja1us10d /UoiRISdO
Au 10j Aoyaq) Jauoireyldwoy a11e1s

()

UoIP{24UISNUIS INXY

(eAl)
uolyelado sapun Isya)dody

(9Ar-1)

(woupuAs ssaunsip

Jsiorelidsal Inxje 43))3 asjapu:eIaq
-a28uny) asjapusey Jeunwind a1@)S

(A-11) (sus1dyynsuriAu

‘950QUUIOI} SBUIA QAP ‘UOI{RJuLIES *$19))
Jsauoneyiidwoy aspuiw 8o (sisdas ppey
-UIaIpeyOAW ‘3013$ ‘D5|9pueIagadun)
'$9'y) Jouoirey|dwoy| 21123s ‘193|eLoW
(in-11) (Buupeiq
‘sIse12a]93e S{ea) Jie ‘1unkie ‘9sjapuze)
-5qa8un) "e'|q) 1)242ua8 Jauoleydwioy

ejn3sy jeinajdoyoucig
) (1wakie Jspuniay) apje)
-113213[Y (fea}re ‘siseida)ale ‘os|apuse)
-2ga8un)) Jauolieyi|dwoy ajeuowng

()

sieanjued 1Ny

n

12Mje oW

(A-1)

Jauonexjdwoy apuiw
“Jauoiieyljduwioy 21121s 1911|eoN

190ueds|ey 80 -panoy Joy
uolpinsuosai deyy 9a14

JERTI=SENI:IT]
80 -panoy Joy uonesado

Jaysuely
deyy 9a1) paw uoiyNIS
-uoau-sjey 8o -parcH

snuis
J2e)|IXew Je o5]9.11@15104

uonesado ssedAq seuoioy

Iuopjsuownaud

18anupa1a(H

uolpesal-adunT

(1wopypuow
-naud 8o 1wo142qo)) 422>
-uedagun) 4oy uoiesado

uolpyesal-a8unT
uolyesadoayialH

winuIa3s | uoly
-}a2jul gAp Joj uoiesado

uolpesalasun

198K1-91 "sA Ja8AY

95283 |pul paA
8ep,u91121e81> 0z< 80 OT-11 ‘Ol>

128K1-a1 "sA J98AY
(spasapnpysya Bep

/1a1121e810 |« 2193KY) 48Kl
-ox|l (8epuan1a1e81d Q|>) 193Ky

138K1-a1 "SA J98AY

(opatapnpysye 249841

-31p|e) (421) uolyesado Jzy
pauew [z doysa8A1 paw 219841
'sA uolyesado gy pauew |>
do3sa841 paw 21984y (7 (198214
S11p)e) 2198K1-2>p|1 'SA 2193KY (L

Jeaxpred

+0b ‘0p-€7 T-1L‘OL-L (334) O
*(4o1) 498K1-231 "sA (uonjesado
uapul Je 13 4oy uapul) 4o8KY

Iy
-fed Op«< 'sA (321) seaxpred ops

(0g< A (421) 08>) 4edpped

‘(424) (uonyesado i@y Jopauew ¢«
12ddoys) 4a841sya sA (uoiresado
12} Japauew ¢> 19ddois) 1a3Ky

Jeaxpied uasKl
-oy1 80 24a81)p11 ‘OpuaieANN

133K1-21 'SA 193Ky

198K1-a31 "sA 193Ky

138K1-a1 "SA 198Ky

¢

¢

o€

pe

qC

¢

qc

T4

o€

¢

o€

Slpnisaseqeie

aipnisaseqeleq

2}J0yoy

SH0Yo}y

|os1uON-258D

alpnisaseqeleq

alpnisaseqele

alpnisaseqeleq

alpnisaseqele

alpnisaseqeleq

alpnjsaseqele

alpnisaseqeleq

alpnjsaseqele

(Looz
-6661) S81 ‘epeued

(8661
-€661) 69 ‘PUB|IOH

(oot
-0007) 7€ ‘Ualjey

0L ‘uatjey

(zo0z-€661)
J3)]013U0y

‘€LS ‘s9seD ‘£ ‘YSN

£ST'YSN

(800t
-5007) 900'L6€ VSN

(6007
-9661) €201 ‘uede(

(L661
-€861) ££/1 ‘uede(

(9002
-€007) v61 ‘uede(

(lo0z
-2661) 6701 VSN

(voot
-£661) ¥TL VSN

(s661-2661)
L0 Sprewueq

06 42
(007) 1eD

e
(9007) Jeejaung

76 42
(6007) 1youelg

S0l 42y
(900¢) uoieg

SSl 42y
(v007)
SPOOAA

vl Jey
(z007) ueA1iodep

08 424
(1107) ueint

88 4oy
(1L07) 1y20owexey

191 :43Y
(z007) Mnzns

8yl 4oy
(8007) nz1unys
€943y

(S007) z2134

6L 42

(6007) 12384

€2 43y

(z00?)
\_mUcm>>£Umwcw3wZ

52



ef

ef

o

foN

ef

ef

ef

ef

faN

EN

fon

foN

e

EN]

ef

uoy
ed sasadyiiens

(Tr'9-sT'l) I'e=40

(€'5-86'0) 97°T=40

(10'0=d) 8£7=40 ‘% S'1T 'S\ % L'y
2UOI{R4UI USPN "SA UOI{RUl PaW AYY 219344 |apuy

Suseyuawiwes Juexyiusis uaduj

(€'€2-8'7) '8=¥0

(10'T-80°1) £+l =4O 124238N( —

19)IpIqowasun) 243U (61€-G€‘0) 90'1=YO :32433sn(N
— SQYY (¢r'T-££°0) ££°1=40 321335n(N — 331AS5UOIRI
-1dsay (90°7-65°0) LI1=4O :121915n[N — UoISNYJ3 |eIN3)d
(€6°€-v€°1) 67°T=40 321335N[ — 3s)3pueI=qRBUN]

(95'1-€0'T) LZ'1=40
1121918N( *(170'0=d) % 6'6L "SA % T'ST :2198K1-xpj1 "SA
219841 1pue|q Jauoieydwioy paw japuy 32433sn(N

SQYY 404 (£T6-£0'1)

G6'6=40 121215N( (£00'0>d) % 76 'SA % 79 218K
-9yl "SA 249841 1puUR|q SQYY PaW |apuy :1a121sniN
(010°0=d) % §'8 "SA % 6L 219841

-9l "sA 2498K1 1pue|q Jauoiyex|dwoy paw |apuy

Suseyuawiwes jueyyIugis uasu|

Suseyuawiwes jueyyIugis uaduj

Suseyuawwes jueyyiusis uaduj

(€5'8-€0'1)

967240 12121N( (€10°0=d) % 8'8L "SA % 9'l# 1249841
-9l "SA 219841 — UOIPIRJUI PaW |apUY :134915n(N
Suseyuswiwes jueyyiudis

uaBul 321235N( (100°0>d) % 8'1L SA % 9T :243K1-p)1
'SA 219841 — uoipjajuIsuonielado paw |apuy :12131sniN
Suseyuawiwes juexyiudis usSul :32421sN( (20°0=d) %0
'SA % 0°0€ 'SA % 6/ :9198K1-31ip)e 'SA 128KIsHa "SA 2198K1
— Jauonyexjdwoy ajeuow)nd pawl |apuy :32133snN

ugy ed Sunadyiyeis

paA ueyyIusIs 31pes dddn paA Sulupe)g (1y'0=d) %
TLSA % 8%6 3L U *(900°0=d) % €€ 'SA % 601 ‘dddN
unyl “(10°0=d) % 'S 'SA % 'L ‘dddN 80 3L dpeq 213341
-1 "sA 249841 1pue|q JaposidasSulupe)q paw |apuy

(1)

8UlUP@)q |eu1s91UI01ISeS BIAG INXY

(1nr-1)

uorptayu|

(-1

19pajssuoliesado paA uoipau|
(1n-11)

(1s1pey1a10,/g4Ap) uoipyu|
(i1-1)

Jauonyeyidwoyes

(Al-11) 3211p1quowadun) ja19ua8 3o
(s@yy) woipuAs ssausip ysuorelidsal
In3ye 131assuoliedidsal ‘qaidpul Janzely
J1ap uoisnyyo |eina)d ‘asjopuseragadun
(A1) (pep 42112

95]9puUae1agasun] YaWl) g« UOIIE|IIUSA
Jeliur ‘uolyegniulas ‘Bulpueyaq Xsi8
-INJD| J3)13 JSUIDIPaW IaAe| J3p ‘98e)
-2e)asowolseue ‘Uoljeiadoal Janzes|
Jap ‘Sulup@)q) 3)245ua8 Jauoiyexjdwoy

(AI-11) apexjsa8un) anxe 30 (Sayy)
WoIPUAS ss2.13s1p dystoyelidsal anyy

(in-1)

Jauolieyjduwioy aaeladoysod

(i1-1)

‘_wco_wv_wu:.__‘_m.w
(A

12M]e oW
(-1)

uoIpfRu|

(1)

1apajssuoiyesado paa uolialu|

(n-1)

uolppyuIsuoiessdo

(AI-11) (wap@a3un)

‘3se}a)a1e ‘Uoisnyya |enajd ‘asjapusel
-5ga8un)) Jauoieyjdwioy ajeuow)ng

(i)
Suiupe)q
SpuaAsenis3ulpueyaq Alesadolsod

anpyjely
-2)joy Joj uonesado

J2unp
-ad0.d)eurds a31)1a3s404

18inuppsedorio

anpjeay|sey Je 3ulasyiy

Uauassa)
-1ye je uonjesedal uaqy

Jadued Joy lwopieSeydosy

1wopa8eydosy

1wopa8eydosy

npely

Je|nqipuew Joy uoiyesado
18401y

-122Ued-s|ey 30 -paAoH

184Ny
-190Ued-s)ey 80 -paroH

U001}
-esados|ey 8o -paroH

J130UEds|eyY
8o -panoy ye uoiyesado
Pa1eUIUI_IUOD-UBS)D SLIBIS

J20Ueds|ey
80-panoy 1oy uolies
-ado 3s18o)ojuo a121S

1wo)y28ukie)
Jonied proouoeidng

(dddn) s
-ejdo3ufieydoiejedojnan
30 (31) 1woppp)isuol

(J21) 428K1-a51 "sA Ua8AY

(424) 498K1-23p1 "SA 198Ky

128K1-951 "sA J98AY

198K1-951 "sA Ja8AY

(J1) 498K1-251 "sA Ja8AY

(J24) 428K1-a51 "sA J93AY

(44) 498K1-a51 "sA J98AY

(424) 42841
3up)e So 21931)p11 ‘apuaizeAnN

198K1-a1 "SA J198AY

seapped

1gpieq

198K1-a31 "sA 193Ky

(J24) 498K1-a1 "sA 193KY

133K1-2]1 'SA 193Ky

128K1
3up)e 8o 4a8K1sye ‘apualeAnN

198K1-a1 "SA 193Ky

qc

qe

pe

¢

¢

¢

o€

o€

¢

o€

q

¢

T4

o€

(s00z-1007)

778 ‘ualjessny
(L661-1661)13]1013U0Y
6 ‘5352 81 VSN
(oot

-7007) 43]]043u0%
TLE ‘S35 /€ 'YSN

(900z-5661)
8/1 ‘PUBIOAS

211040y

Josjuox-258D

|013UO3-35BD)

aipnisaseqeieq

alpnisaseqeled  (L00Z-8L6L) £9L VSN

(8007-8661)

aIpnysaseqeieq 858 ‘Ualjelisny

(¢o0t

slpnisaseqeleq -7007) S1£T ‘YSN

(6661-9661) 891 N
(eponad-8ieway)
66¢L ‘Ualjiseig

alpnisaseqeleq

S10Yoy

slpnisaseqeleq (6661) 56 ‘BLpjueiy

19 ‘Biijuelq

(coor
-7007) 60¢ ‘uedef

alpnisaseqeleq

a1pnisaseqeieq

(0007-8661)

331040y 857 ‘ualjiseig

(6007-9007)

aIpnisaseqeleq 169 ‘e210(PAS

(8007

aipnisaseqeleq -€661) 1L ‘82104

(o0t

alpnisaseqeieq -0007) 0L0L ‘¥SN

191 3424
(£007) 43ys4
L 49y
(5007) Buey

€L 42y
(0107) uoasuowp3

5L 424(6007)
UMOIg-1IN0D

0¢l 43y
(#007) uewa83n.g

95 4oy
(110¢) 88uiz

16 42
(6007) 481Mm

1L 42y
(1007) uopuel
0€ 424 (8007)
Z3WO9)-BUDIS
[T

(¥007) 12uad

1L 44

(£007) 12u34
6V 494

(6007) ereYIB0

81 Jod
(8007) Y1071

Ly 3y
(1107) @271

0sl 343y
(6007) 0of

091 42y
(8007) siewaq

53



ef

8uuaisnisiap)e
umy o

foN

foN

ef

ef

foN

ef

foN

ef

faN

foN

(124235nn) Jsuorniesdwoy Joy

oIS a4aley paw Ja1a100sse seaxped |« (110‘0=d) Jou
-oneyl|dwoy ays-touop 8o (600°0=d) asonjau-deypny
:21UBYIUSIS AS1qI0) SpUSd|@) Uy — 13131sN( (100'0=d
:21981)p13 'sA 2498K4 1/00'0=d :2498K1-axpy1 sA 2198K1)

% Tl 'SA % 0'0L 'SA % 9'GT :2498K1-25py1 'sA 21981|p1

'SA 21981 3pue|q Jauoiyeyjdwioy ayis-iouoq (§0‘0=d
:24981)p13 'SA 219841 '500‘0=d :2198K1-3xjI *SA 219841)

% 06 "SA % 0'0L 'SA % 6'8L :2198K1-23p|1 SA 24331)p11 *SA
219841 1pue|q as0.au-de|JpNy-1WOoyRISelA 12133sn(N

(8z0°0=d) %

119 SN % 9°TG 'SA % €'€€ "SA % /¢ :2198K1 S1pe)s 'sA
198N §> 19ddoys ‘sA 18N {< 19ddoas sA 2193Ku-ax!
1pue)q Jauoiieydwoy Je suajeseld ‘(12131sn(s1apie)
100°0=d :21931 1pue|q Jawa)qoudies Je a1es aialoH

(9'-51) €7=40 31210ua8 Jauonexjdwoy (0'8-1'1)
£€=4O0 UoIPRHU (6'-£1) L'E=¥O :350513U UonduN(-|
(89‘0=d) BurjayJes jewou

'SA Bul)ayJes Jespau paw 2438£1 1pue|q NESAIU-UIUI}0D
wa)jaw |xs404 Jueyyiuis usduj (£50°0=d) ¥ SA OL
:2198K1-93|1 "SA 2198K1 — BuljayJes Jespau pau ey

(££°1-20) 611240

Sb0°'0=d (z¢'S-201) ££°T=40 :uoIpRHuI A

Buseyuswiwes JueyIusIs uasdu|

(198K1-2p11 "sn) seaxpyed O« 104 (28°€-87'1) 17'T=4O
'219811p13 104 (£6'1-70'1) T€'1=4O S0 2198K1 dpuaieAnu
104 (PLT-pL'L) 951240 auoneyi|dwioy xsiwa1sAs
(z8v5'0=d)

% 1'6€ "SA % /'Ly :2198K1-2xp|1 'SA 21934 1pue|q WNLIaQ
(8¢

Y'7=40 usuone||dwoy 331AG (£9%-9'1) §'8=4O :3ul]
-pueyaq Alsua1u| (0°9-81) 7'e=¥O auonesljdwoses

(800°0=d) 33ep
81T 'sA 0'8L :p139831) [e303 'su9 (00'0=d) a8ep 9'gL 'sA
0°cl :p11a881) 3s1paedo1o 'suS) :2193K1-axf1 'SA 21983KY

(70'0=d) £ z=¥y :uolunuoN

(qui-)
eluiay S0 asoIyau "e'|q LUauol}

-exjljdwo-a1is-1ouoq "ss0.33upny o
wiojewsey Jauolpiaul ‘qel-deyy 1jeron
/11911ed "e'1q :iauoieyldwoy-de)4

(qui-)
Jaww)qoudsuljayles

(quII-1) 3j240ua8

Jauoneyjlidwoy ‘uoljeiesoldxaai-ies

‘Woewzey ‘W0IaS {2OUISIYP,
-1es ‘UolpRyul ‘9soLiau uonoun(-|

(1)
wc__wrtw.ﬁ FMm_UwZ

(1nr-1)

19pa)ssuoijesado paA uoipaU|

(1)

19pajssuoiyesado paa uoipRU|

(A1-11)
Jsuoneyduwioysieayn

(A1-11)
Jauolyeyjduwioy

s1Wa1sAs 80 a1ex0) ‘plisas|a88ze)|pu]

(n-11)

wnuiag

(A-11) 43uon

-exj1)dwioy a81iAe Jwes Sulpueyaq Als
-uajul Ajesadolsod Jsuonyexjdwoies

(A

p1a831) e101 Sijuuswauuas ‘piy

-2831) ysipsedoyio 8ijpuswauuag ‘uoly
-3Julies QAP ‘UOIaJULIeS XSIPE|JISA0
4es3A1] ‘UOISNJUOY ‘DUISI|OqUIS Jeuowl

-Ind ‘asoquios1 seUaA qAp ‘Ss|apuel
-2ga3un) Yawa|qoidalialy ‘121 e1IoN

(Qui-1)

uolunuou ‘8uljayJes 193UlSI0) ‘UOINRYU|

(sdey Wyl
paw) UoIyNIISUONIIsAIg

uoipNpailsAig

uolpNpaiskig

uoipnNpaisAig

19YNYDILSAYE

uoleIUSWINIISUL
13])3 uoisny
‘uoissaidwiosap |eurds

uolsny jeurds

Ua)(@s8K1 Je |ap a)eyIAId
2Jpau uap | uolresado

jisejdojjesyoH

ylisejdojjeaijoy

pseld
-0)|eseuy I3)) -21JOH

uonesado-inyela1JoH
(uoisny
100jpuly) 18inupo4

Jeaxpied "2193K4-xpy!
‘(usuonielado Jgy 128N 1 Ispuiw
apaddois) 19841 212811p11 498Ky

2128A1

8ipess ‘uoiyesado i@y 4asn 4>

apaddois wos 219341 4a8n ¢
apaddois wos 219841 ‘219344
-] (7 4a8AK1-axp1 *SA 498AY (I

(424) (uonesado Jgy Jopauew
9¢< 19dd01s) 193K4-axp|1 'SA 498Ky

(uaunn |
PJOYpUI-UILINOD BIA 1AI}RIGO
1ew) 218K1-23pf1 'SA 213Ky

(421) 198K1-231 "SA 193KY

(421) 498K1-3>pj1 "SA 198Ky

128K1-931 "SA J98AY

Jeayed Ua8A1 spuaiseAnu
428K1 21981)p11 ‘(424) 193Ku1-axpy|

128K1-|1 "SA
(8ep,1a1121e810 axpjed 1) 1a8KY

(431) 428K1-251 "sA Ja8AY

128K1-931 "SA J98AY

(424) 128K

Sup)e 8o 21931)p1} ‘apuaizeAnN

3t

o€

o¢

o€

3T

q¢

o¢

3¢

3¢

3¢

o¢

o€

alpnisaseqeleq

alpnjsaseqeie

31pn1saseqeleq

2}10yoy

alpnisaseqeieq

JoJjuoy-a58D)

alpnisaseqeieq

2}10yoy

31pn1saseqeleq

Slpnisaseqeie

aIpnisaseqejeq

Slpnisaseqeie

(8661-6861) 8L VSN

(¥00z-7007) €£1 3N

(r00z-6661) TO¥ SN

(€00t
-000¢) 2133K1-ap1
G7 ‘219841 67 ‘8@

(900z-£661)
VLLYT VSN

(sooz
-6661) 12]|0UO Ge|
‘595eD 9¢ ‘pue)|oH

(0007-5661)
LLE VSN

(z661-6961)

605¢ 98113AS
(00T

-6661) €91 ‘epeURD

(000z-6661)
78 “Yewueq

£19€ N

8yl vSn

8¢l 4o
(0007) 3ueyd

Sel 4oy
(9007) ueyd

6 42y
(zo02)
luepueydyyig

6511494
(£007) Yosrieg

05 43
(6007) NBeAesaaA

611 42y
(0107) jwyds
€51 42y

(c007) 13es

6 43y
(9007) pes

91 43y

(9007) uosjoydIN

(4]
(c007) 421120

7842y
(9007) uoasuyof

€€l 42y
(2007) emexys|

54



ef

13suzei8aq ‘ef

foN

ef

foN

EN]

EN]

foN

foN

EN]

ef

foN

(€roL-18') 8T¥=40

:219841101S (€7'01-75'L) 86'C=O :2198K1pWS :a5Kj0W
-19pId3 (ST6T-16'7) TC6=HO 243341015 (06'€2-96'1)
§89=Y40 :2198K18WS :35OLAN ‘(87-75'L) 9¥'€=HO
:2198K1101S *(91'8-20°1) 56T=YO :2498K1eWs UOIPaJU|
(€%1-0'1) 6'€=40 249841 212311 L

:3uljayJes 195UISIo] (£/1-T'1) 9'P=YO P9puUaieANN
UOIRJUI VYL (26-1L) §°E=4O P4a3N|PLL (€'0L-51)
6'€=Y40 :2498K1 apuaszeAn :auoiyexjdwoy ajdiyny
(5£0'0=d) 2128A1sx3,/2198K1->! "SA

219841 1pue)q Jauoiexldwoy ajdiynw Je a1es aisley
JueyIuSIs us Sop Jap 1o sa1apNisya Jauoiie||dwoy
-9110A15K1q SIAH “Suseyuawiwes Juesyiuds uadu

(L£8-0'1) THL'Y=4O @s0npu

-dey-jeuIopqy (9/6-90'1) 697 =40 :2sonpu-dey
-IWOPRISEIN (95'11-05'1) SLF/=4O :UOIPIRJULIES (39A
-13ue Xyl YO) Buseyusiues JUBYIUSIS :9S0U42UIPa

(50°0>d) #'c=yy auonexidwoy 3|y

(100°0>d) % L'6€ "sA % €'0€ "sA % £ 80 (100°0>d)

% 1'6€ "SA % £°0€ "SA % G'¢ 121981 3up)e sA 219811p1
'SA 2498K1 apuaIsEANU 1pUE|q 350IaU-dey-IWOoIIS
-ew S0 })212ua8 Jauolyex|dwoy AyyY pauwl |apuy

€0‘0=d usuoneyjdwoy 211215

Suseyuawiwes JueyyIusis uadu|

(19A18ue a1 1paseA-d) Japun paw

wap Y1 Jeadped G8'9 JaA0 pawl 219341 1oy g'|| UoIR)
Ul 10} YO JeA Jeaxpied 6g°9 ed JJo-1nd 13 paa uspn
213841 pua (|00‘0>d) uoijauI paw 31981 1puelq
Sep,1a1124e310 243)) JuBUIUSIS (50°0>d) FO'7=40
(L00°'0=d) Jopun pawi wap i sexpred 589

J2A0 pawl 219344 10) 8¢ UOIIJUI IOJ Yy JeA Jeayped
689 d 440-1n> 32 paA (100°0>d) 42uUoIR4uI USPN
219841 pua seaxpied a13)) SpARY JaUOIRIRJUI PaW 2193
-KY 12345104 JueyiuBis uaBu| :2198K1-ax|1 'SA 2498KY
(v£'€-00'1) 08'1=4O 3]212ua8 Jau

-onexlidwoy 3o 3ep ud Jaxped wajjaw useyuswiuies
suodsai-sisoq (£8'G-£9'1) €L'e=¥O @sonjau-deypnH
(€0°5-£8'1) L0'€=4O 3134533 Jauoneyiduwoy

(€0'0=d) % 91 s
9% /G :2498K1-2>1 "SA 21981 1pue|q SUIUAISPN JeS}IO4

(qu-1)
uoIya)
-u| ‘asAjowapids ‘asorypu-deypnH

(ai1-1) 4ouonexijdwios a)diynw
‘e ysyo.yiadAy ‘9sounjau-1pay ‘asolyau
-de)} je301 80 |annied ‘elulay ‘UoIRIBYUI
‘ewlolas ‘Woleey kwc:w;_mm 1MUISIOS

(AI-) suonesjijdwioy sjdinnu (us aspuiw)
1j249u33 Jauolyexdwoy Jauoiyexdwoy
-9110A3sA1q “auoiyeyidwoy xsuidipaw
/1s9)52eUe ‘SuiulsLIq ‘UolpRul ‘Sulupo|g

(Qui-1)

9S0quUoJ) |alisie ‘ewolas ‘woy
-elwiey ‘uoiauLies ,wmo_v_wc-amc ‘elu
-13Y ‘WaP@JWA| ‘BUWIOINBU ‘DS0I}2UIPA4

(11-1) 4e ysyoipsadAy
‘S131)n)j2> 49S53SqR ‘UOIIRJULIES

(qIi-1) 31249ua8 Jsu

-o1yexjdwoy jwes uoljesado aia81jiapA
438UluISIIqUeS ‘9503aU-58seA|eUILIOpqe
‘950.au-de|j-IWoiRISeW ‘BlUIDY
‘3S0.3U-1Pa) ‘25043 |10} ‘S0
SIA]9P ‘UOIY2JUl ‘WOJeWRY BWOIS
(qQuiI-1) (Butjaydes Je asjaxyuIsio) sia8n 9<
J3)12 8ipuapeu uolyesadoai) sauoneyd
-Woy au@1s 8o Jsuoieydwoy aipuly

(AI-1) (bopue

‘snjoqua Jeuow)nd ‘@soquuioiiauaA qAp
‘uolpuNysAp Jeuow|nd ‘peo|iaA0 xseA
‘UoI}RJuI ‘WoleWRY ‘95)a83=e)puUl

(i)

uoIiR4uLIeS

(IR

uoipidu|

(qui-1)

1]1245U38 Jauolyexdwoy jwes
‘WojeWSey ‘BWOISS ‘UOIIJUI ‘DSOLRU
-deypny ‘uoipniuoNal 1PAISIN
(111-1) PaYs@]595)9)@4 ‘9501}aU1I0ALISAIq
‘BuipueyaqIWISeS! ‘IWISeXSI-9140AISAIq
‘BuiupAigpau-Jes ‘(ewayifia punom)
Payp@1, -1es ‘SUIUAISPN 1e5110) ‘UOINBJU|

uo|resado apuaieraqishiq
S0 IwopyRISeW |edIpel
12190IpOW ‘IWIOIR)SeIN

uoIpnis
-uoxaiyskiq dey Wy L

uolNpailsAiq |esalelig

uoipnIIsuUoNR.1SAIg

uonpanskig

(dey-WyyL uspn 8o paw
apeq) UoINIISUONIISAIg

uoyNIISUONRIISAIg

(worynpas
‘42| ‘95|2.41215104) UOIY
-esado3sAiq ysiawsoy

uolpnpaisAig

(Buipueq du3ses sy
qe118zen Je 98|24 wos)
uolpnpaisAiq,/1o)isAig

uoNIISUONRI
1eue)duil /35)apIAPNSASEA

(2140115K1q
B4 BUIUAISPN P3A) Jeue
-]%eW Je uoi1yasai |e10]

(8ep/wesd
G1<) 2193K4-103s (Sep,/ wesd
1-1) 198K1ews ‘(Ja1) J98K1-axpy|

(4o1) 428K1-811p)e
80 (uauolrelado Jgj 48N ¢
12ddo)s) 212811p11 ‘OpualeAnN

193K1-21 "SA 193Ky

(424) 498K1-3>pj1 "SA 198Ky

(421) 498K1-a3y1 "SA 193KY

2198K1

81ipje (usuoiresado o) 4a8n ¢«
12ddo)s) 212811p13 ‘OpuaieAnN
198K1-a3p1

'sa (uauolrelado gy Je G« apad
-doys Jap 2198Kusya "Pyul) Ja8AY

123K1-21 "SA 193Ky

Jeaxpied ‘Sep ud 11131
-e31D *(421) 198K1-a3p1 "SA 193Ky

Jeadyyed UaBK1-a! 'SA 498KY

Sep ud sapyed

*219841-81pJe

80 (uolyesado Jgy 438N < 12d
-dojs) 21931)p11 ‘apuaizeAnN

128K1-2|1 "SA 198Ky

qc

3T

¢

o€

2¢

2t

2t

o€

2}10yoy

aipnisaseqeieq

Slpnjsaseqgeie

Slpnisaseqeie

alpnisaseqeleq

aipnisaseqele

alpnisaseqeieq

2}10yoy

alpnisaseqeieq

Slpnisaseqeie

alpnisaseqeieq

alpnisaseqeieq

(9661-v661) ST A

(6661
-8861) 00T VSN

90€ N

(€00t
-7661) 005 VSN

(zo0z-1007)
LN

8¥/'VSN

(000z-5661) 8 ‘VSN

(6002
-8007) /€L ‘YSN

(v007) £8 ‘ua1RY

(¥007) T¥ ‘uaney

(€00z-7007)
SIS VSN

£8 3N

9¢ 43y
(z007) ussuaios

PEL oY
(s002)
Jeads

L0L 42
(107
Yeys

yASRE Sh|

(9007)

LWQ_mm

16 42

(S007) 43y2eWiny>g

66 424
(1007) pIgnped
86 4o

(1007)

un

00L 4o
(0107) uuewaueH

9L 43y
(98007) @3ueARID

L0143y
(e007) S1uEARID

96 4o
(S007) urmpoos

801 49y
(900¢) vewdey>

55



foN

BN

ef

BN

foN

EN

foN

ef

ef

EN

foN

ef

(910°0=d) % €€ sA

% ¥'SL'SA % 0'CL"SA % £'9 :3ep,/191121e31D 07 'SA G| 'SA

OL "SA G "Xew paA 123205 AIp pawl |apuy (100°0=d) %

L 'SA % 9 ‘3qidpuen {(9y0'0=d) % £'5A % 9L 1o1121e81>
:2498K1-93|1 "SA 2498K1 — 195205 AIp paw |apuy

Suzeyuswiwes juey

-yiudis uaduy :3)21aua8 Jauolyexidwoy aIpuIn (€0
~€5°0) 9¥'1=40 :3ulyd1r0U JelY (€8'Z-40'0) SE0=HO
OISO (€6'%1-vT'L) PEP=4O 9s0nfau-de)y
(0S'€-£9°0) £5'1=40 :3213ua8 sauoleXl|dwoy 2123S
(6v0°0=d) % L€

'SA % |9 {OYewzeY paul 21a8K1-ax1 'SA 249841 |apuy
Suseyuawiwes Juexyiusis

ua3u] :j0J3uod-a5e) “SuseyuBIWIES JueyYIUSIS USdU|
132193sN( *(50°0=d) % 'L "SA % 9'0 :2498A1 'SA 21981
-9yl 1pue|q Jauoiieyjduwioy-Je :12133sniN :9110yoY

(100'0=d) £97°06 'SA 1L561 421121e810

Jeaue 1ojwes sus {(100‘0>d) £Z1 'SA &'LL : 18281 |eue
'sug (100‘0>d) 6'€L 'sA Gy :Sepaa1121e81D |ejue 'suD
:paw 219844 "SA UOIR4Ul USPN dWIaSAY (100'0>d) %
T'L'SA % €'yl :2193K1-93pyj1 "sA 219841 1pue)|q JaUOINJU|

(55‘0=d) 219841-axpy1 3pue|q % /7 30 24981 1pUR)q 35)]9p
-U2e1343)NyIq pawl % /€ :Suseyuawiwes Juexyiudis ussu

£00'0=d :dn-m0}|04 I8 01 ‘% 88 'SA % 78
:2198K1-25|1 'SA 2498K1 Jpue)q 95]9A3)I2A0UESIO SIE |

¥0'0=d

(96°0-810) Ly 0=¥Y :(321) 43841 Apye sn 219811p1L
"70°0=d ‘(€£'5-91'l) 67°T=1Y :(321) 123K1-BLip|e 'sA 133Ky
20'0=d (6z-1')

g1=0 :23ep 0L ‘Buiup@isye 1My '€0‘0=d {£07-50°1)
9 |=HO e | ‘Bulupeisye 1y Ua8KI-8lip)e 'sA 198Ky
(191235n() 700'0=d (€667-+'€) Ze=4O ‘(1212350 £0'0=d
:950.49USAzRA :Uoljeiado Uayys SulusAy (12191sn(n)
(595'0=d) Suseyuawies JuexyIUSIS USSU| :31403SIYIZAY

(88'0=d :dn-mojjo4 it OL) % L6 'SA % 06 :2198K)
-3Up)e 'sA 21981 JaAI e 1pUR|q 95)9A3)I9A0URSIO SIe |

90700
{€9:7-v01) 0¢'L eapred §z> "1 seaxpied Gz 404 Wy

(100°0=d) (£5°5-19))
00'c=¥0 :Jauoiyexijdwoy a81j4oA)Y 32431sn( ‘0t‘0=d
(£1'2-€£/0) 9T'1=40 auonex|dwoy 3]y 321335n(N

()
193205 Aig

(asAjouniapida “K13awiwAse seje
‘U01PNIISGO |eseu Sipuselsp)nyn Jauol}
-ja4ut) sauonesijduwoy aipuiw So (Sul
-4230U Jeje ‘UoIYNIISqO |eseu |essie)isd)
19)dwos| ‘ssonjau) sauoneydwioy 1S

(11) (9puaAzeIys8uluzelp) WotewseH

(11-1) (uoneas)s 8o

‘Uoissaidap punom ‘usjuesies | sonjau
-pny ‘suadsiyap-Jes Japuniay) Jauol
-exj1|dwoy-Je 4a8uIup@)|q 4auoiiyRyul

(1n-1)

uoIpfR4u|

0

9s)apu=e1aga)nyig

(eAl) (214U

Je Suiup@isje uadul) as19Aa)412A02IAN

(Al) (9s0quIosIBULA

qAp ‘asoquios) susAjeriod ‘asoudls
sua1Je ysireday 950quios) SpiaLIe
ysieday) Jsuonieyduioy aise)nysep

(eAl)
(1e| 58ep O1») Bulup@isseurdio 1y

(ein)
MmOhv_MCm>$>

(A-eA)
Jejueidsuely Je uoipunysAq

(eAl)
214U Je Sulupeisyy

(qii-1) (xe3uerdur 103s1W)
J1ouoiex1|dwo| 3811J0A]e ‘Uolla4ul
“4awsa)qoidpny ‘wWojewzey ‘ewosds

uagaexJapun | Jasejowl
'€ Je asjaulaly Anesado

deyy peayaioy
PaUW UOI{NIISUONI-35=N|

(Yo)51315Ue) WO RPNAYY

uorjesadopnH

(ys1ow
-50%) Jsejdjeuiiopqy

uoljejueidsues)a)|adwels

uolyeue|dsues1alAN

uoljejue|dsuesana

uonejue|dsues1alAN

2S18anury
-onjiw ‘uoljejue|dasiaduly

uoljejue|dsueliana

uoljejueidsuelyaiAN

uoI NS
-uoxa115£iq ysi3aysoid
paUW 1313UIGUIOY 1WOY
-5}21SBW SPUBILASq-PNH

4211248812 S0 aqidpuen ed
sa)apdo — 4a8K1-axj s 128Ky

(424) 198K1-ay1 "sA 193Ky

193K1-2p1 'sA 193Ky

198K1-a1 198Kusya 498Ky

e 1 4213248812 jeuy Suludku
pawi Je jejuy Sep ud 4213046810
|eauy Ua8K1-31 sA JaSAY

128K1 2|1 "sA Ja8AY

128K1-a1 'sA 198Ky

198K1-81Ip)e "SA ($33,/A113R)
128Ky ua8K1-8up)e ‘(1eg<) 498K
-5 ‘(eaxpred Q<) BUIUBAI AIYY
12841 3up)e 8o 2198

-1|P1 ‘OpuaizeAnN ‘(4a4) 1981
-81ip|e 'sA (apuisuagou) Ja8Ky

(424) lau "sa ef :uoiyesado Jaya
SuIuBAY fou "sA el :3110151ya8KY

uolyejueldsuely

J10j puNdsp11 paA Ja8Ki-axpy1
80 ‘21a81)p13 ‘apuaieAnN
J8pied

198K1-81ip)e 8o (1eg<) 24381)p13
‘(1e5>) 24981)p13 ‘apuBIRANN

(424) 498K1-23p1 "SA 193Ky

o€

o€

3T

o€

3¢

C

2¢/9¢C

qc

311040y

alpnissseqeleq

aIpnisaseqeleq

|oJ1u0-358D
/310yoY

511040y

alpnisaseqeie

alpnisaseqeleq

alpnisaseqeleq

alpnisaseqele

2}10yoy

a1pnisaseqeieq

alpnisaseqeleq

2}10yoy

(z007-0007)
00¢ ‘U=1dA33

(8007
-5661) SOT VSN

(6661-1661) 801 3N

(007-2007)
L6l ‘Usljensny

(900z-+007)
¥8 9N

(0661
-8861) 00L ‘'VSN

(S661-5861) 579 VSN

(00T
-5661) €97 VSN

(sooz

-9661) £66 VSN

LT ‘U

(000z-9661) ZEL N

(z661
-£961) vE€L VSN

60€ ‘PUe)OH

8CL Jod
(r007) Asejog-1v

€0L 42y
(6007)
31

Ll 424
(1007) 421015

OLL 343y
(6007)
uoxiq

oL 4oy
(8007)
odely

601 52y
(c007) uosdwoy |
0L1 42y

(100¢) 8uns

15149
(z007) Buoded8ung

891 42y
(0107) ea1on30N
1£1 42

(8007)

n

19153y
(8007) peayua

691 39
(0007) @xstsex

o IEN]
(£007) urWapIEOM

56



EN]

ef

ef

ef

foN

N

EN]

N

foN

foN

foN

(8°1-5°1) 9'1=¥0

60°0=d :1auonexji|dwoy ajeuow)ngd '50‘0>d
(152-50'1) §5'1=40 :Suljape Alsuaiul ed a5)988=|pu|

(58'09-967) 8LEL=HO

€10=d (567-98°0) 09'1=40 :2498Ky ‘6£'0=d
(€£1-990) LO'1=40 :2198Kus33 324215n( (20°0=d ‘%
€T SN % 0'1€) 2498K1-axpy1 a1uzey 30 (50°0=d ‘% 1'cl SA
% S'61) 1TV USPN "SA [V 1pue|q 219841 a19)4 3249150

(607-0L'1) ¥9°7=40 281Asyeruedul|

(800'0=d) % T'z1 51 %

7'z auolieyjduwioy pau 21a8K1-a3! 'sA 21981 |apuy
11'0=d ¥81=40 1982y usauoneyjdwoy 211215
'€7'0=d ‘£¢'[=40 1982y :1)a45ua8 Jauoirexl|duwoy

(¢t6'0=d) Suseyuawiwes Juexyiusis ussu|

181'0=d usuoiyexdwoy aipuy 'G85‘0=d :as|arseH
'8/°0=d :uo1ppp4ul 0z/0=d :Bulupe)g 7z/0=d :P1aWS
(puexyiuBis a1 :2198K4-axpy1 'sa 2498A1ews 500‘0=d
:2198K1eWs "sA 2198411015 :|00‘0>d :2198K1-xp|1 'SA 2193
-K1103S) % 675 'SA % 'L "SA % 9'6 :9498K1101s "SA 2128
-Arews 'sA 2198A1-3! - JaND{SIUIW Je 1BIAS paw |9puy

(PSp-€9°1) TLT=4O 121310 0T« (97°¢-L0'1) L8290
24233248813 07-0L ‘(€2'7-8%°0) TH'1=40 421318312 Q1>

()

uolreqniul Aleladolsod 81jp1a 193usAn

(111-11) Jouoneynduwos ajeuow)nd
80 Surjape Alsualul ed as5)a83|pu|

(A1)
13]e11dsoy ed 1a8eiped Jsuoipau|

(eAl)
(uonyesado
191J5 a8ep $>) (ITv) apexsadun) 1y

(A-m)

qe3a)8ouy ‘uoly

-ewwe)yul yueidwi-uad 931as1eiue)dw)
(i1-11) (st

-uejdwi-uad ‘siisoonui ‘qey-yejuejdu
‘uolpa4ul) 1)249ua8 Jauolyexiidwoy
(AI-1) s2u013RY

-Ildwoy a.1@3s 1)215us8 Jsuolyeyjdwoy
()

(uoipyajuiuedio o ses

apeq) 19paissuoiiesado paA uoipau|
(111-1) 4ouoiyexijdwoy aipue 8o
‘35]aAseY ‘UoIP(RUI ‘BUIUP@|q D1IBWS

(in)

J3N{SIUIW 3XSIIUOPOLIO Je 18IAS

(in)

181asyeyueduwr 38p1

(1249pnpys3ya 184n1
-DRLBIY) 184Ny In>fe-Sxpy|

181n1py ysipsedonio Ja)
-]2 -{s180joun “-|euiwiopqy

12190y109ds |

pfeu
/Panoy 30 13inupjoInau
J31WOPYRISAD ‘SeuUN-a1j0y
‘(foiq ‘lworyepuadde
Pj1) UsWopge ‘xeioyy
Jeaaly 8unury oxisuleH

1ejue)duw)

Jayejue)dw apasaida)
-ul0asso pawl uolelado

}jsenjpunul oy CO_.«M\_WQO

J120UED
|eJo 4oy uonessdo pan
uolpjnisuoyal dejSuins

J121ejUR|dWisASeA
-apulq paw uolyesado

JanpisIuIW
9%{SIIUOPOLIO Je 35)9)
-)2espul paw uoleiado

Jazeyue)duwl
95@2s50puUa Je uolesado

(Jo1) 198K1-03py1 'sA 198Ky

(421) 498K1-ay1 "sA 193KY

(424) 498K1-a31 "SA 198KY

(421) 42841
-3up)e (uoiesado Jaj Je [«
12ddo)s) 212811p13 ‘OpuaieAnN

(421) 428K1-ay1 "SA 193Ky

128K1-93p|1 "SA J98AY

(424) 13821 S1p)e 'sA 1382y

128K1-93p|1 "SA U98AY

198K1-3p1 "SA 498KY

(Sepuam121e810 Q<)

2198411035 80 (Sepianyaiedid
01>) 2498Ksews ‘(uorresado iz
Je | < 19ddois,3upie) 193K1-axpy|

0z« ‘0z-0L
‘OL> ‘(44) 0 :8ep ud 41121081

12A13UE 19 19PpUE SIPUILI PAW ‘SaUASRU d8UeUUSWIWES SuedyIuSis uny ,
19A18UE 13 19PpUE SIPUIL PAUI ‘|BAISIUISUSPYUOY 4D sauaied | |e] 4
110821ex90Ua19)21 = (4a1) ¢

2t

qc

o€

3t

et

¢

qc

o€

¢

o€

o€

Slpnjsaseqeie

Eablel¥[e)]

alpnisaseqeie

alpnisaseqejeq

asA|eueelawl
/MIIARY

Slpnisaseqeie

2}10yoy

Slpnisaseqeie

2}10yoy

210yoy

Slpnisaseqeje

(8007-5007)
¥60'72Z 'YSN

ULy prewueq

(z00z-1007)
897 ‘pue|iey

(9002
-5007) 99¢% VSN

19MB3IAI | JBIPN3S
G¢ ‘UasA|eueelaw |
J31PNIS 7 ‘9S49AIQ

(6007-2007)
G6¢ ‘ualueds

(000z-z661) 78L HN

(sooz
-9661) 9/t ‘uede(

005 VSN

(6002
-5007) 88 ‘PUBPISAL

(cooz-t861)
00z ‘ua13|og

85 4oy
(1102)
ueJpueydewrey

[HEN
(1007)
1918

ITEEY
(9007)
N3 |nJefiwesyn

1549y
(1o7)
10}

Y9l 4o

(£007) 137331135

€6 42

(107)
©13n8Jy-Zan81Ipoy

8T 43y
(£007) HnoW

or 4oy
(0107) epriEsE)
901 434

(500¢) stueH

991 4
(0102)
JeAeg

9142
(£007) 1peES)Y

57



19A18Ue U3 19pUR 21PUILL PaW ‘SOUASRU S8USeyUaUILIRS 21U YIUSIS uny ,
15A18UR J3 19pUR SIPUILL PAW ‘|BAISIUISUSPYUOS I3 sdluaied | e o
110331e)20uaIa)al = (Ja1) ¢

UOoIUSAIRIUI J2dA) 9811)9%510) ap J0J PlIsas|a83=e|pul 43)| Jauol
ey dwioxa8un) 9]} -a143(y Joj U0 IS | 9))3xsJ0) jurNyIuSIs uaSu| '1a42ua8 Jauoiieyjduwioy ed
J2UOIIUSAISIUI 91403 Je 124J2 JueYIudis uadu| (79'0-91'0) LE0=4Y Hauoneyndwosiies 8o (59‘0-/70)

(A1)
p11sas|a88ze|pul 8o Jsuoly
-exjl|dwoxa1ialy J3))a -a8un)

(424) ua8ur "sa (SuiuAiSped 110¥)

T'0=4y 11942ua8 Jauoiieyjdwioy ed JauoljuariaiuidolsaBAi aaisuaiul Je 1247 (€9°1-77'L) LY 1=y Jauolieyjduwosssuljayles UOIIUSAISIUI 1103 J43)|2 (Uolyesado ua)y ;asAjeueriaw [YAEN!
80 (9%'57-G5%) 9/°01=¥Y :J2UOIIUSAISIUI 21103 SO aAISUSIUI AYY Joj dO1sa8K) 1o uspaysijukspues 1242ua3 Jauoyeyjduwioy 12190y123ds axpy| J428n -7 1 SuluAiSpes 3113ua3n) Alsualu| e| /MIIASY 1048  (0L07) usswoy
(Jo4) (BuiusAu yesyioy 3s1dA1) peipiepuels
'sA (1desa10xewe) "1A9 + SulUAISpeS 110Y)
p11sas|a88se|pul ed uoluaAsaIUl UOIJUSAIIUI 1I0Y J43)}3 (1desa105euiey
Je {2442 JuedyIudis US| JAUOIIUSAISIUI D10 |1} WINIPaW Je 142449 Jueyiusis uadul '100‘0>d + uoljelado Jgy 1a8n ¢-z SuluaiSped) [JAREN]
(8//0-170) 95'0=¥ :(}]215ua8) uonuaAISIU] :3)219ua8 Jauoiyeyl|dwioy ‘uonesado Ja1)s Jopauew 7| (Al-1) prasasja88ze)pul Jues 4adA)  wnipaw ‘(1deiaiodeuse) + uonesado gy ;asAjeueriaw (6007)
111 do 8o uoirelado i) apeq doysadAu 1o) uspaysijuAspues apad@ JSUOIIUSAIIUL SAISUSIUL UNY 1)2Joua8 Jsuoneyidwoy  -suoljesado asiaalq J428n 8-t 1 SuluaiSpes 3113ua3n) Alsuaiul el /M3IASY 1D L uaswoy |
(AI-1) 3))2u
Jauolyeyidwoxa8un) jwes (424) SuIUBAJ 1es1404 *sA uolyesado uspul asAjeueelaw -011eAI95q0 [YAHEN!
(9%'1-56'0) 8L'l=yy :1auonexidwoxadunT (£01-/5°0) 8/‘0=4Y :3]24oua8 Jauolyexijdwoy 1]245ua8 Jauolyexdwoy 12490y123ds axpy| 128n g 1531)p11 UoNUAAIIUIO)SIZAY ez VZEIEN L1D4 T (LLOT) s42AW
(z5°0=d) 3uByqyIUSIS >y Sop US1RYJo JeA 1911USS0IRIRY
113 uAsuay 198e1 dAeY 1 auIasA|eue | 19143 *70'0=d ‘08°0=YY UD apAeY 433N > 'SA 133N < JopoLiad
-do3sa841 1e Jpurj Ja1pPNIS 3)]9UOI1RAISSQO 3 1)242ua8 Jsuoneydwoy 1 (($60-0£0) 18°0=YY) %
61 ed 35)2.1@1512443 24I21S UD | 9PaIa)|Nsai 11J8@. 1212eA apAey aulaiualied a8n Jaay Jo4 (09°1-€5°0
1D % 6 ‘76'0=4Y) 498N > J2UOIUBAIRIUI 2191I0Y PUB (89'0-0£0 1D % 56 ‘S¥'0=4y) Jouoneiduwio
104 Ua0YIs1) d 113443 211@1S SPARY Ja8N f< JOUOIJUSAIDIUI 1B ‘DISIA JDIPNIS SPaJasILIOpUe) 5] (A-1) prasas)a88ze)pur
'€00°0=d (€6'0-0£0) 80 123|e310W Yauonesd
18°0=4Y :auonesjdwoadun '9000/0=d (£8'0-19'0) €£/0=yy Hauonexiidwoxsdunayes (/p-61) % -woxayafy J3)|2 -a8un) (424) BuiuBA1 Jes1ioy sa uopesado EED [ZARIEN]
7€ 'SA (#€-€1) % TT :|0JIUO "SA UOIIUSAISIUI JPUE|q 1]249Ua8 Jauoiyex|dwoy 10 Oxisk 'Sus :1a1pnis Jauonexljdwoxsduljayes 1adAy uapul 4a3n g 1531)p1 (AIsUSIUI upuIW asA|eueelaw -011eAI35qO (LL07)
9])2U0I11eAISSGO 3 “10‘0=d (S8'0-1F0) 6G°0=4Y :}|2Joua8 Jauoiyex|dwoy aIpn1s SpalasiLopuel 3 )245ua8 Jsuoneyjdwoy  -suoiesado asiaAlg SO AlsUSIUI 9peq) UOIUSAISIUIdO)SIZAY eZ/®| /M3INDY SLUDY 9 S

Sn.igiojjoyoye Je SuLiadNpal e uadul

Sunaisnl Jays 184nuy AR (T 'SA UOIJUSAISIUI 19ASIappaes(s 1o) (7 [VRIEN]
JPUBASIO} U)|2X5404 "% GT 'SA % i :uaddniSjosiuoy sa uaddniSsuonuaaiaiul 1 sauoiyexidwoy (7 (AI-1) RUCINEN ‘PaYUSPIOYJe |elN "USSUI "SA iR} (6007)
(20°0=d) % ¥ 'sn % 1€ :uaddnigjosiuoy ‘sa uaddni8suoiiuaaiaiul | sauolyesiidwoy (| 1]245ua8 Jauolyexjdwoy -31 |epyaI0)0y (| -INSIP PAW UOIIUSAIIUI SPUSLIBJWO (L el M3IASY 1047 ussauug|

sqie3nsay

Jauoneyjdwoy aanesadolsod ed sauoljuarialul Je uapyayd 13sK)aq Jap Uaipnis D7 jipuaddy

(pea8spayazens)
uoneyidwoyy

uonesado

LUOIJUdAIU| SUapIAg

udisag

1a1pn3s |euy

58



www.sst.dk

Sundhedsstyrelsen
Islands Brygge 67
2300 Kgbenhavn S
Telefon 72 22 74 00
sst@sst.dk
www.sst.dk



