Aus der

Universitatsklinik fur Zahn-, Mund- und
Kieferheilkunde Tubingen

Abteilung Poliklinik fur Kieferorthopadie

Kraniofaziale Risikofaktoren bei obstruktiver Schlafapnoe -
Systematisches Review und Metaanalyse

Inaugural-Dissertation
zur Erlangung des Doktorgrades
der Zahnheilkunde

der Medizinischen Fakultat
der Eberhard Karls Universitat
zu Tubingen
vorgelegt von

Drews, Anne

2023



Dekan: Professor Dr. B. Pichler

1. Berichterstatter: Professor Dr. B. Koos
2. Berichterstatter: Privatdozentin Dr. Dr. S. Kluba

Tag der Disputation: 06.02.2023



Fir meine Eltern
Fidr meine Schwester Jana
Fir meinen Enemann Sascha



Inhaltsverzeichnis

1 BINIEIUNG . 1
(I N (701 o Yo | 1= RSO 3
1.2 SYMPLOME ..ottt snsnsnsssnnnnne 5
1.2.1 Kardiovaskulare FOIgen..............uuuiiiiiiiiiiiiiiiiieiieiee e 6
LR T B 1T To [ [0 1S (G RRRN 7
LI 1 1= =T o= RPN 9

2 Material und Methoden ... 15
2.1 Identifikation der Veroffentlichungen ............ccccoi 15
2.2 Sondierung der Datenbanken ... 15
2.3 Beschaffung der Veroffentlichungen ..., 15
2.4  Sichtung und Sortierung der Veroffentlichungen.......... 16
2.5 Auswahl der Veroffentlichungen...........cccccovviiiiiii 17
2.6  Statistische Auswertung der Veroffentlichungen.............ccccccn 18
2.7 Beschreibung der Risikofaktoren ..............cccooviiiiiiiiiiiiiiieeee e, 20
2.8 Einschatzung des Risikos einer Ergebnisverzerrung (Risk of bias) .... 27
2.9 Auswertung von FOrest PIOtS .........coooiiiiiiiiiii e 30
2.10 Untersuchung der statistischen Heterogenitat......................ccccnnene. 33

3 Ergebnisse.......o i 34
3.1 Ergebnisse der Literaturrecherche ............cccccoii 34
3.2 Eingeschlossene Studien...........cccoooiiiiii 36
3.3 Ausfuhrliche Darstellung der eingeschlossene Studien ...................... 42
3.2 Ergebnisse der Metaanalyse...........ccoiiiiiiii 62

3.2.1  Einflussfaktor AIEr............ueeeiiiiiiiiiiieeee s 62
3.2.2  Einflussfaktor BMI............ouuiiiiiiiiiiiiiiiiii e 65
3.2.3  Einflussfaktor SNA.........ouiiie e 72
3.2.4  Einflussfaktor SNB............uiiiiiiiiiiiii e 76
3.2.5 Einflussfaktor ANB..........ouuiiiiiiiiiiee e 80
3.2.6  Einflussfaktor S-N ............ouuiiiiiiiiiiiiiiiii e 84
3.2.7 Einflussfaktor NSBa.............uuuiiiiiiiiiiiiiiiii 87
3.2.8 Einflussfaktor N-ANS ... 91



3.2.9 Einflussfaktor ANS-Me.......cooonieee e, 94

3.2.10 Einflussfaktor S-Go (hintere Gesichtshohe)............cccccceeeeeieeeeen, 98
3.2.11 Einflussfaktor total anterior face height..............cccccciiiiiiiiiiinniis 101
3.2.12 Einflussfaktor ML-NSL .........cooiiiiiiiiiieeeee e 104
3.2.13 Einflussfaktor GN-GoO-Ar.........coo i 108
3.2.14 Einflussfaktor MP-H .............oooiiiiiiiiieeeee e 111
3.2.15 EINflussfaktor UL.............uueiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeieeeeeeeeeeeeeeeeeees 115
3.2.16  Einflussfaktor UT ...........euiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeees 119
3.2.17 Einflussfaktor MPAS .........oe e 122
3.2.18 EInflussfaktor PAS .........o i 125
3.3 Auswertung des Verzerrungsrisikos der Ergebnisse......................... 128
N B 1S (0 ] o] P 133
5 ZusammenfasSuNG .........ovieiiiiiiiiiie e 162
6 LiteraturverzeiChnis.............ooooiiiiiii e 164
7 Erklarungen zum Eigenanteil ............ccooooiiiiiiii 179
8 Veroffentlichungen ... 180
S B B = o] <57V U] T RS 181
10 Lebenslauf ..., 182
11 ANNANG oo 183



Tabellenverzeichnis

Tabelle 1: BMI-Klassifikation der WHO...........ccoiiiriiinieeeeesee e 21
Tabelle 2: Kurzibersicht der eingeschlossenen Studien............cccooveeevieeecinecceneeeenen, 40

Tabelle 3: Vergleichbare Untersuchungs- und Kontrollgruppe in Bezug auf Geschlecht,
Alter und BMI; orange unterlegte Zeilen sind Studien mit Kindern/ Jugendlichen als
= 11T 01 = o SRR 41



Abbildungs

Abbildung 1:

verzeichnis

Schematische Darstellung der Punkte und Strecken fiir die kephalometrischen

RISTKOTAKEOIEN ettt sttt st esbe e e sbae e s te e sbeeesabeesabaesnseesabeeen 20
Abbildung 2: Fernrontgenseitenbild (FRS), © Universitatsklinikum Tlbingen........ccccccocevveenns 26
Abbildung 3: Beispiel fir eine Darstellung der Einschatzung des Verzerrungsrisikos................. 30
Abbildung 4: Beispiel flir einen FOrest Plot..........occiiiiiiiee ettt 31
Abbildung 5: Flussdiagramm Studienauswahl ...........cccoooiiiiiiiiii e 35
Abbildung 6: Forest Plot - Einfluss des Alters auf OSA...........ciiiiiie e 64
Abbildung 7: Forest Plot - Einfluss des BMI auf OSA...........cccooiiieiiiiiee et ssveee e 68
Abbildung 8: Forest Plot - Einfluss des BMI auf OSA (Altersmatching).......cccccevveeeiivieeeiiiieeenns 71
PN o] o1 (o TU T T=d0e ] A SRR 72
Abbildung 10: Forest Plot - Einfluss des SNA auf OSA.........ccoooviiiiiiiiie e 75
PN o] o1 (o LU T Y= 400 Y V1= U USURRNE 76
Abbildung 12: Forest Plot - Einfluss des SNB auf OSA..........c e 79
P o] o1 o [0 aT= 400 G A A= SO PP POPRRRTPPR 80
Abbildung 14: Forest Plot - Einfluss des ANB auf OSA ............iiiiiiee i 83
FA o] o1 o [0 =401 BT A T OO PP POPRRRTP 84
Abbildung 16: Forest Plot - Einfluss des S-N auf OSA..........ccoooviiiiiiiiie et 86
JAN o] o1 (o IUT oY= A VY = 7= USRS 87
Abbildung 18: Einfluss des NSBa auf OSA ..........oeiiiiiiie ettt e e stre e e ssatre e e esnraee e snes 90
ADDIIAUNEG 19: N-ANS .ot e e e e e e et e e e e e e e e s bt reeeeeaeesasasbtaaeeaeasseaasnssesaeaeassaanssnns 91
Abbildung 20: Forest Plot - Einfluss des N-ANS auf OSA.........ccooviieei e 93
WA o] o1 o TUT oY=t R N R USSR 94
Abbildung 22: Forest Plot - Einfluss des ANS-Me auf OSA.........ccceei i 97
P o] o] o [N o7 =d0 A T o F USSR 98
Abbildung 24: Forest Plot - Einfluss des S-Go auf OSA..........cooiiiriiiiiee et 100
Abbildung 25: total anterior face height.........cooe i 101
Abbildung 26: Forest Plot - Einfluss des total anterior face height auf OSA...........cccveeeinneenen. 103
PN o] o1 (o LU T T=d0 A A |V, R N K USRS 104
Abbildung 28: Forest Plot - Einfluss des ML-NSL auf OSA.........ccooeeriiie e 107
PN o] o] | To [N T oY= d0 A TR € B o LY SR 108
Abbildung 30: Forest Plot - Einfluss des Gn-Go-Ar auf OSA.........ccceeeeeeeiciiiieeee e 110
FA o] o1 o [0 g =40 IR 1V 1 OO PO PO 111
Abbildung 32: Forest Plot - Einfluss des MP-H auf OSA ........ccccoiiiiiiieee e 114
Abbildung 33: UL (Ldnge des weichen GaUuMENS) .......ccccccuveeeeiiiieeeeiieeeeccireeeeecireeeeeareeeeenraeaea 115
Abbildung 34: Forest Plot - Einfluss des UL @uf OSA........c..eeiiiiieeicieee e e e 118
Abbildung 35: UT (Dicke des weichen GaumMeEN) .........ceeecueiieeiiiiiee e ettt e e e e e nreea e 119
Abbildung 36: Forest Plot - Einfluss des UT auf OSA.........cooo it 121
ADDIIAUNEG 37: IMPAS ... ittt sttt st st e s s bt e e s be e s bt e e sabeesbaeensteesabeeenares 122
Abbildung 38: Forest Plot - Einfluss des MPAS auf OSA...........cccoiiier e 124
ADDIIAUNE 39 1 PAS ...ttt sttt et s e e e ba e e nateesbeeenares 125
Abbildung 40: Forest Plot - Einfluss des PAS auf OSA ..........oooiiiie i 127
Abbildung 41: Einschatzung des Verzerrungsrisikos der Ergebnisse mit dem QUIPS-Tool ...... 131
Abbildung 42: Darstellung des Verzerrungsrisikos als gestapeltes Balkendiagramm............... 132

Vi



Abkurzungsverzeichnis:

OSAS Obstruktives Schlaf-Apnoe-Syndrom

OSA Obstruktive Schlafapnoe

OSAHS | Obstructive sleep apnea hypopnea syndrome
SDB Sleep disordered breathing/ sleep disturbed breathing
UARS Upper airway resistance syndrome

UAR Upper airway resistence

SAHS Schlaf-Apnoe- und Hypopnoe-Syndrome
SAS Schlafapnoe-Syndrom

AHI Apnoe-Hypopnoe-Index

Al Apnoe-Index

RDI Respiratory Disturbance Index

FRS Fernrontgenseitenbild(er)

PSG Polysomnografie

BMI Body-Mass-Index

REM Rapid Eye Movement

ADHS Aufmerksamkeitsdefizit-/Hyperaktivitatsstorung
EKG Elektrokardiogramm

EEG Elektroenzephalografie

EOG Elektrookulografie

EMG Elektromyografie

HNO Hals-Nasen-Ohren (-Heilkunde)

PSQ Pediatric Sleep Questionnaire

PAP Positive Airway Pressure

CPAP Continuous Positive Airway Pressure

UPPP Uvulopalatopharyngoplastik

RME Rapid maxillary expansion

GNE Gaumennahterweiterung

RFT Radiofrequenztherapie

MRA Mandibular Repositioning Appliance

UPS Unterkiefer-Protrusionsschiene (Synonym MRA)
SD Standard Deviation

SMD Standardisierte Mittelwertdifferenz

CMD Cranio-mandibulare Dysfunktion

uG Untersuchungsgruppe

KG Kontrollgruppe

Vil




1 Einleitung

1 Einleitung

Vor uber 2300 Jahren erkannte bereits Aristoteles: ,Der Schlaf hat die Bestim-
mung, der Erhaltung der Lebewesen zu dienen®. Und auch heute noch verbringt
der Mensch im Durchschnitt ca. acht Stunden pro Tag bzw. 33 Prozent seines
Lebens mit Schlafen. Der Schlaf eines Menschen scheint eine positive Wirkung
auf den Organismus zu haben. Umso bedenklicher ist es, dass immer mehr
Menschen vermehrt Uber Schlafstérungen klagen.

So zeigte der DAK-Gesundheitsreport von 2017 eine steigende Behandlungs-
pravalenz von Schlafstérungen auf (Marschall et al., 2017). Einen wesentlichen
Einfluss auf die Zunahme der Behandlungspravalenz von Schlafstérungen wur-
de hier der Schlafapnoe zugerechnet (Marschall et al., 2017). In der S3 Leitlinie
,Nicht erholsamer Schlaf/Schlafstérungen von 2009 wurden allgemein Ein-
schrankungen in den Bereichen Gesundheit, geistige und korperliche Leist-
ungsfahigkeit und der Teilhabe am beruflichen und sozialen Leben als Folgen
eines nichterholsamen Schlafes genannt (Becker et al., 2009).

Nach aktuellem Stand der Wissenschaft werden Schlafstérungen durch die
2014 aktualisierte dritte Version der Internationalen Klassifikation von Schlaf-
storungen (ICSD-3) in die Hauptgruppen Insomnie, Tagesschlafrigkeit, schlaf-
bezogene Atmungsstérungen, Stérungen der Schilaf-Wach-Rhythmik, Para-
somnien, Bewegungsstorungen und Stdrungen, die andernorts klassifiziert
werden, aufgeteilt (Mayer et al., 2015). Zu den schlafbezogenen Atmungs-
storungen zahlen unter anderem das zentrale Schlafapnoesyndrom und das
obstruktive Schlafapnoesyndrom (OSAS). Nach neueren Erkenntnissen wird bei
OSA von einer Pravalenz bei den 30 bis 69-jahrigen weltweit von bis zu 936
Millionen Menschen ausgegangen (Benjafield, et al., 2019), wobei die Zahl der
mannlichen Erkrankten (3%-7%) hoher ausfallt als die Zahl der weiblichen Er-
krankten (2%-5%) (Punjabi, 2008). Aufgrund der hohen Pravalenz innerhalb der
Bevolkerung und den damit verbundenen Folgen fur die betroffenen Menschen
ist eine frihzeitige Identifizierung der Patienten mit anschlieRender Therapie
wichtig. Die obstruktive Schlafapnoe ist eine schlafbezogene Atmungsstorung
mit sich wiederholender teilweise oder kompletter Einengung der oberen Atem-
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wege, wodurch sich die Sauerstoffsattigung im Blut reduziert und sich das Risi-
ko einer kardiovaskularen Erkrankung erhoht. (Juliano et al., 2009), (Yadava et
al., 2014). Neben der Tagesschlafrigkeit als Hauptbefund gibt es zahlreiche
Nebenbefunde, die eine OSA-Erkrankung mit sich bringt. Dazu zahlen im
Schlafzustand unter anderem das Schnarchen, nachtliches Aufschrecken mit
kurzzeitiger Atemnot, haufiges nachtliches Erwachen und Nachtschweil’. Tags-
Uber sind die Patienten oft schneller erschdpft, haben eine geringere Gedacht-
nisleistung, leiden an depressiven Stérungen und Impotenz (Mayer et al.,
2017).

Bei Kindern sind, im Gegensatz zu den alteren OSA-Patienten, beide Ge-
schlechter gleich haufig betroffen. Die Pravalenz liegt laut Muller-Hagedorn und
Koos zwischen zwei und vier Prozent (Muller-Hagedorn et al., 2016). Eine
Diagnose bei Kindern ist aufgrund fehlender flachendeckender diagnostischer
Moglichkeiten schwierig. Am Tag bzw. im Wachzustand sind nasale Obstruk-
tion, Mundatmung, morgendliche Kopfschmerzen, Lern- und Konzentrations-
schwierigkeiten, Aufmerksamkeitsdefizite und Verhaltensauffalligkeiten magli-
che Symptome. Zu den Schlafsymptomen zahlen neben dem Schnarchen, das
als haufigstes Symptom beschrieben wird, ein unruhiger Schlaf, Apnoen, eine
ungewohnliche Schlafposition und profuses Schwitzen (Wiater et al., 2002). Als
Folge einer Nicht-Diagnose und der damit verbundenen fehlenden Therapie zur
Verbesserung des Sauerstoffgehalts im Blut, kdnnen Wachstumsstérungen,
Verhaltensstorungen, intellektuelle Defizite sowie kardiovaskulare Erkrankun-
gen auftreten (Hirth et al., 2001). Aufgrund der Vielfalt und der sich unterschei-
denden Symptome zu einem erwachsenen OSA-Patienten wird eine Erkran-

kung im Kindesalter haufig zu spat oder gar nicht erkannt.

Zusatzlich zu den bereits bekannten Risikofaktoren, wie ein erhéhter BMI, das
Alter der Patienten, die Einnahme von schlaffordernden Medikamenten und das
Trinken von Alkohol, zeigen auch bestimmte Gesichtsschadelkonfigurationen
einen Hinweis auf ein erhohtes Risiko an OSA zu erkranken. Da sich beinahe
jedes vierte Kind im Alter von drei bis siebzehn Jahren in standiger
kieferorthopadischer Behandlung befindet (Seeling et al., 2018), kdnnten im

Rahmen der kieferorthopadischen Untersuchung, mithilfe der Darstellung der



1 Einleitung

betroffenen Region in einem Fernrontgenseitenbild, mogliche Zusammenhange
zwischen kieferorthopadischen Abweichungen und einer padiatrisch obstruk-
tiven Schlafapnoe erfasst werden.

In der vorliegenden Arbeit wird eine Literaturrecherche mit anschlieRender
Metaanalyse durchgefuhrt, um potentielle Risikofaktoren fur OSA herauszu-
fitern. Das Ziel der Arbeit ist eine statistische Aufarbeitung von Daten ver-
schiedener kephalometrischer Parameter. Die Parameter werden Studien ent-
nommen, in denen Patienten mit diagnostizierter OSA mit einer untersuchten
gesunden Kontrollgruppe verglichen wurden. Daraus konnten mogliche Zu-
sammenhange zwischen Abweichungen der Messparameter der kieferortho-
padischen FRS-Analyse und einem erhdhten Apnoe-Index festgestellt werden.
In diesem Rahmen wird die Mdglichkeit untersucht, ob eventuell korrelierende
FRS-Werte zu identifizieren sind, um in einer kieferorthopadischen Diagnostik
das Risiko einer OSA abzuschatzen und damit die Fruherkennung der OSA

verbessern zu kbnnen.

1.1  Atiologie

Die Ursachen der obstruktiven Schlafapnoe sind vielseitig, aber allen gemein-
sam ist eine Einengung der oberen Atemwege, wodurch es im Schlaf zu einem
teilweise (Hypopnoe) oder vollstandigen (Apnoe) Verschluss kommt. Dabei ist
eine Apnoe gekennzeichnet durch einen ausbleibenden Luftfluss flr eine Dauer
von mindestens 10 Sekunden bei erhaltener Atmungsaktivitat, wohingegen bei
einer Hypopnoe, bei erhaltener Atmungsaktivitat, der Luftfluss stark reduziert ist
(Crdnlein et al., 2017). Dadurch wird die Sauerstoffzufuhr unterbrochen und es
wird eine Weckreaktion (Arousal) ausgelost, wodurch die Atmung wieder ein-
setzt. Dieser Vorgang kann sich in der Nacht sehr oft wiederholen. Von grof3er
Bedeutung bei der Entstehung von OSA ist die Erschlaffung der Muskulatur im
Schlaf, die alleinig oder mit anatomischen Veranderungen im Mund- und
Rachenraum zur OSA fuhren kann. Begunstigend wirken auch die schon ge-

nannten Risikofaktoren, wie Schlafmedikamente, Alkohol oder Adipositas.
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Der obere Atemweg ist der Ort, wo es zu einer Einengung bzw. zu einem Ver-
schluss kommen kann, da der pharyngeale Abschnitt des oberen Atemwegs nur
muskular stabilisiert ist. Im Gegensatz dazu ist die Nase und der untere Atem-
weg durch Knochen und Knorpel gestutzt. Wahrend der Inspiration kommt es
zur Ausdehnung des Brustkorbes, um infolge des entstehenden Unterdrucks
die Lunge mit Sauerstoff zu fullen (AMBOSS-Website , 2012). Da der pharyn-
geale Abschnitt nur muskular stabilisiert ist, kann sich dieser bei der Inspiration
und dem damit verbundenen Unterdruck einengen (Stuck et al., 2013).

Im Schlafzustand kommt es zusatzlich dazu zur Hypotonie der pharynxerwei-
ternden Muskulatur und damit zu einem Anstieg des Atemwegwiderstands mit
einer fortlaufenden Zunahme der Atemarbeit und evtl. einer Abnahme des
Atemflusses (Sommer et al., 2010). Neben der physiologischen Muskeltonus-
verminderung im Schlaf konnen unter anderem anatomische Veranderungen im
Bereich der oberen Luftwege, wie vergroflerte Tonsillen oder Adenoide, eine
Septumdeviation oder eine Muschelhyperplasie, eine Uvulahyperplasie, Kiefer-
anomalien oder eine Adipositas zur Einengung der oberen Atemwege flhren.
Im Kindesalter stehen vor allem anatomische Ursachen im Vordergrund
(Sommer et al., 2010). So kann es im Alter von zwei bis acht Jahren zu einer
ausgepragten adenotonsillaren Hyperplasie kommen, wodurch der obere Luft-
weg eingeengt und die OSA begunstigt wird. Daher kann es besonders in
diesem Alter bei Kindern zu einer Manifestation von OSA kommen (Sauer et al.,
2012).

Doch nicht nur hyperplastische Tonsillen und Adenoide, sondern auch Kiefer-
anomalien, wie eine Kieferricklage oder ein zu kleiner Ober-und/oder Unter-
kiefer in sagittaler sowie transversaler Dimension, kdnnen zu einer obstruktiven
Schlafapnoe fuhren, indem sie den oberen Luftweg einengen (Sommer et al.,
2010). Eine weitere Ursache kann eine familiare Tendenz zu einem dolicho-
fazialen Wachstumstyp sein. Alle Ursachenkomplexe koénnen mit einem
lateralen Kreuzbiss, einer pathologisch tiefen Zungenruhelage und/oder einer
dysfunktionalen offenen Mundhaltung assoziiert sein (Sauer et al., 2012). Eine
mandibulare oder maxillare Retrognathie, ob angeboren oder erworben, redu-

ziert den Platz der hinteren oberen Luftwege, ist haufig mit einer falschen
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Zungenlage assoziiert und kann eine obstruktive Atemstorung auslosen. Bei
einer selten auftretenden Kiefergelenksankylose, die im Rahmen seltener
Syndrome auftritt, besteht eine Verbindung des Kondylus an das Schlafenbein,
wodurch es zu einer Wachstumshemmung im Bereich der Mandibula kommt.
Es entsteht eine Retrognathie, eine genetisch bedingte Dysgnathie, bei der der
zu kleine Unterkiefer vom Oberkiefer Uberragt wird. Der zur Verfugung stehen-
de Platz fur die Zunge ist zu gering. Daher nimmt sie eine falsche Ruhelage ein,
rutscht im Schlaf in die oberen Atemwege und kann zum Entstehen von
Schnarchen und Schlafapnoe beitragen (Yadav et al., 2014). Dieselbe Proble-
matik findet man bei einem hohen Gaumen oder einem transversal reduzierten
Oberkiefer, bei dem sich die Zunge nicht richtig an den Gaumen anlegen kann
und eine falsche Zungenlage zur Folge hat (Villa et al., 2007).

Bei Kindern mit Adipositas spielen zur Entstehung von OSA nicht die Tonsillen-
grolRe oder Kieferanomalien die entscheidende Rolle, sondern die Fettein-
lagerung in den Geweben der oberen Atemwege (Sauer et al., 2012).

Die OSA kann auch von der Schlafposition, Ricken- oder Seitenlage, beein-
flusst werden. In der Ruckenlage bilden die Zunge und der weiche Gaumen
zusammen eine grolle Masse von weichem Gewebe, welches der Schwerkraft
ausgesetzt ist, so die oberen Atemwege einengt und eine Obstruktion auslost.
Zusatzlich kommt es in Rlckenlage durch die Muskelrelaxation im Schilaf zu
einer Verlagerung der Mandibula nach dorsal. In Seitenlage wirkt weniger Ge-
webe auf den oberen Luftweg ein. Patienten mit Ruckenlage-bedingter OSA
scheinen, im Vergleich zu Patienten mit von der Schlafposition unabhangiger
OSA, weniger stark erkrankt zu sein (Cistulli et al., 2004).

1.2 Symptome

Die Symptome der OSA sind sehr vielfaltig, wobei man zwischen Kindern und
Erwachsenen differenzieren muss. Bei erwachsenen Patienten ist die Tages-
schlafrigkeit als Hauptsymptom der obstruktiven Schlafapnoe zu nennen. Da-
raus folgt ein Abfall der kognitiven Leistungsfahigkeit, der sozialen Kompetenz
und EinbufRen in der Lebensqualitat. Nicht so haufig wie die Tagesschlafrigkeit

sind eine Beeintrachtigung der Gedachtnisleistung, Impotenz, Personlichkeits-
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veranderungen, depressive Storungen, Erschopfung und das Auftreten von
automatischem Verhalten zu beobachten (Becker et al., 2009). Ein typisches
Symptom im Schlafzustand ist bei ca. 95 Prozent der Betroffenen das Schnar-
chen. Weiterhin sind das nachtliche Aufschrecken mit kurzzeitiger Atemnot, "in-
somnische Beschwerden mit haufigem nachtlichem Erwachen, nachtliche Palpi-
tationen, Nykturie, Nachtschweil’, Enuresis, nachtliches Erwachen mit Wargen,
Atem anhalten oder Keuchen, morgendliche Schlaftrunkenheit und nachtliche
bzw. morgendliche Kopfschmerzen" (Becker et al., 2009) weitere mdgliche
Symptome.

Bei Kindern sind, im Gegensatz zu den erwachsenen OSA-Patienten, im Wach-
zustand die nasale Obstruktion, Mundatmung, morgendliche Kopfschmerzen
und Aufmerksamkeitsdefizite mogliche Symptome. Zu den Schlafsymptomen
zahlen neben dem Schnarchen, das als haufigstes Symptom beschrieben wird,
ein unruhiger Schlaf, Apnoen und profuses Schwitzen (Wiater et al., 2002). Zur
Kompensation der pharyngealen Obstruktion nehmen Kinder ungewohnliche
Schlafpositionen ein, wie etwa das Schlafen mit rekliniertem Kopf oder in Knie-
Ellenbogen-Lage (Sommer et al., 2010). Je nach Alter stehen unterschiedliche
Symptome im Vordergrund. Dabei ist bei Kleinkindern am Tag eine Hypermobi-
litat zu beobachten und im spateren Kindesalter sind vor allem neurokognitive
Defizite mit Lern- und Konzentrationsschwachen, sowie Verhaltensauffallig-
keiten zu nennen (Wiater et al., 2002). Dies geschieht haufig, um die auftreten-
de Mdudigkeit zu kompensieren (Sommer et al., 2010). Da diese Symptome
auch bei anderen Erkrankungen auftreten konnen, ist differenzialdiagnostisch

die Friherkennung bei Kindern erschwert.
1.2.1 Kardiovaskulare Folgen

Zu betonen sind, neben den akuten Beschwerden am Tag und in der Nacht,
auch die kardiovaskularen Langzeitfolgen. Durch das periodische Absinken der
pO,-Werte ist die Versorgung des Herzens und des Gehirns mit Sauerstoff
unterbrochen und es kommt zum oxidativen Stress. Als Folge der Hypoxie wird
uber die Aktivierung des sympathischen Nervensystems kompensatorisch der
Blutdruck, die Herzfrequenz und die Herzarbeit erhoht. Das Herz versucht den
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Sauerstoffmangel wieder auszugleichen (Bode et al., 2019). Als Folge dieser
dauerhaften Belastung konnen arteriosklerotische Entzindungen und endo-
theliale Dysfunktionen entstehen (Yadava et al., 2014). Zu den Folgeer-
krankungen zahlen unter anderem die arterieller Hypertonie, Arteriosklerose,
Herzrhythmusstorungen und die koronare Herzkrankheit, die im weiteren Ver-
lauf zu einem Myokardinfarkt und zu einem Schlaganfall fihren kénnen (Stuck
et al., 2018). Personen mit einer unbehandelten OSA haben ein zwei- bis drei-
fach erhdhtes Risiko, einen Schlaganfall zu erleiden (Bode et al., 2019) und ein

dreifach erhohtes Risiko fur einen Herzinfarkt (Arzt et al., 2007).
1.3 Diagnostik

Die Erkrankung an OSA =zeigt bei Kindern tagsuber keine offensichtlichen
Symptome und kann dadurch eine frihzeitige Diagnose erschweren bzw. ver-
zogern.

Eltern bemerken oftmals bei ihren Kindern in der Nacht ein Schnarchen, sehen
es aber nicht als gesundheitliches Problem an und sprechen es daher nicht
beim Kinderarzt an. Auftretende schwere Atemprobleme im frihen REM (Rapid
Eye Movement) Schlaf werden von den Eltern selten bemerkt, da sie zu dieser
Zeit ebenfalls schlafen. Verhaltens- und Schulprobleme werden meist der Per-
sonlichkeit des Kindes zugeschrieben und die Schlafrigkeit am Tag wird mit
einem fruhen Schulbeginn oder spaten Aktivitaten am Vorabend begrindet
(Rosen, 2000).

Des Weiteren ahneln sich die Verhaltensweisen muder Kinder mit denen von
Kindern mit ADHS (Tagesmudigkeit, Unaufmerksamkeit und Hyperaktivitat).
Dadurch entsteht die Gefahr einer Fehldiagnose und somit einer Verkennung
der OSA-Problematik (Schlarb et al., 2018). Obwohl vergréRerte Tonsillen oder
Adenoide die Hauptursache fur OSA darstellen, wird bei Kindern dieser Zu-
sammenhang oft nicht erkannt. Im Alter von drei bis sechs Jahren sind die Ton-
sillen und Adenoide in Relation zum Luftweg am grof3ten und damit ist die
Wahrscheinlichkeit, in diesem Alter an OSA zu erkranken, relativ hoch (Rosen,
2000).
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Zur Diagnose wird standardmaliig die Polysomnografie angewandt. Dieser
ubliche Test zur Bestatigung von OSA ist teuer und kann das Ergebnis verfal-
schen, da das ungewohnte Schlaflabor bei Kindern mdglicherweise einen
schlechteren und unruhigeren Schlaf hervorruft (Rosen, 2000). Bei der Poly-
somnografie werden wahrend des gesamten Nachtschlafes fortlaufend ver-
schiedene Parameter, einschliellich der Videodokumentation bzw. der klini-
schen Verhaltensbeobachtung, durch geschultes Personal registriert.
Dieses Verfahren beinhaltet die Aufzeichnung der thorakalen und abdominalen
Atembewegungen, des oronasalen Luftstroms, der transkutanen Blutgase, so-
wie EKG-, EEG-, EOG- und EMG-Ableitungen. Die kardiorespiratorischen
Parameter werden quantitativ berechnet und der Schilaf qualitativ beurteilt.
Zudem werden die Atempausen ab einer Lange von drei Sekunden gezahlt
(Schluter et al., 1999). Mehr als zwei Atempausen pro Stunde Schlaf (AHI>2)
gelten bei Kindern als pathologisch (Katyal et al., 2013), bei Erwachsenen liegt
die Grenze bei zehn Atempausen pro Stunde Schlaf (Endo et al., 2003),
(Gungor et al., 2013). Der AHI, der Apnoe-Hypopnoe-Index, ist definiert als die
Anzahl von Apnoe- und Hypopnoe-Ereignissen pro Stunde Schlaf in der Nacht
(Katyal et al., 2013). Er bestimmt im Zusammenhang mit den oben genannten
Symptomen den Schweregrad der Erkrankung OSA. Bei Erwachsenen wird ab
einem AHI>15/h eine mittelgradige und ab einem AHI>30 eine schwere OSA
diagnostiziert (Becker et al., 2009).

HNO-Arzte und Padiater kdnnen zur Friherkennung beitragen, indem sie auf
die Facies adenoidea, geschlossenes Naseln, gerauschvolle Atmung in Ruhe,
Schwerhorigkeit, Nasenmuschelhyperplasie, hyperplastische Tonsillen und auf
Trommelfelleinziehungen achten.

Kieferorthopaden sollten zur Fruherkennung der OSA die oben genannten
Kieferanomalien zur Beurteilung mit heranziehen (Sauer et al., 2012). Zur Diag-
nostik der Kieferanomalien erfolgt eine Fernrontgenseitenbildanalyse, wobei
das Hart- und Weichgewebe untersucht und die kraniofaziale Morphologie bei
Kindern (Acebo et al., 1996) und Erwachsenen (Lowe et al., 1986) mit und ohne
OSA ermittelt wird.
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Zur preisgunstigen und schnellen non-invasiven Diagnostik gibt es eine Vielzahl
von Fragebdgen, wie zum Beispiel den "Pediatric Sleep Questionnaire" (PSQ)
und den "OSA-18 Quality of Life Questionnaire" (Katyal et al., 2013). Mithilfe
dieser Fragebdgen kénnen die Krankengeschichte, die Lebensqualitat, die Ver-
haltensweisen, die Neurokognition der Patienten und die Sorgen der Eltern oder
Betreuer ermittelt werden (Spruyt et al., 2011). Dabei kann zum einen das Risi-
ko zur Erkrankung von OSA eingeschatzt werden (Katyal et al., 2013) und zum
anderen dient dieses Verfahren auch der Ermittlung des Behandlungserfolgs
bezuglich der Lebensqualitat (Guyatt et al., 1993). Wenn mit Hilfe der Ergebnis-
se der Fragebogen ein Risiko fur eine Erkrankung an OSA festgestellt
werden konnte, kénnten sich weitere Untersuchungsmethoden anschlielfen, um

die Diagnose eindeutig zu bestatigen und um die Ursachen abzuklaren.

1.4 Therapie

Es gibt eine Vielzahl von Ansatzen zur Behandlung von OSA. Im weitesten
Sinne lassen sich die Ansatze in vier Therapieformen unterteilen:
- die operativen Therapien (z.B. Adenotonsillektomie, RFT, UPPP, kiefer-
chirurgische Umstellungsosteotomien),
- die konservativen Therapien (z.B. Gewichtsreduktion, topische nasale
Steroide, eine Optimierung der Schlafhygiene, Seitenschlaferkissen),
- die apparativen Therapien
o symptomatisch apparative Therapien (z.B. die nachtliche Uber-
druckbeatmung (positive airway pressure (PAP)), MRA/UPS)
o kausal apparative Therapien (z.B. ein orales Gerat flr eine Gau-

mennahterweiterung) und

die myofunktionellen Therapien.

Ohne eine entsprechende Behandlung zur Verbesserung der Symptome,
kommt es bei OSA haufig zu schweren gesundheitlichen Problemen. Die hoch-
ste Effektivitat besitzt die am haufigsten durchgefuhrte operative Therapie, die
Adenotonsillektomie. Diese birgt jedoch ein hohes Risiko flir eine postoperative

Nachblutung, verbunden mit postoperativen Schmerzen und wird daher durch
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eine Vielzahl von Operationsverfahren zur Verkleinerung des Adenoid-
/Tonsillenvolumens (Adenotomie/Tonsillotomie) ersetzt. Sie zeigen vergleich-
bare Heilungsraten, jedoch kann ein Nachwachsen der Restgewebe nicht aus-
geschlossen werden (Sommer et al., 2010).

Aus dem Vergleich der pra- und postoperativen Polysomnografie ergeben sich
diverse positive Effekte. Diese bestehen in der Abnahme der paradoxen At-
mung, des Apnoe-Index und aller Indizes fur obstruktive Atempausen und der
Verbesserung der gesamten Blutparameter, sowie der kognitiven Leistungen
(Schliter et al., 1999).

Beim primaren Schnarchen und bei der milden OSA gibt es die Moglichkeit
eines minimalinvasiven chirurgischen Eingriffs, der interstitiellen Radiofrequenz-
therapie (RFT) mit hochfrequentem Strom und Weichgaumenimplantaten. Die
RFT wird an Weichgaumen, Gaumentonsillen und Zungengrund eingesetzt. In
der Muskulatur von Weichgaumen und Zunge wird eine narbige Versteifung
erzielt und im lymphatischen Tonsillengewebe eine Volumenreduktion von bis
zu 75 Prozent erreicht. Durch die Schonung der Mukosa ergeben sich geringere
postoperative Wundschmerzen und weniger Komplikationen (Verse et al.,
2011).

Eine Moglichkeit der invasiven Chirurgie ist die Uvulopalatopharyngoplastik
(UPPP), bei der Uberschissiges Weichgewebe (Schleimhaut, submukdses Bin-
de- und Fettgewebe) im Bereich des Weichgaumens und der Uvula, ohne
Schadigung der Muskulatur, entfernt wird (Verse et al., 2016). Indiziert ist diese
Therapie bei hyperplastischen Tonsillen, bei erheblichem Schleimhautlber-
schuss am Weichgaumen, einer vergroRerten Uvula, einer Langsfaltung der
Schleimhaut an der Rachenhinterwand und bei der Beobachtung einer Weich-
gaumenobstruktion. Der Therapieerfolg kann jedoch nach Jahren nachlassen,
sodass der Langzeiterfolg nicht gewahrleistet ist (Verse et al., 2011).

Neben den oben erwahnten operativen Therapien gibt es bei Atmungsstorun-
gen auch Moglichkeiten der konservativen Therapie. Dazu zahlen die Gewichts-
reduktion, die Verwendung von topischen nasalen Steroiden, welche ab einem
Alter von drei Jahren zur Verkleinerung hyperplastischer Tonsillen angewandt

werden kann, die Optimierung der Schlafhygiene, sowie die Konditionierung der
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Schlafposition. Jedoch beseitigt keiner dieser Therapieansatze die patho-
logische Ursache (Sommer et al., 2010).
Als drittes Konzept zur Verbesserung der Symptome der OSA besteht die Mog-
lichkeit einer apparativen Therapie, die sich in eine symptomatische und kau-
sale apparative Therapie einteilen lasst. Zu der symptomatisch apparativen
Therapie zahlt unter anderem die nachtliche Uberdruckbeatmung (positive air-
way pressure (PAP)). Bei dieser Methode wird dem Patienten Uber Nacht mit-
hilfe einer externen Nasenmaske Sauerstoff unter positivem Druck zugefuhrt,
der in den oberen Atemwegen einen pneumatischen Stent erzeugt und so ein
Kollabieren verhindert. Es existieren drei Maskenarten:

- eine Maske, die die Nase und den Mund bedeckt

- Nasenmasken und

- Nasenpillows, die in die Nasenlocher eingefuhrt werden.
Nebenwirkungen der PAP-Masken sind neben madglicher Austrocknung der
Schleimhaute bei dauerhafter Anwendung ein Abflachen des Gesichts und eine
Wachstumshemmung des Oberkiefers, wodurch sich auch Okklusionsverande-
rungen einstellen konnen. Trotz dieser Auswirkungen ist PAP bei schwerer
OSA und bei Patienten, die nicht gut auf eine Adenotonsillektomie ansprechen
oder bei denen diese invasive Therapieoption nicht indiziert ist, die am haufig-
sten verordnete Therapie. Es zeigt sich, dass die Tagesmudigkeit zurtickgeht,
die Aggressivitat nachlasst und sich der AH-Index, die Schlafqualitat und die
schulischen Leistungen verbessern (Pliska et al., 2012). Die Toleranz der Pa-
tienten gegenlber PAP ist dagegen eingeschrankt, da sich einige nur schwer
an das Tragen einer Maske in der Nacht gewdhnen kénnen. Zu empfehlen ist
eine Uberwachung durch einen Kieferorthopaden wahrend der gesamten PAP
Behandlung, um skelettale und dentale Veranderungen, die moglicherweise zu
einer zunehmenden Einengung der oberen Atemwege fluhren kdnnen, frihzeitig
zu erkennen und behandeln zu kénnen (Roberts et al., 2016).
Far Patienten mit leichter bis mittelgradiger OSA, die PAP nicht tolerieren,
stehen orale Apparaturen zur Behandlung zur Verfugung. Die meisten oralen
Gerate Uberdecken die Zéahne des Ober- und Unterkiefers und halten den Un-

terkiefer nachts in einer vorgelagerten Position, um das Volumen der oberen
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Atemwege zu vergroRern und das Kollabieren zu verhindern. Voraussetzung
ist, dass diese Patienten gesunde Zahne aufweisen, auf denen das Gerat posi-
tioniert werden kann (Chen et al., 2013).

Gerate, bei der die Mandibula nach vorne verlagert wird, wodurch sich die
Zunge muskular gefuhrt in die richtige Position am Gaumen einlagern kann,
werden mandibular repositioning appliance (MRA) oder Unterkieferprotrusions-
schiene (UPS) genannt. Die Gefahr der Obstruktion der oberen Atemwege wird
beim Tragen in der Nacht reduziert, da sich der Atemweg vergrof3ert und der
Atemfluss verbessert wird (Cistulli et al., 2004).

Eine weitere apparative Therapie zielt auf die Korrektur kraniofazialer Deforma-
tionen, die den Ober- oder Unterkiefer betreffen, denn Kiefer- und Bissanoma-
lien haben auch Auswirkungen auf den oberen Luftweg. Ein Beispiel fur eine
solche Therapie ist die Rapid maxillary expansion (RME) bzw. Gaumennahter-
weiterung (GNE), ein individualisiertes kieferorthopadisches Gerat zur transver-
salen Expansion des Oberkiefers. Diese zahlt zu der kausal apparativen Thera-
pie und ist bei Kindern mit OSA und Oberkieferschmalkiefer ohne vergrolerte
Tonsillen und Adenoiden bzw. nach bereits erfolgter Adenotomie ohne zufrie-
denstellende Reduktion der OSA indiziert und wird gut toleriert. Das Prinzip des
Gerates ist die Kraftausubung auf die Sutura palatina mediana des Oberkiefers,
um diese transversal zu distrahieren. Das ist bei Kindern ohne chirurgische
Intervention moglich, da die von Knochen umgebene Sutura aus fibrosem Ge-
webe mit Fibroblasten, kollagenen Fasern und Gefallen besteht. Somit werden
der Querschnitt, wie auch der Raum der Nasenhohle vergroRert und die
Zungenlage wird, ggf. mithilfe unterstitzender myofunktioneller Therapie, korri-
giert, wodurch der oropharyngeale Raum erweitert wird. Das Risiko einer Ob-
struktion wird gesenkt. Da die Nasenpassage erweitert wird, werden viele Kin-
der, die vor der Therapie zu den anatomischen Mundatmern zahlten, zu Nasen-
atmern. Durch den vergrélRerten Raum besteht eine geringere Gefahr der Ver-
schlielBung der oberen Atemwege durch Adenoide und Tonsillen. Zudem kon-
nen wieder richtige Schluckmuster erlernt werden.

Um maximale Erfolge, ohne invasive Eingriffe und negative Effekte zu erzielen,

sollte mit der Behandlung so frih wie mdglich begonnen werden, solange der
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Knochen noch plastisch ist und sich im Wachstum befindet. Bei der Therapie
muss auch die Breite des Unterkiefers beachtet werden, um eine Okklusions-
stérung zu vermeiden. Eine kombinierte Therapie ist daher geboten (Villa et al.,
2007).

Insgesamt erweisen sich apparative Therapien als sehr effektive Behandlungs-
moglichkeiten, um die Symptome der OSA zu reduzieren. Das Vorhandensein
von hypertrophen Tonsillen und Adenoiden ist bei dieser Therapieform bis zu
einer bestimmten GréRe unbedeutend. Bei erheblich vergroRerten Adenoiden
wurde eine Kombination aus kieferorthopadischer und chirurgischer Behand-
lung (Adenotomie) eine komplette Heilung von OSA ermodglichen und eine
Normalisierung des AHI-Wertes mit sich bringen (Pliska et al., 2012).

Die vierte Mdglichkeit der OSA-Behandlung stellt die myofunktionelle Therapie
dar, mit der eine Stérung des Muskelgleichgewichts im Mund- und Gesichtsbe-
reich uberwunden werden kann. Die Dilatatoren der oberen Atemwege spielen
eine wichtige Rolle zur Aufrechterhaltung der oberen Luftwege wahrend des
Schlafens. Untersuchungen haben ergeben, dass Ubungen, die die oberen
Luftwege beanspruchen, wie Singen und das Spielen auf Blasinstrumenten, auf
die oropharyngealen Strukturen abzielen und somit eine mdgliche Behand-
lungsmethode fur OSA darstellen. Die myofunktionelle Therapie und eine rich-
tige Zungenposition verbessern das Gesichtsschadel- und Unterkieferwachs-
tum, die Nasenatmung und das auldere Erscheinungsbild. Sie besteht aus iso-
tonischen und isometrischen Ubungen, die die Zunge, die Lippen, den weichen
Gaumen und die laterale Pharynxwand betreffen. Fur den weichen Gaumen
sollen Patienten Vokale entweder kontinuierlich (isometrisch) oder periodisch
(isotonisch) aussprechen. Zungenibungen beinhalten die Bewegung der Zunge
entlang der superioren und lateralen Oberflache der Zahne, die Positionierung
der Zungenspitze gegen den vorderen harten Gaumen, das Pressen der ge-
samten Zunge gegen den harten und weichen Gaumen und das Drlcken der
Zunge auf den Mundboden wahrend die Zungenspitze den Kontakt mit den
unteren Schneidezahnen hélt. Zusatzlich gibt es noch Ubungen, wie das Ein-
atmen in die Nase und das darauffolgende Ausatmen durch den Mund, mit oder

ohne Zuhilfenahme eines Ballons, sowie Schluck-und Kaulbungen.
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Es konnte in der Studie von Guimaraes (2009) belegt werden, dass nach oro-
pharyngealen Ubungen bei 25 Prozent der Patienten die Schnarchfrequenz ab-
nahm und die Schnarchintensitat bei 66 Prozent der erfassten Patienten abfiel
(Guimaraes et al., 2009). Der AH-Index sank nach der Metaanalyse von Cama-
cho (2015) bei 62 Prozent der Kinder und bei 50 Prozent der Erwachsenen, die
Schlafrigkeit und die niedrigste Sauerstoffsattigung verbesserten sich und die
polysomnografischen Ergebnisse zeigten bessere Werte. Angewandt wurden
die myofunktionellen Ubungen mindestens fiinf Minuten, zwei Mal am Tag, an
vier Tagen in der Woche, in einem Zeitraum von zwei Monaten (Camacho et al.,
2015).
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2 Material und Methoden

2.1 Identifikation der Veroffentlichungen

Die Basis flr das systematische Review bildete die Studiensammlung. Zur
Identifikation der Studien wurden die im Folgenden beschriebenen Strategien
genutzt.

2.2 Sondierung der Datenbanken

Als relevante Datenbanken wurden PubMed, mit Uber 27 Millionen Literatur-
stellen die weltweit grofte und bedeutendste medizinische Datenbank, und die
interdisziplinare Datenbank Web of science ausgewahlt. Die letzte strukturierte

PubMed-Sichtung nach Anpassung der Suchstrategie erfolgte am 27.08.2019.
2.3 Beschaffung der Veroffentlichungen

Auf der Grundlage eines Brainstormings, klinisch sowie wissenschaftlich haufig
verwendeter Begriffe, wurden die Keywords fur die Datenbankrecherche festge-
legt und anhand eines Vergleichs mit Veroffentlichungen zu ahnlichen Frage-
stellungen verifiziert. Die systematische Literaturrecherche in den elektroni-
schen Datenbanken erfolgte anhand der Kombination der Keywords ,orthodon-
tic*, ,craniofacial®, “cephalometr*”, ,cephalogram®, ,O0SA*‘, ,UARS® ,SAHSY
,Sleep disordered breathing®, ,SDB", ,sleep apnea“ und ,sleep apnoea. Auf-
grund der Erkenntnis der nicht einheitlichen Schreibweise einiger Keywords
(wie "apnoe") wurde zur Prazisierung der Suchstrategie im Verlauf der Arbeit
eine neue Suchstrategie ausgewahlt. Folgende Suchstrategie wurde bei Pub-

Med und Web of science final verwendet:

(craniofacial OR cephalometry OR orthodontic* OR cephalometric* OR cepha-
logram* OR orthodontics) AND (sleep apnea OR sleep apnoea OR sleep disor-
dered breathing OR OSA OR OSAS OR SDB OR UARS OR SAHS OR
OSAHS)
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Desweiteren erfolgte eine manuelle Durchsicht der Literaturverzeichnisse po-
tentiell relevanter Publikationen zur ldentifikation weiterer moglicherweise ein-

zuschlieRender Studien.

Die in der Arbeit eingeschlossenen Veroffentlichungen wurden entweder online
als pdf-Dokument uber die Universitatsbibliothek der Universitat Rostock oder
durch die Universitatsbibliothek der Universitat Tlbingen, ebenfalls als pdf-

Dokument oder als Kopie des Originaltextes, beschafft.
2.4 Sichtung und Sortierung der Veroéffentlichungen

Alle durch die Recherche identifizierten Artikel wurden in das Programm End-
Note (Thomson Reuters Vers. X.6.0.1 Bld 6599) importiert. Um ein systema-
tisches Vorgehen bei der Sichtung und Sortierung zu garantieren, wurden zu-
nachst verschiedene Ordner angelegt. Als erstes wurden die Veroffentlichungen
auf das Vorhandensein von Duplikaten Uberpriuft und gefiltert. Die restlichen
Veroffentlichungen wurden anhand ihres Titels und des Abstracts auf die Ein-
schliebarkeit hin Gberprift und in die entsprechenden Ordner einsortiert.
In einer ersten Prufung wurden Veroffentlichungen ausgeschlossen,
e die sich als Case Report herausstellten oder
e deren Sprache nicht auf deutsch, englisch oder franzosisch war oder
e die Patienten mit Syndromen oder anderen relevanten Erkrankungen als
Untersuchungsgruppe beinhalteten oder
e die anhand der Titel eindeutig inhaltlich nicht der Fragestellung entspra-
chen.
AnschlielRend wurden weitere Ordner angelegt und Publikationen durch das
Lesen der Abstracts mit folgenden Studienthematiken sortiert und ebenfalls
ausgeschlossen:
e Therapie von OSA mit kieferorthopadischen Apparaturen
e Therapie von OSA mit chirurgischen Methoden, myofunktioneller
Methoden und CPAP
e Systematische Reviews und Metaanalysen

e Informative Publikationen Uber OSA, allgemeine Reviews
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e Publikationen Uber Diagnostik, Therapiemoglichkeiten, Risiken und
Folgeerkrankungen von OSA

Veroffentlichungen, die sich nicht eindeutig ausschlie3en lieRen, verblieben zu-
nachst in der Suche. Die Durchsicht der Veroffentlichungen wurde zeitgleich
und unabhangig voneinander durch zwei Personen, der Betreuerin (Frau Dr.
Hannah Finke) und der Autorin, durchgefuhrt. Bei unterschiedlicher Meinung
Uber den Ausschluss einer Veroéffentlichung wurde anschliefend gemeinsam
uber den Verbleib in der Suche entschieden. AnschlieRend wurden alle Voll-
texte der zunachst in der Sortierung beibehaltenden Studien herausgesucht und
gelesen. Es wurden alle Veroffentlichungen dahingehend Uberprift, ob die
durchgefuhrten Studien sich mit den kraniofazialen Risikofaktoren fir OSA be-

fassten und den vorher festgelegten Einschlusskriterien entsprachen.
2.5 Auswahl der Veroffentlichungen

Im Anschluss an die erste Vorauswahl wurden die verbleibenden Veroffentli-

chungen anhand folgender Kriterien ein- bzw. ausgeschlossen:
» Einschlusskriterien:

o Vorhandensein einer Untersuchungsgruppe und einer vergleich-
baren Kontrollgruppe

o Untersuchung und Diagnose der Untersuchungsgruppe mittels
PSG

o eindeutige Definition von OSA (AHI/ Al/ RDI >10)

o Durchfihrung einer FRS-Analyse mit ausreichender Dokumentati-
on der Analyseverfahren

o statistisch verwertbare, eindeutige und vergleichbare Daten

o Angabe des Mittelwertes (mean) und der Standardabweichung

(SD) bei den zu untersuchenden Risikofaktoren

» Ausschlusskriterien:

o Studien mit unzureichender oder nicht nachvollziehbarer methodi-

scher Qualitat
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o Studien mit unvollstandiger statistisch verwertbarer Datenlage

o Gruppeneinteilung (z.B. nach BMI) ohne kumulierte Angabe von
Daten der gesamten Untersuchungsgruppe

o an OSA erkrankte oder schnarchende Personen in der Kontroll-
gruppe

o keine Kontrollgruppe

o keine nachvollziehbare Diagnose von OSA

o keine Angaben zur Definition von OSA (AHI/AI/RDI-Grenze) bzw.
niedrige Grenze zur Diagnosestellung (z. B. AHI>5)

o Studien mit einer Fallzahl in der Untersuchungsgruppe oder Kon-

trollgruppe unter 10

Die Festlegung der Kriterien mit anschlieRender Auswahl der Studien erfolgte
zeitgleich und voneinander unabhangig durch Herrn Prof. Bernd Koos, Frau Dr.
Hannah Finke und der Autorin. Bei Uneinigkeit wurde im Anschluss Uber den

Verbleib oder den Ausschluss diskutiert und entschieden.
2.6 Statistische Auswertung der Veroffentlichungen

In Zusammenarbeit mit dem Center for Pediatric Clinical Studies (CPCS) der
Kinderklinik in Tubingen erfolgte unter Leitung von Frau Dr. Corinna Engel die
statistische Auswertung. Vorbereitend daflr wurden von der Autorin und Frau
Dr. Hannah Finke Informationen in Tabellenform der eingeschlossenen Studien
zusammengestellt. Darin enthalten waren der Titel, das Veroéffentlichungsjahr
der Studie, Daten der Untersuchungsgruppe und der Kontrollgruppe (Anzahl
und Geschlechterverteilung), Daten einer ggf. weiteren Untersuchungsgruppe
und die moglicherweise zu untersuchenden Einflussfaktoren mit den Einheiten,
wie diese angegeben wurden. Aufgrund der unterschiedlichen Bezeichnungen
der kephalometrischen Risikofaktoren innerhalb der eingeschlossenen Studien
wurde von Frau Dr. Hannah Finke eine Ubersicht erstellt, welche Bezeich-
nungen der Risikofaktoren in jeder eingeschlossenen Studie aus fachzahn-
arztlicher Sicht als Synonym anzusehen sind. Aufgrund dieser Ubersicht konnte
die Anzahl der zu untersuchenden Risikofaktoren ermittelt werden. Bei ver-

gleichbarer Messung (Angabe in Mean und SD) eines Parameters in mindes-
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tens 4 Studien wurde dieser in die statistische Auswertung aufgenommen. Fur
die statistische Auswertung wurde das Programm "ReviewManager 5.3" der
Cochrane Collaboration verwendet. Um die Heterogenitat zwischen den Studien
zu berlcksichtigen wurden alle Analysen als "random effects" Modelle durchge-
fuhrt. Es wurde fur jeden Risikofaktor jeweils die standardisierte Mittelwert-
differenz SMD berechnet und als Forest Plot grafisch dargestellt. HOohere Werte
bei der Kontrollgruppe zeichnen sich als negative Werte ab und héhere Werte

bei der Untersuchungsgruppe als positive Werte.
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2.7 Beschreibung der Risikofaktoren

Zur besseren Verstandlichkeit sind in der folgenden Abbildung alle im Folgen-

den erwahnten Punkte und Strecken eingezeichnet.

NSL

ML/MP

Abbildung 1: Schematische Darstellung der Punkte und Strecken fiir die kephalometrischen Risi-
kofaktoren

Abkurzungen: A: A-Punkt, B: B-Punkt, N: Nasion, S: Mitte der Sella turcica,
ML/MP: Mandibularlinie/-planum, NSL: Nasion-Sella-Linie, Ar:
Articulare, Go: Gonion, Gn: Gnathion, Me: Menton, Ba: Basion,
H: Hyoid, ANS: Spina nasalis anterior, PNS: Spina nasalis
posterior, P: weicher Gaumen, UT: Weichgaumendicke, UL:

Weichgaumenlange, PAS: posterior airway space
BMI

Der BMI, Body-Mass-Index, ist ein Mal3 zur Bewertung des Korpergewichts
eines Menschen in Relation zu seiner KorpergroRe. Er wird als Quotient aus

seiner Korpermasse in kg und seiner quadrierten KorpergrofRe in m berechnet

und in der Einheit % angegeben.
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BMI Manner Frauen
Untergewicht <18,49 <17,49
Normalgewicht 18,50 - 24,99 17,50 - 23,99
Ubergewicht, Stufe 1 25,00 - 27,49 24,00 - 26,49
Ubergewicht, Stufe 2 27,50 - 29,99 26,50 - 28,99
Adipositas Grad 1, Stufe 1 30,00 - 32,49 29,00 - 31,49
Adipositas Grad 1, Stufe 2 | 32,50 - 34,99 31,50 - 33,99
Adipositas Grad 2, Stufe 1 35,00 - 37,49 34,00 - 36,49
Adipositas Grad 2, Stufe 2 | 37,50 - 39,99 36,50 - 38,99
Adipositas Grad 3 >40 > 39

Tabelle 1: BMI-Klassifikation der WHO

SNA

Der Winkel SNA ist der Winkel zwischen der Sella-Nasion-Strecke und der Na-
sion-A-Punkt-Strecke und ist somit nach Segner und Hasund ein Mal} der ante-
rior-posterioren Position des A-Punktes zur Schadelbasis. Der in einer Untersu-
chung von 242 jungen Erwachsenen mit einer Angle-Klasse | gefundene Mittel-
wert betragt 81,9°, wobei Werte innerhalb von 79° und 85° in der Regel als
Norm akzeptiert werden. Die Einteilung erfolgt dementsprechend in eine maxil-
lare Retrognathie (SNA<79°), eine Orthognathie (SNA 79-85°) und in eine
Prognathie (SNA>85°) (Segner et al., 2003).

SNB

Der Winkel SNB ist der Winkel zwischen der Sella-Nasion-Strecke und der Na-
sion-B-Punkt-Strecke und ist somit nach Segner und Hasund ein Mal} der sagit-
talen Lage des Unterkiefers zur Schadelbasis. Der in einer Untersuchung von
242 jungen Erwachsenen mit einer Angle-Klasse | gefundene Mittelwert betragt
79,8°, wobei Werte innerhalb von 77° und 83° in der Regel als Norm akzeptiert
werden. Die Einteilung erfolgt dementsprechend in eine mandibulare Retrogna-
thie (SNB<77°), Orthognathie (SNB=77-83°) und in eine Prognathie (SNB>83°)
(Segner et al., 2003).
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ANB

Der Winkel ANB ist der Winkel zwischen der A-Punkt-Nasion-Strecke und der
Nasion-B-Punkt-Strecke und ist somit nach Segner und Hasund ein Mal} fur die
sagittale Lagebeziehung der Maxilla zur Mandibula. Der in einer Untersuchung
von 242 jungen Erwachsenen mit einer Angle-Klasse | gefundene Mittelwert
betragt 2,1°, wobei Werte innerhalb von 0° und 4° in der Regel als Norm akzep-
tiert werden. Der ANB-Winkel wird positiv, wenn sich der A-Punkt vor der Nasi-
on-B-Punkt-Strecke befindet, negativ, wenn sich der A-Punkt dahinter befindet
und 0° bei einem Zusammenkommen. Die Einteilung erfolgt in drei Klassen:
eine skelettale Klasse | (ANB 0-4°), eine skelettale Klasse || (ANB>4°) und eine

skelettale Klasse Il (ANB<0°) (Segner et al., 2003).
S-N

Die Strecke S-N ist nach Notzel (Notzel et al.,, 2007) die Strecke von dem
Sella-Mittelpunkt zum Nasion und entspricht der Lange der vorderen Schadel-
basis. Dieser Parameter wird im Rahmen der kieferorthopadischen Diagnostik

fur die Beurteilung der Unter- und Oberkieferlange in Relation zur individuellen

SN-70 SN-21 . .
o0 JUK = S ) indem dieser errechnete

Schadelgroe genutzt (0K =

Normwert mit dem IST-Wert verglichen wird.
NSBa

Der Schadelbasisknickungswinkel, NSBa, ist der Winkel zwischen der Nasion-
Sella-Strecke und der Sella-Basion-Strecke und ist somit nach Segner und Ha-
sund ein Mal fur die Lagebeziehung des Clivus zur Schadelbasis. Der in einer
Untersuchung von 242 jungen Erwachsenen mit einer Angle-Klasse | gefunde-
ne Mittelwert betragt 131,7° (Segner et al., 2003)., eine Abweichung von +/- 6°
wird in der Regel als Normbereich akzeptiert. Die Einteilung erfolgt bei vergro-
Rerten Werten in einen retrognathen Profiltyp (NSBa>136°), einen orthognathen
Profiltyp (NSBa=124-136°) und bei verkleinerten Werten in einen prognathen
Profiltyp (NSBa<124°) (Notzel et al., 2007).
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N-ANS

Nach Tsuda (Tsuda et al., 2011) ist der Einflussfaktor N-ANS ein Mal fur die
vordere obere Gesichtshéhe, gemessen durch die Strecke von dem Spina na-
salis anterior (ANS) zum Nasion (N). Dieser Parameter wird im Rahmen der
kieferorthopadischen Diagnostik zur prozentualen Berechnung des Verhaltnis-
ses der vorderen oberen Gesichtshéhe zur vorderen unteren Gesichtshohe ge-
nutzt (N-ANS/ANS-Me). Der Normwert des Index liegt bei 80% und der Norm-
wert der Strecke liegt bei 57mm + 4mm (Riley et al., 1983).

ANS-Me

Der Parameter ANS-Me wird ebenfalls in der Studie von Tsuda (Tsuda et al.,
2011) beschrieben. Er ist ein Mal fur die vordere untere Gesichtshdohe, gemes-
sen durch die Strecke von der Spina nasalis anterior (ANS) zum Menton (Me)
und dient wie der N-ANS zur Berechnung der prozentualen Verhaltnisse (siehe
N-ANS). Der Normwert der Strecke liegt bei 68mm = 4mm (Riley et al., 1983).

S-Go

Ein Mald fur die gesamte posteriore Gesichtshohe liefert die S-Go-Strecke.
Nach Tanon (Tanon-Anoh et al., 2014) ist S-Go die Strecke von der Sella (S)
zum Gonion (Go). Dieser Parameter wird im Rahmen der kieferorthopadischen

Diagnostik zusammen mit der Strecke N-Me zur prozentualen Berechnung der

S—-Go

Facial Height Ratio (FHR) genutzt (FHR= Me). Im Normbereich liegen alle

Werte zwischen 62-65%.
Total anterior face height

Nach Tsuda (Tsuda et al., 2011) entspricht der Parameter Total anterior face
height der Strecke vom Nasion (N) zum Menton (Me) und ist ein Mal3 der ge-
samten vorderen Gesichtshohe. Dieser Parameter dient wie der S-Go zur Be-
rechnung der FHR (siehe S-Go).
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ML-NSL

Der Winkel ML-NSL ist derjenige Winkel, der durch die Gerade durch Menton
(Me) und Gonion (Go) und die Gerade durch Nasion und Sella gebildet wird. Er
ist nach Segner und Hasund ein Ausdruck fur die Inklination der Mandibula zur
Schadelbasis, dessen Mittelwert nach einer Untersuchung von 242 jungen Er-
wachsenen mit einer Angle-Klasse | 28° betragt. Vergrollerte Werte ent-
sprechen einer posterioren Rotation des Unterkiefers (Retroinklination, "clock-
wise rotation") und verkleinerte Werte einer anterioren Rotation des Unter-
kiefers (Anteinklination, "counterclockwise rotation") (Segner et al., 2003). Die
Einteilung hilft bei der Einschatzung eines vertikalen bzw. horizontalen

Wachstumsmusters.
Gn-Go-Ar

Der Unterkieferwinkel Gn-Go-Ar ist der Winkel zwischen der Gnathion-Gonion-
Strecke und der Gonion-Articulare-Strecke und ist somit nach Segner und Ha-
sund ein Mal} fir die Verhaltnis des Ramus zum Corpus mandibulae. Der in
einer Untersuchung von 242 jungen Erwachsenen mit einer Angle-Klasse | ge-
fundene Mittelwert betragt 121,8° (Segner et al., 2003). Die Einteilung hilft bei
der Einschatzung des Wachstumsmusters, wobei vergroRerte Werte auf ein
vertikales Wachstumsmuster (Gn-Go-Ar>135°) und verkleinerte Werte auf ein
horizontales Wachstumsmuster (Gn-Go-Ar<121°) hindeuten (Noétzel et al.,
2007).

MP-H

Nach der Studie von Endo (Endo et al., 2003) ist der Einflussfaktor MP-H die
Strecke von dem am weitesten anterior und superior gelegenen Punkt am
Hyoid (H) senkrecht verlaufend zur Mandibularebene (MP). Der Normwert bei
Kindern wird mit 18mm (Juliano et al., 2009) und bei Erwachsenen mit 15,4mm

(Partinen et al., 1988) angegeben.
UL

Der Einflussfaktor UL entspricht nach Tsuda (Tsuda et al., 2011) der Strecke
vom Spina nasalis posterior (PNS) zur Spitze des weichen Gaumens (P) und
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gibt Auskunft Uber die Lange des weichen Gaumens. Die Studie von Pepin
(Pepin et al., 1992) hat eine Lange von 34mm mit einer Abweichung von + 6mm

als Normwert angegeben.
uT

Der Einflussfaktor UT gibt nach Daniel (Daniel et al., 2007) die maximale Dicke
des weichen Gaumens an und wird von der anterioren zur posterioren Grenze
an der breitesten Stelle des weichen Gaumens gemessen. Einheitliche alters-
unabhangige Normwerte sind in der Literatur bisher nicht publiziert.

SPAS - Superior posterior airway space (behind the soft palate)

Der Superior posterior airway space gibt die sagittale Weite des posterior air-
way space hinter dem weichen Gaumen an. Er wird parallel zu der Linie vom
Gonion (Go) zu dem B-Punkt gemessen. Der Normwert bei Kindern liegt bei
10mm (Juliano et al., 2009).

MPAS - Posterior airway space (mandibular/B-Go)

Bei dem Posterior airway space (MPAS) bildet die anteriore Begrenzung der
Zungengrund und die posteriore Begrenzung die weichgeweblich verschattet
dargestellte Pharynx-Hinterwand. Beide Punkte werden durch die Verlangerung
der Strecke vom Gonion (Go) zu dem B-Punkt gemessen (Riley et al., 1983).
Der Normwert bei Kindern liegt bei 10mm (Juliano et al., 2009) und bei Erwach-

senen bei 11mm £ 1mm (Riley et al., 1983).
PAS - Posterior airway space (behind the tongue)

In der Studie von Lyberg (Lyberg et al., 1989) wird der Parameter Posterior air-
way space (PAS) als die sagittale Weite des Atemweges dorsal der Zungenba-
sis (Zungenwurzel) zur posterioren Pharynxwand, gemessen senkrecht zur
Richtung des Atemweges, angegeben. Der Normwert liegt bei 11 + 1mm
(Kumari et al., 2016).

Alle genannten kephalometrischen Parameter werden in einem Fernrontgen-
seitenbild (FRS) gemessen. Ein FRS ist eine Rontgenprofilaufnahme des

Kopfes, welches vor allem in der Kieferorthopadie, aber auch in der Mund-, Kie-
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fer- und Gesichtschirurgie zur Diagnostik aufgenommen wird. Zu sehen sind
alle kndchernen Strukturen des Kopfes, die Halswirbelsaule, Umrisse des Ge-
sichtes, die Zahne und die Weichteile des Kopfes. Ein Beispiel eines FRS wur-
de vom Universitatsklinikum Tubingen mit dem Einverstandnis zur
anonymen Veroffentlichung im Rahmen von Forschung und Lehre zur Veran-

schaulichung bereitgestellt (Abb. 2).

[

Abbildung 2: Fernréntgenseitenbild (FRS), © Universitatsklinikum Tiibingen
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2.8 Einschatzung des Risikos einer Ergebnisverzerrung (Risk of bias)

Bias in klinischen Studien kénnen sowohl zu einer Uber- als auch zu einer Un-
terschatzung der Ergebnisse fuhren (Schmucker et al., 2016). Um ungultige
Ergebnisse und Schlussfolgerungen wegen inadaquater Aufmerksamkeit bzgl.
der bias zu vermeiden und zur Bewertung der Vertrauenswurdigkeit der Ergeb-
nisse, wurde ein Verfahren zur Beurteilung des Risikos einer Verzerrung der
Ergebnisse genutzt (Hayden et al., 2006). Unter einer Verzerrung versteht man,
"jede absichtliche oder unabsichtliche Anpassung des Designs und/oder der
Durchfuhrung einer klinischen Studie, der Analyse und der Auswertung der Da-
ten, die sich auf die Ergebnisse auswirken kann" (Hayden et al., 2006). Das in
der Metaanalyse genutzte Verfahren ist das "Quality In Prognosis Studies
(QUIPS)"-Tool (Hayden et al., 2006). Ziel ist es, potenzielle Mangel der einge-
schlossenen Studien darzustellen und diese bei der Interpretation der Ergeb-
nisse zu berucksichtigen. Hierbei wird das Verzerrungsrisiko anhand sechs ver-
schiedener Komponenten fur jede einzelne Studie separat eingeschatzt, be-
wertet und dargestellt. Zu jeder Komponente wurden drei bis sieben Leitfragen
formuliert (modifiziert von Hayden JA et al.,, Evaluation of the Quality of
Prognosis Studies in Systematic Reviews, Annals of Internal Medicine.
2006;144:427-437, with the assistance of the QUIPS-LBP Working Group.):

1. Study participation (Beteiligung an der Studie)

e Quelle der Zielgruppe (Ethnie, Geschlecht, Bevdlkerungsgruppe etc.)

 |dentifikationsmethode der Zielgruppe (Uberweisungs-/Vorstellungsgrund
am Untersuchungsort fur Untersuchungs- und Kontrollgruppe etc.)

e Rekrutierungszeitraum (Jahr)

e Rekrutierungsort/-land (und ggf. Klinik)

e Ein- und Ausschlusskriterien (erfolgte/geplante z.B. kieferorthopadische
oder otorhinolaryngologische Therapien, Schnarchen, AHI-Wert/
RDI-Wert, Syndrome, Geschlecht etc.)

e Studienbeteiligung/  adaquate  Anzahl der  Studienteilnehmer
(mind. 10 Teilnehmer in OSA- und Kontrollgruppe)

e Beschreibung der Untersuchungsgruppen zu Studienbeginn
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2. Study Attrition (Studienabbrecher)

ausreichend Studienabsolventen fur eine Analyse stehen zur Verfuigung
Versuche, Informationen zu Studienabbrechern zu erhalten

Angabe von Grunden fur Studienteilnehmer, die Studie abzubrechen
Informationen Uber Ergebnisse und prognostische Faktoren von

Teilnehmern, die die Studie nicht beendet haben

3. Prognostic Factor Measurement (Messung des prognostischen Faktors)

eindeutige Definition der prognostischen Faktoren (grafische oder im
Text ausreichend beschriebene Definition der FRS-Parameter)

gultige und zuverlassige Messung der prognostischen Faktoren
(Beschreibung der FRS-Anfertigung und der Auswertungsverfahren)
einheitliche Methode und Aufbau der Messung der prognostischen
Faktoren (gleiche Gerate(-einstellung) flr Untersuchungs- und Kontroll-
gruppen, FRS-Auswertung durch den selben Untersucher etc.)
adaquater Anteil auswertbarer Daten zu den prognostischen Faktoren

angemessene Vorgehensweise bei fehlenden Daten

4. Outcome Measurement (Ergebnismessung)

eindeutige Definition der Ergebnisse (Diagnose OSA, Grenzwert
AHI/AI/RDI)

gultige und zuverlassige Messung der Ergebnisse (Angabe der Mess-
methode/ Beschreibung der PSG, Fragebdgen etc.)

einheitliche Methode und Aufbau der Ergebnismessung (PSG in Unter-
suchungs- und Kontrollgruppe?)

5. Study Confounding (Storfaktoren)

wichtige gemessene Storfaktoren (BMI, Alter, Medikamenteneinnahme,
Begleiterkrankungen, Alkoholkonsum etc. benannt?)
Definition der Storfaktoren (BMI, Alter, Medikamenteneinnahme, Begleit-

erkrankungen, Alkoholkonsum etc. gemessen?)
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e gultige und zuverlassige Messung der Storfaktoren (Messmethode/ Ab-
fragemodus, ggf. verblindet, benannt/ nachvollziehbar?)

e Methode und Aufbau der Storfaktormessung (Messmethode/ Abfrage-
modus identisch fur Untersuchungs- und Kontrollgruppe?)

e Vorgehensweise bei fehlenden Daten

e angemessene Storfaktorabrechnung (z. B. Anpassung der Kontroll-

gruppe nach Geschlecht, Alter, BMI etc.)

6. Statistical Analysis and Reporting (Statistische Analyse und Auswertung)
e Prasentation des Analyseverfahrens (Benennung des/der statistischen
Verfahren/s, Angabe der Ergebnisse in mean +/- SD)
¢ Modelentwicklungsstrategie (Wahl geeigneter statistische Methoden)
e Ergebnisprasentation (vollstdndige Prasentation aller Patienten-

/Probandendaten)

Um ein systematisches Vorgehen zu garantieren, wurde jede Komponente mit
den zu bewertenden Leitfragen (erste Spalte) zeilenweise in Tabellenform auf-
gelistet (siehe Anhang). In der sich anschliefenden Spalte befinden sich die
Ziele der Leitfragen, die in der nachsten Spalte mit Textpassagen oder Kom-
mentaren zur Erleichterung der zusammenfassenden Bewertung des Risikos
belegt werden kdnnen. Daran anschlielfiend wurde die Einschatzung der Be-
richterstattung pro Leitfrage mit den Antwortmadglichkeiten "yes", "partial”, "no"
oder "unsure" angegeben. Zusammenfassend wurde fur jede Komponente das
Verzerrungsrisiko mit "high", "moderate" oder "low" beurteilt. Die Einschatzung
der verschiedenen Verzerrungsrisiken wurden von den Autoren Anne Drews
und Frau Dr. Finke und von Frau Dr. Engel vorgenommen. Fiir einen Uberblick
und ein besseres Verstandnis uber das Verzerrungspotenzial der eingeschlos-
senen Studien, wurde fur jeden Risikofaktor erganzend zum Forest Plot eine mit
einer Verkehrsampel assoziierten Darstellung (griin-gelb-rot) angefertigt und
hinzugeflgt (Bsp. siehe Abb.3). Zur besseren Vergleichbarkeit wurde eine Ge-

samteinschatzung fur alle eingeschlossenen Studien im selben Format erstellt.
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Abbildung 3: Beispiel fiir eine Darstellung der Einschiatzung des Verzerrungsrisikos; + geringes
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2.9 Auswertung von Forest Plots

Um die Ergebnisse aller eingeschlossenen Studien zu einem Gesamtergebnis
zusammen zu fassen, wurden vergleichbare Studien selektiert und alle bendtig-
ten Daten aus den eingeschlossenen Studien zusammengestellt. Die grafische
Darstellung der Ergebnisse fur jeden Risikofaktor erfolgte mittels Forest Plot.
Ein Forest Plot ist eine haufig genutzte Methode in Metaanalysen, um die Er-
gebnisse der Einzelstudien, sowie den gepoolten Effekt, das Signifikanzniveau
und die Heterogenitat zwischen den Studien graphisch darzustellen (Beispiel
siehe Abb. 4).
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Jeder Risikofaktor wurde je nach Datenlage in die Subgruppen "Frauen und
Manner", "Manner" und "Frauen" eingeteilt. Im linken Abschnitt wird in Form
einer Tabelle jede eingeschlossene Studie mit den dazugehoérigen Daten aus
den Originalpublikationen und Ergebnissen der statistischen Analyse aufge-
fuhrt. Links beginnend steht der Autor und das Jahr der eingeschlossenen Stu-
die. Anschlielende Daten sind das Patientenkollektiv und die Kontrollgruppe,
angegeben durch das arithmetisches Mittel (Mean), die Standardabweichung
(SD) und den Stichprobenumfang (Total), die aus den Originalpublikationen
extrahiert wurden. Alle weiteren Daten sind das Ergebnis der statistischen Aus-
wertung im Rahmen der Metaanalyse. Dazu zahlen die einzelnen Gewicht-
ungen der Studien und die standardisierte Mittelwertdifferenz mit dem 95%-
Konfidenzintervall. Ebenfalls dazugehorig ist die unter der Tabelle angegebene
Heterogenitat zwischen den Studien und deren Signifikanzniveau. Beide Werte
wurden mithilfe aller Daten der eingeschlossenen Studien fir den betreffenden
Risikofaktor flr jede Subgruppe und auch fir alle Studien angegeben. Im rech-
ten Abschnitt befindet sich die graphische Darstellung der statistischen Analyse
in Form eines Forest Plots und die Einschatzung des Risikos einer Verzerrung
der Ergebnisse (Risk of bias). Im Forest Plot werden die standardisierten Mit-
telwertdifferenzen der Einzelstudien als Quadrat innerhalb der horizontalen
Linie dargestellt. Die GroRe des Quadrats ist proportional zu der Gewichtung
der Studie. Die horizontale Linie entspricht dem 95%-Konfidenzintervall. Je
groBer das 95%-Konfidenzintervall ist, desto unpraziser ist der geschatzte
Effekt der Einzelstudie. Unterteilt wird die graphische Darstellung mit einer ver-
tikalen Linie, die "Kein-Effekt-Linie". An diesem Punkt existiert kein messbarer
Unterschied zwischen den Werten der Patientengruppe und der Kontrollgruppe.
Links der vertikalen Linie sind die Werte der Kontrollgruppe hoher und rechts
die Werte der Patientengruppe. Schneidet die horizontale Linie die vertikale
Linie, existiert kein statistisch signifikanter Hinweis auf einen moglichen Zu-
sammenhang eines veranderten Risikofaktors mit dem Vorliegen einer OSA,
sondern lediglich eine Tendenz in die entsprechende Richtung. Unter der Dar-
stellung der Einzelstudien wird der gepoolte Gesamteffekt der Subgruppe in

Form einer Raute dargestellt. In der Rautenmitte befindet sich der Gesamteffekt
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und die rechte und linke Begrenzung entspricht dem 95%-Konfidenzintervall.
Schneidet die Raute die vertikale Linie nicht, existiert ein statistisch signifikan-
tes Ergebnis. Fur den Risikofaktor insgesamt wird aus allen Subgruppen, eben-

falls in Form einer Raute, der Gesamteffekt dargestellt.
2.10 Untersuchung der statistischen Heterogenitat

Zur Beurteilung, inwieweit sich die eingeschlossenen Studien zusammenfassen
lassen und zur Interpretation und Bewertung des Gesamteffekts, wurde die sta-
tistische Heterogenitat 1> nach Higgings und Thompson (Higgins et al., 2002)
ermittelt. Es ist davon auszugehen, dass statistische Heterogenitat genau dann
vorliegt, wenn die ermittelten 95%-Konfidenzintervalle (horizontale Linien im
Forest Plot s.0.) eine geringe Uberlappung aufweisen. I? beschreibt den Pro-
zentsatz (0% bis 100%) der Variabilitat der Effektschatzungen, der eher auf die
Heterogenitat als auf die Stichprobenfehler, den Zufall, zurickzufuhren ist
(Higgins et al., 2020).

Je hoher der berechnete Prozentsatz ist, desto hdher ist die Heterogenitat zwi-
schen den Studien. Als Richtlinie fur die Interpretation fir das Mal der statis-
tischen Heterogenitat wird laut Cochrane Handbuch folgende Einteilung vorge-

nommen:

e 0% bis 40%: mdglicherweise irrelevant;

e 30% bis 60%: kann eine moderate Heterogenitat darstellen;

e 50% bis 90%: kann eine erhebliche Heterogenitat darstellen;

e 75% bis 100%: betrachtliche Heterogenitat (Higgins et al., 2020).
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3 Ergebnisse

3.1 Ergebnisse der Literaturrecherche

Die elektronische Literaturrecherche mit der entsprechend angepassten Kombi-
nation der Keywords ergab initial 3016 Publikationen (siehe Abbildung 5: Fluss-
diagramm Studienauswahl). Nach dem Ausschluss der Publikationen anhand
der Titel (n=418) erfolgte zuerst eine systematische Selektion der Publikationen
durch die Beurteilung der Abstracts nach zuvor festgelegten Kriterien, wodurch
weitere 2598 Studien ausgeschlossen werden konnten. Von den verbleibenden
122 Studien wurden die Volltexte gelesen und die Studien erneut auf Ein-
schlieBbarkeit beurteilt. Am Ende entsprachen 19 Publikationen den Ein-
schlusskriterien und wurden in die statistische Auswertung einbezogen. In den
19 eingeschlossenen Studien wurden verschiedene potentielle Risikofaktoren
anhand eines Fernrontgenseitenbildes gemessen und dokumentiert. Insgesamt
konnten 18 potentielle kephalometrische Risikofaktoren naher untersucht wer-
den. FUr die Berlcksichtigung in der vorliegenden Arbeit, mussten die potentiel-
len Risikofaktoren zuvor in mindestens vier Studien, bei vergleichbarer Mes-
sung des arithmetischen Mittels und der Standardabweichung, untersucht wor-
den sein. Fir den SPAS, die Weite des superior posterior airway space hinter
dem weichen Gaumen, wurden nicht ausreichend einheitlich dokumentierte
Messungen des Parameters in den einzuschlielenden Studien gefunden, so-
dass der Messwert letztendlich nicht in die Auswertung einflieRen konnte.
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Primarsuche bei pubmed und web of science (n=3016)
+ erganzende Recherche in den Literaturverzeichnissen

Ausschluss anhand der Titel (n=418)

«| ® Dublikate (n=14)

& Pubklikationen, deren Probanden Syndrome
oder andere Erkrankungen erleiden (n=289)

® case reports (n=115)

Yerbleibende Studien nach Ausschluss anhand der Titel (n=2598)

Ausschluss anhand der Abstracts (n=2476)

® Therapie von OSA mit kieferortho-
padischen Apparaturen

& Therapie von OSA mit chirurgischen
Methoden, myofunktioneller Therapie

# und CPAP

& Systematische Reviews und Metaanalysen

& [nformative Publikationen Uber OSA, allg. Reviews

e Publikationen uber Diagnostik, Therapie-
maglichkeiten, Risiken und Folgeerkrankungen
von OSA

Verbleibende Studien nach Ausschluss anhand der Abstracts (n=122)

Studien mithitfe des Volltextes ausgeschlossen
mit folgender Begrundung (n=103):
e fehlende statistisch verwertbare Daten
> e keine gesunde oder vergleichbare Kontrallgruppe
® keine OSA - Patienten (Schnarcher etc.)
® keine einheitliche Definition vom AHI
e Einteilung in Gruppen

Y

Studien, deren Inhalt den erforderlichen Kriterien entspricht
und deren Ergebnisse
in der statistischen Analyse ausgewertet werden (n=19}

Abbildung 5: Flussdiagramm Studienauswahl
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3.2 Eingeschlossene Studien

Autor, Journal Jahr Ort, Land Fellzail Titel
gesamt
Meltem Esen 2011 | Istanbul, 60 The comparison of
Akpinar et al., Tarkei cephalometric charac-
European Archi- teristics in nonobese
ves of Oto-Rhino- obstructive sleep apnea
Laryngology subjects and primary
snorers cephalometric
measures in nonobese
OSA and primary
snorers.
(Akpinar et al., 2011)
William H. Bacon 1989 | Straliburg, 83 Cephalometric
et al., The Angle Frankreich evaluation of pharyngeal
Orthodontist obstructive factors in
patients with sleep
apneas syndrome.
(Bacon et al., 1990)
Joanna M. 2000 | London, 115 A cephalometric
Battagel et al., GroRbri- comparison of subjects
European Journal tannien with snoring and
of Orthodontics obstructive sleep
apnoea.
(Battagel et al., 2000)
Mohamad Bayat 2017 | Teheran, 126 Cephalometric risk
et al., Journal of Iran factors of obstructive
craniomandibular sleep apnea.
and sleep practice
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Jinrong Deng
Xuemei Gao,

Sleep Breath

Christian
Guilleminault et
al., Chest

Ahmet Yalcin
Gungor et al., Eu-
ropean Journal of

Dentistry

Naoki Higurashi
et al., Psychiatry
and Clinical

Neurosciences

Andrew
Jamieson et al.,

Sleep

2012

1988

2013

2001

1986

Peking,
China

Stanford,
CA, USA

Antalya,

Turkei

Akita,

Japan

Stanford,
CA, USA

37

30

153

32

78

204

(Bayat et al., 2017)

A case-control study of
craniofacial features of
children with obstructed

sleep apnea.
(Deng et al., 2012)

Women and the
Obstructive Sleep
Apnea Syndrome.

(Guilleminault et al.,
1988)

Cephalometric compari-
son of obstructive sleep
apnea patients and

healthy controls.
(Gungor et al., 2013)

Comparison of Ricketts
analysis and Downs-
Northwestern analysis
for the evaluation of
obstructive sleep apnea

cephalograms.
(Higurashi et al., 2001)

Obstructive Sleep
Apneic Patients Have
Craniomandibular

Abnormalities.

(Jamieson et al., 1986)
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Francis R. Johns
et al., Journal of
Oral and Maxillo-

facial Surgery

Francois Maltais
et al., Thorax

Etsuko Miyao et
al., Psychiatry and
Clinical

Neurosciences

Kirsi Pirila-
Parkkinen et al.,
European Journal
of Orthodontics

Vivat Tangugsorn
et al., European
Journal of
Orthodontics

1998

1991

2000

2010

1995

Pittsburgh,
PA, USA

Sainte
Foy,
Quebec,

Kanada

Nagoya,
Japan

Oulu, Finn-

land

Oslo, Nor-

wegen

73

84

70

140

136

The Influence of Cranio-
facial Structure on
Obstructive Sleep
Apnea in Young Adults.

(Johns et al., 1998)

Cephalometric
measurements in
snorers, non-snorers,
and patients with sleep

apnoea.
(Maltais et al., 1991)

Differential diagnosis of
obstructive sleep apnea
syndrome patients and
snorers using

cephalograms.
(Miyao et al., 2000)

Cephalometric
evaluation of children
with nocturnal sleep-

disordered breathing.

(Pirila-Parkkinen et al.,
2010)

Obstructive sleep
apnoea: a cephalomet-
ric study. Part I. Cervi-
co-craniofacial skeletal
morphology.
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Vivat Tangugsorn
et al., European
Journal of
Orthodontics

Eric Verin et al.,
Respiration

Physiology

Bruno B. Vieira et
al., International
Journal of
Pediatric Oto-
rhinolaryngology

Bruno B. Vieira et
al., International
Journal of

Pediatric Otorhino-

laryngology

1995

2002

2011

2014

Oslo, Nor-

wegen

Rouen,

Frankreich

Sao Paolo,

Brasilien

Sao Paolo,

Brasilien

136

35

40

29

39

(Tangugsorn et al.,
1995)

Obstructive sleep
apnoea: a cephalo
metric study. Part Il.
Uvulo-glossopharyngeal

morphology.

(Tangugsorn et al.,
1995)

Comparison between
anatomy and resistance
of upper airway in
normal subjects, snorers
and OSAS patients.

(Verin et al., 2002)

Cephalometric evalua-
tion of facial pattern and
hyoid bone position in
children with obstructive
sleep apnea syndrome.

(Vieira et al., 2011)

Facial features and
hyoid bone position in
preschool children with
obstructive sleep apnea

syndrome.

(Vieira et al., 2014)
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Marco Zucconi et 1993 | Milan, Ita- 38 Craniofacial cephalo-
al., Otolaryngology lien metric evaluation in
— Head and Neck habitual snorers with
Surgery and without obstructive
sleep apnea.
(Zucconi et al., 1993)

Tabelle 2: Kurziibersicht der eingeschlossenen Studien

Insgesamt wurden Daten von 1274 Studienteilnehmern verglichen, von denen
726 Personen in der Untersuchungsgruppe waren. Von den 19 eingeschlosse-
nen Studien untersuchten vier Studien ausschlief3lich Kinder im Vorschul- bis
Grundschulalter mit insgesamt 195 Kindern ((Deng et al., 2012), (Pirila-
Parkkinen et al., 2010), (Vieira et al., 2011), (Vieira et al., 2014)). Die Personen
der Kontrollgruppen wurden aus nicht schnarchenden kieferorthopadischen Pa-
tient*innen, Studenten und Mitarbeiter*innen der jeweiligen Kliniken gebildet
oder bestanden aus Daten bereits bestehender Studien. Einige der Kontroll-
gruppen wurden nach dem Alter, dem BMI und/ oder dem Geschlecht an die
Untersuchungsgruppe angepasst. Eine Ubersicht der Studien, deren Untersu-
chungsgruppen in Bezug auf das Alter, den BMI oder das Geschlecht ver-
gleichbar sind, bietet die nachfolgende Tabelle (siehe Tabelle 3).
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Studie Vergleichbare Untersuchungs- und Kontrollgruppe in
Bezug auf
Geschlecht Alter BMI
Akpinar 2011 + + +
Bacon 1989 + - -
Battagel 2000 + - -
Bayat 2017 - - -
Deng 2012 + + =
Guilleminault N ] ]
1988
Gungor 2013 + + -
Higurashi 2001 - - -
Jamieson 1986 - - -
Johns 1998 + - -
Maltais 1991 - + -
Miyao 2000 + + -
Pirila-Parkkinen
2010 * * *
Tangugsorn 1995 N ] ]
Part |
Tangugsorn 1995 N ) )
Part Il
Verin 2002 + - -
Vieira 2011 - + +
Vieira 2014 + + +
Zucconi 1993 + - -

Tabelle 3: Vergleichbare Untersuchungs- und Kontrollgruppe in Bezug auf Geschlecht, Alter und
BMI; orange unterlegte Zeilen sind Studien mit Kindern/ Jugendlichen als Patienten
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3.3 Ausfuhrliche Darstellung der eingeschlossene Studien

Akpinar et al. (2011)

Ziel der Studie: Ein Vergleich von kephalometrischen Messwerten anhand eines

Fernrontgenseitenbildes bei erwachsenen mannlichen OSA-Patienten mit einer
nach dem Alter und dem BMI angepassten mannlichen Kontrollgruppe.

Studienteilnehmer: Ab dem Zeitpunkt des Studienbeginns wurden Daten von 60

erwachsenen Studienteilnehmern von dem "snoring and sleep-related breathing
disorders center of otolaryngology department" gesammelt. Eine Einteilung er-
folgte in drei Gruppen (OSA, Schnarcher, KG). In der Untersuchungsgruppe
befanden sich 40 turkische Manner, von denen 20 Manner an OSA erkrankt
waren und 20 Manner schnarchten. Als Kontrollgruppe dienten 20 nach dem
Alter und dem BMI der UG angepasste turkische Manner mit einem durch-
schnittlichen Alter von 42,72 Jahren (SD=10,61) und einem durchschnittlichen

BMI von 26,30 % (SD=2,49). In der Metaanalyse wurden die Manner mit OSA

und die Manner der KG untersucht. Die Manner mit OSA hatten ein durch-
schnittliches Alter von 43,47 Jahren (SD=11,70) und ein durchschnittlichen BMI

von 28,62 <& (SD=4,73).
m

Diagnose von OSA: Die Diagnose erfolgte durch eine Polysomnografie (PSG)

mit der Ermittlung des AHI. 20 Probanden mit einem AHI<5 wurden als ge-
wohnheitsmaflige Schnarcher eingeteilt und 20 Probanden mit einem AHI>10
bekamen die Diagnose OSA. Beide Gruppen waren ein Bestandteil der Unter-
suchungsgruppe. Die Kontrollgruppe wurde ebenfalls mit Hilfe einer PSG verifi-
ziert (AHI<5 und kein Anzeichen von Schnarchen).

Ausschlusskriterien: Alle Probanden mit einem BMI>30 %, kraniofazialen Fehl-

bildungen, einem inkompletten Zahnbestand, einer laufenden oder vorange-
gangenen kieferorthopadischen Behandlung, einem AHI zwischen 5 und 10

und/ oder einer Operation im Pharynx wurden aus der Studie ausgeschlossen.
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Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern SNA, SNB, PAS tb, PAS pal, MPH, C2/C1, C1.LC3, C31F1, Soft palate
length, Soft palate thickness.

In_der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter SNA, SNB, MPH, die Lange des weichen Gau-
mens (UL) und die Dicke des weichen Gaumens (UT).

William H. Bacon et al. (1989)

Ziel der Studie: Die Suche nach spezifischen morphologischen Merkmalen bei

einer kephalometrischen Auswertung von Patienten mit Sleep apnea syndrom

(SAS) im Vergleich mit einer Kontrollgruppe.

Studienteilnehmer: Fir die Untersuchungsgruppe der Studie wurden Daten von
43 Mannern im Alter zwischen 28 und 73 Jahren (mean=50,5) aufgenommen.
Die Kontrollgruppe wurde zufallig aus Studenten der Zahnklinik in Stral3burg
ausgewabhlt. Alle 40 mannlichen Personen der Kontrollgruppe zwischen 20 und

26 Jahren (mean=23,4) zeigten keine respiratorischen Erkrankungen.

Diagnose von OSA: Die Diagnose von SAS erfolgte durch eine Polysomnogra-

fie mit der Ermittlung des Al. Patienten mit einem Al ab 10 Apnea pro Stunde
(davon mind. 80% obstruktiv oder gemischt) wurden in der Studie berucksich-
tigt. Eine PSG bei der Kontrollgruppe wurde nicht beschrieben.

Ausschlusskriterien: Personen der Untersuchungsgruppe mit fehlender dentaler

Abstutzung oder einem totalen Zahnersatz wurden aus der Studie ausge-
schlossen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern SN, BaSN, BaPns, SNA, SNB, ANB, DcA, DcGn, UFH, LFH, SNPP,
SNOP, SNMP, SP und I/i.

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter BaSN (NSBa), SN, SNA, SNB, ANB, SNMP (ML-
NSL), und SP (UL, die Lange des weichen Gaumens).
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Joanna M. Battagel et al. (2000)

Ziel der Studie: Die Untersuchung der kraniofazialen und pharyngealen

Anatomie anhand einer FRS-Analyse bei Patienten mit OSA im Vergleich mit

einer Gruppe aus Schnarchern und einer gesunden Kontrollgruppe.

Studienteilnehmer: Ab dem Zeitpunkt des Studienbeginns wurden zur Uberprii-

fung der Fragestellung Daten von insgesamt 91 bezahnten mannlichen Kauka-
siern im Royal National Throat Nose and Ear Hospital in London aufgenommen.
Eine Einteilung der UG erfolgte in Schnarcher (n=46) und OSA-Patienten
(n=45). In der Metaanalyse wurden die Daten der OSA-Patienten und der KG

analysiert. Die OSA-Patienten waren zwischen 34,5 und 74,2 Jahre alt
(mean=52,3, SD=9,1) und besaflen einen durchschnittlichen BMI von 27,6%,

(SD=3,2). Als Kontrollgruppe dienten 24 weil3e, nach der ethnischen Zugeho-

rigkeit ausgewahlte, kaukasische Manner im Alter zwischen 25,9 und 60,5 Jah-
ren (mean=41,8, SD=9,0) und einen durchschnittichen BMI von 24,5%,

(SD=2,2). Angaben uber die Rekrutierung der Kontrollgruppe existieren nicht.

Diagnose von OSA: Bei allen Studienteilnehmern erfolgte eine Polysomnografie

mit der Ermittlung des AHI. Eine Einteilung erfolgte anhand der Ergebnisse in
45 OSA-Patienten, 46 Schnarcher und 24 Personen in der Kontrollgruppe ohne
Anzeichen von nachtlichem Schnarchen oder respiratorischen Erkrankungen.
Die untere Grenze des AHI bei OSA-Patienten wurde bei einem AHI>15 festge-

legt.

Ausschlusskriterien: Personen der Untersuchungsgruppe mit einem AHI zwi-

schen 9,9 und 15 oder einem upper airway resistence syndrom (nicht genauer
definiert), sowie Patienten mit vorangegangenen chirurgischen Eingriffen am

Gaumen wurden aus der Studie ausgeschlossen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern Ba-S-N, SNA, SNB, Gonial angle, Mand. body length, ANB, Max.-Mand.
planes angle, lower anterior face height, lower posterior face height, Intermaxil-

lary space length, 1/1 to maxillary plane, 1/1 to mandibular plane, Overjet,

Overbite, Hyoid to point B, Hyoid to C3, Hyoid to Max. plane, Hyoid to Mand.
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plane, Hyoid to gonion, Minimum airway behind soft palate, Minimum airway
behind tongue, Area of Oropharynx, Soft palate length, Soft palate thickness,

Soft palate area, Tongue area, Tongue proportion.

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter Ba-S-N (NSBa), SNA, SNB, ANB, Gonial angle
(Gn-Go-Ar), Hyoid to Mand. Plane (MP-H), soft palate length (UL), soft palate
thickness (UT) und min airway behind tongue (PAS).

Mohamad Bayat et al. (2017)

Ziel der Studie: Die Auswertung von kephalometrischen Messwerten, die mit

Schlafapnoe assoziiert sind.

Studienteilnehmer: Ab dem Zeitpunkt des Studienbeginns wurden zur Uberprii-

fung der Fragestellung Daten von Personen mit der Erkrankung OSA und Per-
sonen flr die Kontrollgruppe aufgenommen. Im Zeitraum von Januar 2014 bis
Mai 2015 wurden insgesamt 74 Erwachsene fur die Untersuchungsgruppe (62
Manner und 12 Frauen; Alter: Frauen: 53,1 (mean) SD=6,4, Manner: 53,5
(mean), SD=13,3; BMI: Frauen: 28,9 (mean), SD=5,5, Manner: 29,6 (mean),
SD=4,8) und 52 gesunde Erwachsene fur die Kontrollgruppe (9 Manner und 43
Frauen; Alter: Frauen: 25,0 (mean), SD=6,9, Manner: 21,5 (mean), SD= 1,3;
BMI: Frauen: 23,4 (mean), SD=3,8, Manner: 24,5 (mean), SD=4,0) im Sleep

Disorder Center of the Craniomaxillofacial Surgery Research Center untersucht.

Diagnose von OSA: Anhand einer Polysomnografie mit der Ermittlung des AHI

erfolgte bei allen Studienteilnehmern die Einteilung der Personen in die Unter-
suchungs- und in die Kontrollgruppe. Die Diagnose von OSA wurde ab einem
AHI>10 gestellt. Die Personen in der Kontrollgruppe hatten einen AHI<10 und

zeigten keine Anzeichen von anderen Symptomen, die mit OSA assoziiert sind.

Ausschlusskriterien: Patienten mit maxillofazialen Anomalien, wie einer Lippen-

oder Gaumenspalte wurden aus der UG ausgeschlossen. Personen der KG, die
schnarchen, Tagesschlafrigkeit zeigen oder eine vorausgegangene oder beste-

hende respiratorische Erkrankung aufweisen, wurden ausgeschlossen.
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Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern MPT, TGL,TGH, SPAS, MAS, LAS, HH1, C3H, HRGN, PNS-P, S-PNS,
MP-H, VAL, PNS-ANS, Go-Gn, ANB, SNB und SNA.

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter SNA, SNB, ANB, MP-H, Lange des weichen Gau-
mens PNS-P (UL) und Dicke des weichen Gaumen MPT (UT).

Jinrong Deng, Xuemei Gao., (2012)

Ziel der Studie: Die Untersuchung der Unterschiede im Bereich der skelettalen,

der dentalen und der Weichgewebskomponente der kraniofazialen Strukturen
bei kindlicher OSA im Vergleich zu gesunden Kindern anhand einer FRS-

Analyse.

Studienteilnehmer: Ab dem Studienbeginn wurden zur Uberpriifung der Frage-

stellung Daten von Kindern mit der Erkrankung OSA und Daten von Kindern flr
die Kontrollgruppe aufgenommen. In der Untersuchungsgruppe waren insge-
samt 15 Kinder (11 Jungen, 4 Madchen) im Alter zwischen 6 und 12 Jahren
(mean=9,5, SD=1,0). Diese wurden aus dem sleep center of Beijing Children’s
Hospital re-krutiert. Fir die Kontrollgruppe wurden aus 2658 Personen vom
Department of Orthodontics, School and Hospital of Stomatology, Peking Uni-
versity 15, nach dem Geschlecht und dem Alter passende Kinder (11 Jungen, 4

Madchen), zwischen 8 und 11 Jahren (mean=9,6, SD=1,8) ausgewahilt.

Diagnose von OSA: Bei allen Studienteilnehmern erfolgte eine Polysomnografie

mit der Ermittlung des AHI. Eine Einteilung in die Gruppen erfolgte anhand der
AHI-Werte. Die Diagnose von OSA wurde ab einem AHI>1 festgelegt.

Ausschlusskriterien: Kinder fur die Kontrollgruppe mit nachtlichem Schnarchen,

angeborenen Erkrankungen, mit einem Alter jinger als 6 Jahre oder alter als 12

Jahre und einem AHI>1 wurden aus der Studie ausgeschlossen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern SNA, SNB, ANB, FN-NP, NA-NP, U1/NA, L1/NB, U1-L1, U1-SN,
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MP/SN, MP/FN, L1-MP, Y, Pg-NB, PP-FH, OP-FH, NSBa, RP-FH, Cranio-
cervical Angle, Ar-GoGn, U1-NA, L1-NB, PG-NB, SN, SBa, Nme, NaAN, ANS-
Me, ArGo, SGo, ANSPNS, GOGN, S-Ar, Nasopharyngeal Space, Velopharyn-
geal Space, Oropharyngeal Space, PAS, Vertical dimension, Tongue length,
Tongue thickness, Tongue inclination, Tongue Area, Soft palate length, Soft
palate thickness, Soft palate Angulation, Soft palate Shape, Soft palate Area,
C3H, HMP, H-C3Me, A&T measurements (A, A/N, A/B,A’/SP, T,T/P).

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter NSBa, SN, SNA, SNB, ANB, MP/SN (ML-NSL),
Ar-GoGn (Gn-Go-Ar), NaAN (N-ANS), ANS-Me, Nme (tot ant face height), Sgo,
HMP (MP-H), soft palate length (UL), soft palate thickness (UT) und PAS
(MPAS).

Guilleminault, C. et al., (1988)

Ziel der Studie: Die Untersuchung der Eigenschaften von Frauen mit OSA im

Vergleich mit den Daten einer Kontrollgruppe, bestehend aus Frauen und Man-
nern ohne OSA in der selben Lebensphase, anhand von FRS Daten.

Studienteilnehmer: In einer Schlafklinik erfolgte die Auswahl der Patienten mit

der Vorgabe von einer mindestens 12-monatigen Behandlung in dieser Klinik.
137 Erwachsene (110 Manner, 27 Frauen (9 vor den Wechseljahren)); Alter:
Manner 24-74 Jahre, mean=49,0, SD=11,4; Frauen 18-66 Jahre, mean=47,8,
SD=12,8; BMI: Manner: 30,4 (mean), SD=5,2, Frauen: 38,35 (mean), SD=6,6)
wurden in die Untersuchungsgruppe aufgenommen. Die Personen aus der
Kontrollgruppe wurden von einem Kieferorthopaden rekrutiert und wiesen eine
leichte Malokklusion mit Uberbiss auf. Es konnten fiir die KG Daten von 16

Frauen (9 vor den Wechseljahren) zwischen 19 und 42 Jahren (mean=27,0,
SD=7,2) und einem durchschnittlichen BMI von 25,8%, (SD=3,8) aufgenommen

werden. In der Metaanalyse wurden die Daten der 27 Frauen aus der UG und

der 16 Frauen aus der KG untersucht.
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Diagnose von OSA: Bei allen Patienten und Personen in der Kontrollgruppe

erfolgte eine Polysomnografie zur Ermittlung des RDI (respiratory disturbance
index). Die Diagnose von OSA wurde ab einem RDI>10 gestellt. Alle Personen

in der Kontrollgruppe hatten einen RDI<5.

Ausschlusskriterien: Um aufgenommen zu werden, mussten alle Patienten tber

18 Jahre alt sein und einen RDI>10 aufweisen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern PAS, PNS-P, MP-H, PAL, SNA und SNB.

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter SNA, SNB und MP-H.

Ahmet Yalcin Gungor et al.; (2013)

Ziel dieser Studie: Ein Vergleich der kephalometrischen Messwerte von Patien-

ten mit OSA mit einer gesunden Kontrollgruppe und eine Suche nach mogli-

chen Zusammenhangen.

Studienteilnehmer: Alle Patienten mit OSA wurden von der Demirel University,

Faculty of Medicine an das Department of Oral Diagnosis and Radiology uber-
wiesen und in die Studie aufgenommen. In der Untersuchungsgruppe waren 16
Erwachsene (11 Manner, 5 Frauen) zwischen 32 und 74 Jahren (mean=51,5,
SD=11,01). Die 16 Teilnehmer der Kontrollgruppe stammten aus dem Archiv
der selben Universitat (10 Manner, 6 Frauen) und waren zwischen 33 und 63
Jahre alt (mean=48,06, SD=9,74).

Diagnose von OSA: An der Suleyman Demirel University, Faculty of Medicine

erfolgte anhand einer Polysomnografie mit der Ermittlung des AHI die Diagnose
von OSA. Die Diagnose von OSA wurde ab einem AHI>10 gestellt. Mit Hilfe des
AHI konnte eine Einteilung der OSA-Patienten in milde (n=2, AHI=10-30), mo-
derate (n=11, AHI=31-50) und schwere OSA (n=3, AHI>50) vorgenommen wer-

den. Personen in der Kontrollgruppe hatten einen AHI<10.
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Ausschlusskriterien: Patienten mit weniger als 10 Zahnen pro Kiefer, schwerer

Periodontitis oder temporomandibularer Funktionsstérung wurden aus der Stu-
die ausgeschlossen. Personen fur die KG, die schnarchten, Tagesschlafrigkeit
zeigten oder vorangegangene oder bestehende respiratorische Erkrankungen

hatten, wurden nicht in die Studie aufgenommen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-

metern SNA, SNB, ANB, mandibular body, maxillary length, midface length,
GoGn-SN, Lower lip to E-Plane, Upper lip to E-Plane, NaMe, SGo, P-A Face
Height, U1-NA, L1-NB, U1-NA, L1-NB, Pog-NB, Hyoid to Mandible, PNS to soft
palate, max soft palate thickness, Inferior Airway Space IAS und sup airway
space [uvula] (SPAS)

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter SNA, SNB, ANB, GoGn-SN (ML-NSL), NaMe (total
anterior face height), SGo, Hyoid to Mandible (MP-H), Lange des weichen

Gaumen PNS to soft palate (UL) und Dicke des weichen Gaumen max soft pa-
late thickness (UT).

Naoki Higurashi et al. ,(2001)

Ziel der Studie: Ein Vergleich zweier Methoden (Ricketts Methode und Down-

Northwestern Methode), um herauszufinden, welche Methode sich zur Auswer-

tung von Fernrontgenseitenbildern bei Patienten mit OSA eignet.

Studienteilnehmer: Fir die Studie wurden 44 erwachsene Japaner (41 Manner,

3 Frauen) mit einem durchschnittlichen Alter von 44,6 Jahren (SD=13,0) fur die
Untersuchungsgruppe rekrutiert. In der Kontrollgruppe wurden 34 erwachsene
Japaner (7 Manner, 27 Frauen) mit einem durchschnittlichen Alter von 26,1
Jahren (SD=8,7) aufgenommen. Uber die Rekrutierung wurden keine Angaben

gemacht.

Diagnose von OSA: Bei allen Patienten mit einem AHI>10 wurde die Diagnose
von OSA gestellt. Die KG hatte einen AHI=0.
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Ausschlusskriterien: keine Angaben

Untersuchte Parameter: Bei allen Probanden erfolgte jeweils einmal eine FRS-

Analyse mit der Ricketts Methode und einmal mit der Down-Northwestern Me-
thode mit den Parametern FX, FD, MP, LFH, MA, TFH (Ricketts), Facial angle,
Convexity, Mand. plane, Y-axis, FH to SN, SNA, SNB ANB (Down-

Northwestern).

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter SNA, SNB und ANB.

Andrew Jamieson et al., (1986)

Ziel der Studie: Die Auswertung von kephalometrischen Messwerten von OSA-
Patienten im Vergleich mit zwei Kontrollgruppen und mit Daten aus der Literatur

innerhalb eines halben Jahres.

Studienteilnehmer: Alle Patienten mit OSA wurden in einer Klinik fiir Schlaf-

stérungen nach dem selben Schema untersucht. In dieser retrospektiven Studie
wurden Daten von 155 erwachsenen Personen (142 Manner,13 Frauen; Alter:
Manner 21-74 Jahre (mean=49,5, SD=11,5), Frauen 32-68 Jahre (mean=504,
SD=10,6), BMI: Manner 30,5 (mean) SD=5,6, Frauen 36,4 (mean), SD=7,6)
gesammelt und ausgewertet. Durch einen Kieferorthopaden erfolgte die Rekru-
tierung von 49 Jugendlichen und Erwachsenen fur die Kontrollgruppe, die die-
sen wegen leichter bis mittelschwerer Malokklusion oder vergrof3erter Front-
zahnstufe konsultierten (29 Manner, 20 Frauen, Alter: Manner 16-59 Jahre
(mean=28,6, SD=14,0), Frauen 16-50 Jahre (mean=27,7, SD=9,8)). Von dieser
Kontrollgruppe wurde zusatzlich eine reduzierte Kontrollgruppe ohne Personen
zwischen 16 und 20 Jahren und starken Abweichungen von dem Standard
(n=17) gebildet. In der Metaanalyse wurden die Daten der UG und der nicht

reduzierten KG aufgenommen.

Diagnose von OSA: Innerhalb der klinischen Untersuchungen in der Klinik far

Schlafstorungen erfolgte eine Polysomnografie, einschliellich der Ermittlung
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des respiratory disturbance index (RDI). Die Diagnose von OSA wurde ab
einem RDI>10 festgelegt.

Ausschlusskriterien: Patienten mit fehlenden klinischen Daten oder einem RDI

unter 10 wurden aus der Studie ausgeschlossen. In der Kontrollgruppe wurden
alle Personen mit nachtlichem Schnarchen, starker Tagesmudigkeit oder unter-

brochenem Schlaf ausgeschlossen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern NSBa, SNA, SNB, GoGn-SN, MP-H, PNS-P und dem PAS.

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter NSBa, SNA, SNB, GoGn-SN (ML-NSL), MP-H, der
Lange des weichen Gaumen PNS-P (UL) und dem PAS (PAS).

Francis R. Johns et al., (1998)

Ziel der Studie: Ein Vergleich von kraniofazialen Messwerten aus FRS-

Analysen von jungen OSA-Patienten mit Schnarchern und mit einer nicht

schnarchenden gesunden Kontrollgruppe.

Studienteilnehmer: Die Daten aller eingeschlossenen Patienten wurden im Zeit-
raum von 1987 bis 1993 am Wilford Hall USAF Medical Center aufgenommen
und ausgewertet. Es wurden 48 bezahnte Erwachsene (87% Manner, 13%
Frauen) zwischen 19 und 39 Jahren (mean=32,9, SD=4,7) und einem durch-
schnittlichen BMI von 28,0%, (SD=3,8) untersucht. In der Kontrollgruppe sind
25 Personen, die schnarchen (84% Manner,16% Frauen; Alter: zwischen 19
und 39 Jahre (mean=29,9, SD=4,8); BMI: 26,3 (mean), SD=3,5) und 54 Perso-
nen, die nicht schnarchen (88% Manner, 12% Frauen; Alter: zwischen19 und 39
Jahre (mean=28,0, SD=5,8); BMI: 24,8 (mean), SD=2,7). Uber die Rekrutierung
wurde keine Angabe gemacht. In der Metaanalyse wurden die Daten der UG

und der Personen, die nicht schnarchten, ausgewertet.
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Diagnose von OSA: Bei allen Patienten erfolgte eine Polysomnografie mit einer

Bestimmung des AHI. Die Diagnose von OSA wurde ab einem AHI>10 festge-

legt.

Ausschlusskriterien: keine Angaben

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern PNS-C1, ANB, ANS-N, ANS-Me, OCL-Pal 6, PNS-Eb, PNS-H, MAS,
SNA, SNB, ANS-PNS, S-N-Ba, PAS, MP-H, FMA, PNS-P, Cd-Gn und Tng-Ht.

In_der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter S-N-Ba (NSBa), SNA, SNB, ANB, ANS-N (N-
ANS), ANS-Me, MP-H, die Lange des weichen Gaumen PNS-P (UL), und PAS
(MPAS).

F. Maltais et al., (1991)

Ziel der Studie: Die Auswertung von kephalometrischen Messwerten bei

schnarchenden Patienten mit OSA und schnarchenden Patienten ohne OSA mit
der Suche nach krankhaften Messwerten und der Untersuchung eines magli-

chen Einflusses durch das Alter.

Studienteilnehmer: Insgesamt wurden flir die Untersuchungsgruppe 52 Perso-

nen an das Schlaflabor Uberwiesen. Die Auswahl ist unklar. Eine Einteilung er-
folgte aufgrund von Untersuchungen in zwei Gruppen. 40 Patienten mit OSA
mit einem durchschnittlichen Alter von 50,0 Jahren (SD=10,9) und einem
durchschnittlichen BMI von 37,9%, (SD=9,7) kamen in die Gruppe mit OSA und
12 Patienten mit einem durchschnittlichen Alter von 50,7 Jahren (SD=9,4) und
einem durchschnittlichen BMI von 27,0%, (SD=3,7) wurden in die Gruppe der

Schnarcher eingeteilt. Die Teilnehmer der Kontrollgruppe stammen aus der Be-
legschaft der kardiopulmonalen Station. Es sind 32 nicht schnarchende Er-
wachsene, von denen sich 17 Personen in der Kontrollgruppe 1 mit einer glei-
chen Altersverteilung wie die Untersuchungsgruppe (Alter: 50,5 Jahre (mean),
SD=8,9; BMI: 22,7 (mean), SD=3,8) und 15 Personen in der Kontrollgruppe 2
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(Alter: 25,4 Jahre (mean), SD=2,6; BMI: 22,9 (mean), SD=2,8) befinden. In der
Metaanalyse wurden die Daten der UG ohne Schnarcher und die Daten der
KG1 untersucht.

Diagnose von OSA: Bei allen Patienten erfolgte eine Polysomnografie mit der

Bestimmung des AHI. Die Diagnose von OSA wurde ab einem AHI>10 gestellt.
Alle Patienten mit einem AHI<10 wurden in die Gruppe der Schnarcher einge-
teilt.

Ausschlusskriterien: keine Angaben

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern SNA, SNB, ANB, N-ANS und ANS-Gn.

In_der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter SNA, SNB, ANB, N-ANS und ANS-Gn (ANS-Me).

Etsuko Miyao et al., (2000)

Ziel der Studie: Ein Vergleich der Atemwegsmorphologie von Schnarchern,

OSA-Patienten und einer nicht-schnarchenden Kontrollgruppe anhand einer

kephalometrischen Auswertung.

Studienteilnehmer: Fur die Untersuchungsgruppe wurden Daten von 20 japani-

schen Mannern gesammelt. Anhand der Untersuchungsergebnisse erfolgte ei-
ne Einteilung in zwei Gruppen. Die erste Gruppe besteht aus 10 Mannern mit
OSA mit einem durchschnittlichen Alter von 46,7 Jahren (SD=11,2) und einem

durchschnittlichen BMI von 27,1%, (SD=2,4). In der zweiten Gruppe befinden
sich 10 schnarchende Manner mit einem durchschnittlichen Alter von 44,5 Jah-
ren (SD=13,1) und einem durchschnittlichen BMI von 24,3%, (SD=1,3). Die

Rekrutierung ist unklar. Die Kontrollgruppe stammt aus einer Studie von Esaki
von der Kurume University (Esaki, 1995) und beinhaltet 50 Manner (Alter: 48,3
Jahre (mean) SD=10,9, BMI: 22,0 (mean), SD=2,7). Unklar ist, ob die Manner
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ebenfalls Japaner sind. In der Metaanalyse wurden die Daten der 10 Patienten
mit OSA und der KG ausgewertet.

Diagnose von OSA: Bei der ersten Patientengruppe erfolgte eine Diagnose von

OSA anhand einer Polysomnografie oder einem Apnoe-Monitor Il. Ab einem
Apnoe Index (Al) >15 wurde die Diagnose OSA gestellt. Die zweite Patienten-
gruppe erhielt eine Untersuchung mit dem Apnomonitor |l und wurde ab einem

AI<5 in die Gruppe aufgenommen.

Ausschlusskriterien: keine Angaben

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern SNA, SNB, ANB, N-ANS, ANS-Me, Go-Me, Ar-Go, Tongue area, Soft
palate area, MPT, PNS-P, Airway area, SPAS, MAS IAS und Mp-H.

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter SNA, SNB, ANB, N-ANS, ANS-Me, MP-H, PNS-P
(UL), MPT (UT) und IAS (PAS).

Kirsi Pirila-Parkkinen et al., (2010)

Ziel der Studie: Die Identifizierung von kraniofazialen Strukturen, die fur Kinder
mit Sleep disturbed breathing (SDB) charakteristisch sind. Die Untersuchung
von Auswirkungen von SDB auf die kraniofazialen Variablen innerhalb von
Untergruppen, die anhand des Schweregrades gebildet wurden. Die Untersu-
chung der Gultigkeit der kephalometrischen Risikofaktoren von Kindern mit
einem Risiko von UARS und OSA.

Studienteilnehmer: Aus einer Gruppe von Kindern, die aufgrund einer

Schnarchproblematik oder eines Verdachts auf OSA in das Department of
Otorhinolaryngology of Oulu University Hospital zwischen 2000 und 2002 Uber-
wiesen und untersucht wurden, erfolgte die Auswahl der Untersuchungsgruppe.
70 Kinder (34 Jungen, 36 Madchen) zwischen 4,17 und 11,96 Jahren
(mean=7,3, SD=1,72) wurden in die Studie eingeschlossen. Aufgrund der Un-

tersuchungsergebnisse erfolgte eine Einteilung in OSA-Kinder (26 Kinder; Alter:
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7,7(mean), SD=1,91, BMI:16,6 (mean), SD=3,46), UARS-Kinder (17 Kinder;
Alter: 6,9 (mean), SD=1,64, BMI: 16,0 (mean), SD=3,00) und Schnarcher (27
Kinder; Alter:7,3, SD=161, BMI: 16,8 (mean), SD=2,52). Die Daten der Kinder
der Kontrollgruppe stammen aus dem Oulu health centre vor dem Beginn der
kieferorthopadischen Behandlung. Es sind zufallig ausgewahlte nach dem Ge-
schlecht und dem Alter an die UG angepasste 70 Kinder (34 Jungen, 36 Mad-

chen) mit einem durchschnittlichen Alter von 7,3 Jahren (SD=1,78) und einem
durchschnittlichen BMI von 16,6%, (SD=2,23). In der Metaanalyse wurden die
Daten der 26 Kinder mit OSA und der KG analysiert.

Diagnose von OSA: Bei allen 70 Kindern der UG erfolgte eine Polysomnografie

mit der Ermittlung des AHI. Die Diagnose von OSA wurde ab einem AHI>1 ge-
stellt.

Ausschlusskriterien: Alle Patienten mit Atemwegsanomalien, abnormer Entwick-

lung, chronischen oder wiederkehrenden Infektionen, Asthma oder mehrjahri-
gen Allergien wurden aus der Studie ausgeschlossen. In der Kontrollgruppe
durften die Kinder nicht schnarchen, keine Atemwegserkrankungen oder ge-

sundheitliche Probleme aufweisen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern SNA, SNB, ANB, NSL-ML, PL-ML, N-S-Ba, PNS-ad1, PNS-ad2, ve1-
ve2, ul-u2, rl1-ri2, val-va2, PAS, PNS-u1, MPT, NSL-CVT, NSL-OPT, CVT-
HOR, OPT-HOR und OPT-CVT.

In_der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter N-S-Ba, SNA, SNB, ANB, NSL-ML (ML-NSL),
Lange des weichen Gaumen PNS-ul (UL), Dicke des weichen Gaumen MPT
(UT), PAS (MPAS) und rl1-rl2 (PAS).
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Tangugsorn et al., Part |., (1995)

Ziel der Studie: Die Untersuchung der cervico-kraniofazialen skelettalen Mor-

phologie mithilfe einer kephalometrischen Analyse bei OSA-Patienten und einer

gesunden Kontrollgruppe.

Studienteilnehmer: In die Untersuchungsgruppe wurden 100 bezahnte kaukasi-

sche Manner zwischen 20,9 und 70 Jahren (mean=52,5, SD=11,4) und einem
durchschnittlichen BMI von 29,3%, (SD=4,9) aufgenommen. Angaben zur Re-

krutierung fehlen. Die Daten der Kontrollgruppe stammen aus einer Studie der
University of Oslo Department of Orthodontics. Es handelt sich dabei um 36

kaukasische mannliche Zahnarzte zwischen 28 und 45 Jahren (mean=36,8).

Diagnose von OSA: Alle Patienten wurden mithilfe einer Polysomnografie un-

tersucht und der AH-Index ermittelt. Die Diagnose von OSA wurde ab einem
AHI>10 gestellt.

Ausschlusskriterien: Alle Personen in der Kontrollgruppe mit kardialen Proble-

men und Symptomen von OSA wurden aus der Studie ausgeschlossen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern snba, snss, snsm, ssnsm, snpg, NL/NSL, ML-NSL, FH/NSL, ML/RL, s-n,
s-ba, n-ba, pm-ba, sp-pm, pm-aa, pLOL, ar-pgn, go-pgn, aLNP, pgLNP, Over-
bite, Overjet, AFH, PFH, AUFH, ALFH, PUFH, PLFH, AFH/PFH, AUFH/ALFH,
PUFH/PLFH, AH-s Ver, AHLFH, AHLML, AH-C3 Hor, AH-C3 Ver, NSL/VER,
FH/VER, NL/VER, NSL/OPT, FH/OPT, NL/OPT, NSL/CVT, FH/CVT, NL/CVT,
OPT/HOR, CVT/HOR und OPT/CVT.

In_der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter snba (NSBa), s-n (SN), snss (SNA), snsm (SNB),
ssnsm (ANB), ML/NSL, ML/RL (Gn-Go-Ar), AFH (tot ant face height), PFH
(SGo) und AH-ML (MP-H).
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Tangugsorn et al., Part 1., (1995)

Ziel der Studie: Eine Untersuchung der uvulo-glossopharyngealen Morphologie

mithilfe einer kephalometrischen Analyse bei OSA-Patienten und einer gesun-

den Kontrollgruppe.

Studienteilnehmer: In die Untersuchungsgruppe wurden 100 bezahnte kaukasi-

sche Manner zwischen 20,9 und 70 Jahren (mean=52,5, SD=11,4) und einem
durchschnittlichen BMI von 29,3%, (SD=4,9) aufgenommen. Angaben zur Re-

krutierung gibt es nicht. Die Daten der Kontrollgruppe stammen aus einer ande-
ren Studie der University of Oslo Department of Orthodontics. Es handelt sich
dabei um 36 kaukasische mannliche Zahnarzte zwischen 28 und 45 Jahren
(mean=36,8).

Diagnose von OSA: Alle Patienten wurden mithilfe einer Polysomnografie un-

tersucht und der AHI-Wert ermittelt. Die Diagnose von OSA wurde ab einem
AHI>10 gestelllt.

Ausschlusskriterien: Alle Personen in der Kontrollgruppe mit kardialen Proble-

men und Symptomen von OSA wurden aus der Studie ausgeschlossen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern V-T, HLVT, pm-UPW, U-MPW, V-LPW, PASMin, pm-U, SPT, CL,
V1FH, V-C3, NL/PM-U, VT/FH und Uvulo-glossopharyngeal area measure-
ments (TA, SPA, OA, OPA, TA/OA, (TA+SPA)/OPA und SPA/(OPA-OA)).

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine

Analyse der FRS-Parameter Lange des weichen Gaumens pm-U (UL), Dicke
des weichen Gaumens SPT (UT) und PASmin [tongue base] (PAS).

E. Verin et al., (2002)

Ziel der Studie: Die Untersuchung eines mdglichen Zusammenhangs von be-

stimmten kephalometrischen Merkmalen bei Patienten mit einer segmentalen

upper airway resistence (UAR).
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Studienteilnehmer: Alle Teilnehmer nahmen freiwillig an der Studie teil und ga-

ben ihr Einverstandnis. Die Untersuchungsgruppe bestand aus 25 Erwachse-
nen (21 Manner und 4 Frauen), die in zwei Gruppen eingeteilt wurde. In der
ersten Gruppe waren 15 Patienten mit OSA (Alter: 60 Jahre (mean) SD=9, BMI:
34 (mean), SD=3, 11 Manner, 4 Frauen) und in der zweiten Gruppe waren 10
mannliche Patienten, die schnarchen (Alter: 44 Jahre (mean), SD=12, BMI: 29
(mean), SD=5). Die Kontroligruppe umfasste 10 Erwachsene (8 Manner, 2

Frauen) mit einem durchschnittlichen Alter von 34 Jahren (SD=8) und einem
durchschnittlichen BMI von 22%, (SD=2). In der Metaanalyse wurden die Daten
der 15 Patienten mit OSA und der KG aufgenommen.

Diagnose von OSA: Bei allen Patienten erfolgte eine Polysomnografie mit der

Ermittlung des AHI. Anhand des AHI-Wertes wurde die Einteilung in OSA-
Patienten und Schnarcher vorgenommen. Die Diagnose von OSA wurde ab

einem AHI>15 gestellt.

Ausschlusskriterien: keine Angaben

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern SNA, SNB, ANB, H-MP, H-Ph, LP und PAS.

In_der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter SNA, SNB, ANB, H-MP (MP-H) und die Lange des

weichen Gaumens LP (UL).

Vieira, B.B et al., (2011)

Ziel der Studie: Die Suche nach Veranderungen des skelettalen Gesichts und

des Hyoids anhand einer kephalometrischen Auswertung bei Kindern mit OSA
im Schulalter im Vergleich mit gesunden Kindern, die durch die Nase atmen.

Studienteilnehmer: Alle Kinder mit OSA stammten aus dem Mouth Breathing

Center of the School of Medicine of Ribeirdo Preto, University of Sdo Paulo. Es
waren 20 Kinder mit einem durchschnittlichen Alter von 7,85 Jahren und norma-

lem Gewicht. Die Kinder der Kontrollgruppe (Nasenatmer) wurden von der Pe-
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diatric Clinic of the Dental School of Ribeirdo Preto, University of Sdo Paulo
rekrutiert. Dabei handelte es sich um 20 normalgewichtige Kinder mit einem
durchschnittlichen Alter von 7,35 Jahren. Von allen Eltern wurde eine Einver-

standniserklarung eingeholt.

Diagnose von OSA: Aus ethischen Grunden erfolgte ausschliellich bei den

Mundatmern eine Polysomnografie mit der Ermittlung des AHI. Die Diagnose
OSA wurde ab einem AHI>1 und typischen Symptomen gestellt (mild: n=10,

moderat: n=6, schwer: n=4).

Ausschlusskriterien: Patienten mit systemischer Erkrankung, adjuvanter Kiefer-

orthopadie, Sprachtherapie und otorhinolaryngologischer Behandlung wurden

aus der Studie ausgeschlossen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern N.Me, N.ANS, ANS.Me, S.Go, HyS, HyMP, Dh.H, Dv.H und C3-H.

In_der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter N.ANS (N-ANS), ANS.Me (ANS-Me), N.Me (tot ant
face height), S.Go (SGo) und HyMP (MP-H).

Vieira, B.B. et al., (2014)

Ziel der Studie: Die Suche nach Veranderungen des skelettalen Gesichts und

der Position des Hyoids anhand einer kephalometrischen Auswertung bei Vor-
schulkindern mit OSA (Mundatmer) im Vergleich mit gesunden Kindern, die

durch die Nase atmen.

Studienteilnehmer: Ab dem Zeitpunkt des Studienbeginns erfolgte die Erfas-

sung aller Daten. Alle Kinder mit OSA stammen aus dem Mouth Breathing Cen-
ter of the School of Medicine of Ribeirdo Preto, University of Sdo Paulo. Es sind
14 normalgewichtige Kinder mit einem durchschnittlichen Alter von 5,18 Jahren.
Die Kinder der Kontrollgruppe (Nasenatmer) wurde von der Pediatric Clinic of
the Dental School of Ribeirdo Preto, University of Sdo Paulo rekrutiert. Dabei
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handelt es sich um 15 normalgewichtige, nach dem Alter und dem Geschlecht
der UG angepasste Kinder mit einem durchschnittlichen Alter von 5,07 Jahren.

Diagnose von OSA: Aus ethnischen Grinden erfolgte ausschlieRlich bei den

Mundatmern eine Polysomnografie mit der Ermittlung des AHI. Die Diagnose
von OSA wurde ab einem AHI>1 und typischen Symptomen von OSA festge-

legt (mild: n=6, moderat: n=1, schwer: n=7).

Ausschlusskriterien: Kinder mit systemischer Erkrankung, kieferorthopadischer

Behandlung, vollzogener Gaumenchirurgie, Sprachtherapie oder einer Chirurgie

im Hals-Nasen-Ohren-Bereich wurden aus der Studie ausgeschlossen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern N.Me, N.ANS, ANS.Me, S.Go, SN-GoGn, Hy-S, Hy-MP, Hy-PP, H-
PWNP und C3-H.

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter Sn-GoGn (ML-NSL), N-ANS, ANS-Me, N-Me (tot
ant face height), S-Go (SGo) und Hy-MP (MP-H).

Marco Zucconi et al., (1993)

Ziel der Studie: Die Untersuchung des Verhaltnisses von kndchernen kephalo-

metrischen Parametern mit gewdhnlichem Schnarchen an erwachsenen Man-

nern mit oder ohne OSA.

Studienteilnehmer: Die Manner der Untersuchungsgruppe wurden aus einer

Gruppe des Sleep Disorders Center ausgewahlt. Es sind 28 erwachsene mann-

liche Schnarcher mit einem durchschnittlichen Alter von 48,3 Jahren und einem
durchschnittlichen BMI von 27,6%,. Anhand des AHI-Wertes erfolgte eine Ein-

teilung in zwei Gruppen. In Gruppe A sind 14 Schnarcher (Alter: 45,8 (mean),
SD=9,6; BMI: 25,7 (mean), SD=3,1) und in Gruppe B sind 14 OSA Patienten
(Alter: 49,5 (mean), SD=10,8; BMI: 28,2 (mean), SD=3,7). Als Kontrollgruppe
dient eine gesunde, nicht schnarchende Gruppe aus 10 Mannern zwischen 25
und 61 Jahren (38,2 Jahre (mean), SD=10,4, BMI: 23,7 (mean), SD=1,6) aus
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Mitgliedern der Abteilung. In die Metaanalyse wurden die Daten der Patienten

mit OSA und der KG aufgenommen.

Diagnose von OSA: Alle Patienten wurden mithilfe einer Polysomnografie un-
tersucht und der AHI-Wert ermittelt. Die Diagnose OSA wurde ab einem AHI>10

gestellt und alle Patienten mit einem AHI<10 kamen in die Gruppe der Schnar-

cher.

Ausschlusskriterien: Die Teilnehmer der Kontrollgruppe durften keine Anzei-

chen von nachtlichem Schnarchen oder Apnoe aufweisen. Die Patienten muss-
ten mannlich sein, mindestens drei Jahre lang gelegentlich oder haufig schnar-

chen und einen vollen Zahnbestand aufweisen.

Untersuchte Parameter: In der Studie erfolgte eine FRS-Analyse mit den Para-
metern S-N, BaN, BaPNS, PNS-A, ANS-PNS, Go-GN, Go-Me, SOR-ANS,
ANS-Me, SOR-Me, IST-PNS, PNS-Go, IST-Go, Ba-S-N, PC-Go-Gn, N-Go-Gn,
PC-Go-N, Maxill, Spinal, Mandib und S-PC-Go.

In der Metaanalyse untersuchte Parameter: In der Metaanalyse erfolgte eine
Analyse der FRS-Parameter Ba-S-N (NSBa), S-N, Mandib (ML-NSL), PC-Go-
Gn (Go-Gn-Ar) und ANS-Me.
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3.2 Ergebnisse der Metaanalyse
3.2.1 Einflussfaktor Alter

Insgesamt konnten bei dem Einflussfaktor Alter 10 Studien mit insgesamt 448
Patienten und 315 Personen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse einge-
schlossen werden, da die restlichen 9 potenziell relevanten Studien eine nach
dem Patientenalter angepasste Kontrollgruppe enthielten bzw. das Alter nicht in
mean und SD angegeben war. Bei dieser Analyse erfolgt die Untersuchung an

drei Subgruppen.

Die Subgruppe ohne Trennung der Geschlechter enthalt vier Studien mit insge-
samt 237 Studienteilnehmer*innen und hat eine Gewichtung von 33,7%. Die
Studie von Johns (1998) umfasst 48 Teilnehmer*innen in der Patientengruppe
und 54 Personen in der Kontrollgruppe und weist mit 9,4% den hochsten Wert
aller Gewichtungen auf. Ebenso besitzt die Studie das kleinste 95%-
Konfidenzintervall. Die Studie von Verin (2002) ist mit 25 Teilnehmer*innen und
einer Gewichtung von 6,7% die kleinste Studie in dieser Subgruppe. Von den
vier Studien in dieser Subgruppe zeigen drei Studien (Johns (1998), Higurashi
(2001) und Verin (2002)) ein statistisch signifikant erhohtes Alter in den Patien-
tengruppen. Die standardisierte Mittelwertdifferenz der Studie von Gungor
(2013) hat einen Wert von 0,00 und lasst damit keinen statistisch signifikanten
Hinweis auf einen moglichen Zusammenhang zu. Insgesamt zeigt diese Sub-
gruppe statistisch signifikant erhdhte Alterswerte bei den Patienten. Die Wahr-
scheinlichkeit daflir, dass der Zusammenhang in dieser Subgruppe zwischen
dem Alter und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,004 sehr gering

und die Heterogenitat in dieser Subgruppe ist mit 1?=87% betrachtlich.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst funf Studien mit ins-
gesamt 395 Personen, von denen 273 erkrankt waren. Mit einer Gewichtung
von 42,8% besitzt diese die hochste Gewichtung der Subgruppen. Die Studie
von Jamieson (1986) hat mit 171 Teilnehmern und einer Gewichtung von 9,3%
den groRten Umfang und das grofite Gewicht. Mit einem Studienumfang von 24

Teilnehmern und einem Gewicht von 7,9% ist die Studie von Zucconi (1993) die
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Kleinste und besitzt das breiteste 95%-Konfidenzintervall. Bis auf eine der funf
Studien in dieser Subgruppe, besitzen alle eine statistisch signifikante Aussage-
kraft bezlglich des Einflusses des Alters (erhdhte Alterswerte in der Patienten-
gruppe) als Risikofaktor fir eine OSA-Erkrankung. Lediglich die standardisierte
Mittelwertdifferenz der Studie von Miyao (2000) befindet sich im negativen Be-
reich, wobei das 95%-Konfidenzintervall auch zu einem Teil im positiven Be-
reich liegt. Demnach existiert eine Tendenz zu geringeren Werten in der Patien-
tengruppe. Insgesamt zeigt die Subgruppe Manner statistisch signifikant hohere
Werte beim Alter in der Patientengruppe, da sich das 95%-Konfidenzintervall
der Subgruppe vollstandig im positiven Bereich befindet. Die Wahrscheinlichkeit
daflr, dass der Zusammenhang zwischen dem Alter und OSA zufallig auftritt,
ist mit einem p-Wert von 0,002 sehr gering. Die Heterogenitat ist mit 1>=87%
betrachtlich.

Die Subgruppe Frauen enthalt drei Studien (Jamieson (1986), Guilleminault
(1988) und Bayat (2017)) mit insgesamt 131 Teilnehmerinnen. Die Subgruppe
geht mit 23,5% in die Gesamtgewichtung ein. Insgesamt zeigt diese Subgruppe
statistisch signifikant hohere Alters-Werte in der Patientengruppe, da alle 95%-
Konfidenzintervalle, einschliel3lich des Gesamtkonfidenzintervalls, vollstandig
im positiven Bereich liegen. Die Heterogenitat zwischen den drei betrachteten
Studien ist mit einem Wert von 1?=84% betrachtlich und die Wahrscheinlichkeit
fur einen zufalligen Zusammenhang zwischen dem Alter und OSA ist mit einem

p-Wert von 0,0001 sehr gering.

Die Heterogenitat zwischen allen Studien liegt mit einem Wert von 1°=88% im
betrachtlichen Bereich und die standardisierte Mittelwertdifferenz tUber alle ein-
geschlossenen Studien liegt bei 1,59. Unter Berlcksichtigung aller zum Ein-
flussfaktor Alter vorliegenden Publikationen besteht ein statistisch signifikanter
Hinweis mit einer OSA Erkrankung. Mit einem p-Wert von weniger als 0,00001
ist die Wahrscheinlichkeit sehr hoch, dass dieser Zusammenhang vorliegt.
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3.2.2 Einflussfaktor BMI

Bei dem Einflussfaktor BMI konnten 13 Studien in die erste Auswahl aufge-
nommen werden. Durch fehlende Werte in den Kontrollgruppen (Tangugsorn-
Part | + Il und Jamieson 1986) und einer nach dem BMI zur Patientengruppe
angepassten Kontrollgruppe (Akpinar 2011) wurde die Studienanzahl um vier
Studien reduziert. Insgesamt konnten 9 Studien mit 299 Patienten und 303 Per-
sonen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse eingeschlossen werden. Bei
dieser Analyse geschah die Untersuchung in zwei Schritten, um einen Einfluss
vom Alter in Bezug auf den BMI ausschlieRen zu kdnnen.

Zuerst erfolgt die Auswertung aller eingeschlossenen Studien. Die Subgruppe
mit Mannern und Frauen enthalt vier Studien mit insgesamt 280 Studienteil-
nehmer*innen und einer Gewichtung von 39,6%. Die Studie von Johns (1998)
umfasst 48 Teilnehmer*innen in der Patientengruppe und 54 Teilnehmer*innen
in der Kontrollgruppe und weist mit 11,7% den hdchsten Wert aller Gewicht-
ungen auf. Ebenso besitzt die Studie das kleinste 95%-Konfidenzintervall. Die
Studie von Verin (2002) ist mit 25 Teilnehmer*innen und der geringsten Ge-
wichtung von 6,0% die kleinste Studie in dieser Subgruppe und hat das grofte
95%-Konfidenzintervall. Bei drei der vier Studien befinden sich die standardi-
sierten Mittelwertdifferenzen, einschlie3lich der 95%-Konfidenzintervalle, voll-
standig auf der positiven Seite. Es existiert ein statistisch signifikant erhohter
BMI in der Patientengruppe. In der Studie von Pirila-Parkkinen (2010), deren
standardisierte Mittelwertdifferenz bei 0,00 liegt, gibt es keine Tendenz und kei-
nen statistisch signifikanten Hinweis auf einen moglichen Zusammenhang mit
OSA. In dieser Studie wurden als Testpersonen ausschlie3lich normalgewichti-
ge Kinder mit einem Altersdurchschnitt von 7,3 Jahren untersucht. In der Sum-
me zeigen die Studien in dieser Subgruppe einen statistisch signifikant erhéh-
ten BMI, da das Gesamtkonfidenzintervall zwischen 0,43 und 2,68 liegt. Die
Heterogenitat zwischen den Studien in dieser Subgruppe ist mit einem Wert von
[?=93% betrachtlich und die Wahrscheinlichkeit fur einen zufalligen Zusammen-

hang zwischen dem BMI und OSA ist mit einem p-Wert von 0,007 sehr gering.
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Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst vier Studien mit ins-
gesamt 224 Personen, von denen 131 erkrankt sind. Mit einer Gewichtung von
40,2% besitzt diese Subgruppe die hochste Gewichtung der Subgruppen. Die
Studie von Battagel (2000) hat die hochste Gewichtung mit 11,2% und das
kleinste 95%-Konfidenzintervall. Mit 71 Studienteilnehmern hat die Studie von
Bayat (2017) den grof3ten Umfang. Die Studie von Zucconi (1993) weist mit 24
Personen die geringste Teilnehmerzahl und mit 9,0% die geringste Gewichtung
auf. Alle Studien besitzen einen statistisch signifikant erhéhten BMI-Wert in der
Patientengruppe. Insgesamt kann in dieser Subgruppe eine statistisch signifi-
kante Aussage zum Einfluss eines erhohten BMI auf eine Erkrankung von OSA
getroffen werden, welche durch die rechts der Senkrechten liegenden Raute in
der Grafik verdeutlicht wird. Die Heterogenitat in der Subgruppe Manner ist mit
einem Wert von 1?>=17% gering und die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zu-
sammenhang zwischen dem BMI und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert

von weniger als 0,00001 sehr gering.

In der Subgruppe Frauen sind zwei Studien, Bayat (2017) und Guilleminault
(1988), mit insgesamt 98 Teilnehmerinnen. Die beiden Studien gehen mit
20,1% in die Gesamtgewichtung ein. Insgesamt zeigt diese Subgruppe einen
statistisch signifikanten Hinweis eines hohen BMI-Wertes mit einer OSA Er-
krankung. Die Studien weisen mit einem Wert von 1?>=63% eine erhebliche Hete-
rogenitat untereinander auf und mit einem p-Wert kleiner als 0,0001 eine gerin-
ge Wahrscheinlichkeit fur einen zufalligen Zusammenhang zwischen dem BMI
und OSA.

Die Heterogenitat zwischen allen Studien liegt mit einem Wert von 1°=84% im
betrachtlichen Bereich. Die standardisierte Mittelwertdifferenz Gber alle einge-
schlossenen Studien zu den BMI-Werten liegt bei 1,45 und das 95%-
Konfidenzintervall reicht von 0,93 bis 1,97. Unter Berucksichtigung aller zum
Einflussfaktor vorliegenden Publikationen zeigt die Gesamtanalyse einen statis-
tisch signifikanten Hinweis eines erhdéhten BMI auf das Vorliegen einer OSA.
Die Wahrscheinlichkeit daflr, dass der Zusammenhang zwischen dem BMI und

OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert kleiner als 0,00001 sehr gering, so-
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dass davon ausgegangen werden kann, dass ein signifikanter Zusammenhang

zwischen einem hohen BMI und OSA besteht.
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Abbildung 7
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Um einen Einfluss des Alters auf das Ergebnis der Untersuchung des BMI aus-
schlieBen zu kdnnen, wurden Studien mit einer ahnlichen Altersverteilung zwi-
schen der Patienten- und der Kontrollgruppe ausgewahlt und ein neuer Forest
Plot erstellt. Insgesamt konnten vier Studien in die neue Untersuchung mit auf-
genommen (Johns (1998), Maltais (1991), Pirila-Parkkinen (2010) und Miyao
(2000)) werden.

Die Subgruppe mit Mannern und Frauen umfasst drei Studien mit insgesamt
255 Studienteilnehmer*innen, von denen 114 Teilnehmer*innen erkrankt sind.
Mit einer Gewichtung von 77% nimmt die Subgruppe den grofdten Teil am Ge-
samtgewicht ein. Die Studie von Johns ist mit einer Studienteilnehmeranzahl
von 102 Probanden und einer Gewichtung von 26,6% die grofdte dieser Sub-
gruppe. Des Weiteren besitzt diese auch das kleinste 95%-Konfidenzintervall.
Zusammen mit der Studie von Maltais kann ein statistisch signifikanter Hinweis
eines erhohten BMI mit einer OSA Erkrankung dokumentiert werden. Einzig bei
der Studie von Pirila-Parkkinen, deren Studienteilnehmer ausschlielich nor-
malgewichtige Kinder sind, hat die standardisierte Mittelwertdifferenz einen
Wert von 0,00 und zeigt keinen Zusammenhang. In der gesamten Betrachtung
der Subgruppe liegt eine Tendenz zu hoheren BMI-Werten in der Patienten-
gruppe vor. Deutlich wird dieses Ergebnis durch die Lage der Raute. Die Hete-
rogenitat zwischen den Studien ist mit 1?=91% betrachtlich und die Wahrschein-
lichkeit fur eine zufallige Tendenz ist mit einem p-Wert von 0,06 nicht auszu-

schlie3en, da der Wert Uber der Grenze von 0,05 liegt.

Die Subgruppe Manner enthalt nur die Studie von Miyao (2000) mit 10 erkrank-
ten Patienten und 50 Personen in der Kontrollgruppe und geht mit 23% in die
Gesamtgewichtung ein. Im Ergebnis zeigt sich ein statistisch signifikanter Hin-
weis eines erhdhten BMI mit dem Auftreten einer OSA Erkrankung. Die Wahr-
scheinlichkeit fur einen zufalligen Zusammenhang zwischen dem BMI und OSA

in dieser Subgruppe ist mit einem p-Wert von weniger als 0,00001 sehr gering.

In der Gesamtanalyse zeigt sich ein statistisch signifikanter Hinweis zwischen
einem erhohten BMI und der Erkrankung an OSA. Zwischen allen Studien ist
die Heterogenitat mit 1°’=90% betrachtlich. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass
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der Zusammenhang insgesamt zwischen dem BMI und OSA zufallig auftritt, ist
mit einem p-Wert von 0,009 sehr gering, sodass davon ausgegangen werden
kann, dass ein signifikanter Zusammenhang zwischen einem hohen BMI und
OSA vorliegt.
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3.2.3 Einflussfaktor SNA
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Abbildung 9: SNA

Bei dem Einflussfaktor SNA konnten 15 Studien mit insgesamt 677 Patienten
und 503 Personen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse eingeschlossen
werden.

Die Subgruppe ohne Trennung der Geschlechter enthalt acht Studien mit ins-
gesamt 546 Studienteilnehmer*innen und ist mit einer Gewichtung von 49,9%
die Subgruppe mit dem groRten Gewicht. Die Studie von Bayat (2017) umfasst
74 Teilnehmer*innen in der Patientengruppe und 52 Teilnehmer*innen in der
Kontrollgruppe und weist mit 8,3% den hochsten Wert aller Gewichtungen auf.
Ebenso besitzt die Studie das kleinste 95%-Konfidenzintervall und somit die
praziseste Schatzung des Einflusses auf eine Erkrankung von OSA. Die Studie
von Verin (2002) ist mit 25 Teilnehmer*innen und einer Gewichtung von 4,1%
die kleinste Studie in dieser Subgruppe. In den Studien von Deng (2012) und

Pirila-Parkkinen (2010) wurden als Testpersonen ausschlief3lich Kinder (41 Pa-
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tienten und 85 Kinder in den Kontrollgruppen) mit einem Altersdurchschnitt von
9,5 bzw. 7,3 Jahren untersucht. Von allen acht gemischtgeschlechtlichen Stu-
dien gibt es nur bei der Studie von Pirila-Parkkinen (2010) einen statistisch sig-
nifikanten Hinweis eines vergrolRerten SNA als Einflussfaktor mit einer OSA-
Erkrankung, da das 95%-Konfidenzintervall vollstandig im positiven Bereich
liegt. Ebenfalls im positiven Bereich liegen die standardisierten Mittelwertdiffe-
renzen der Studien von Bayat (2017), Maltais (1991) und Verin (2002). Die
95%-Konfidenzintervalle befinden sich aber auch zu einem geringen Teil im
negativen Bereich, sodass eine statistisch signifikante Aussage zum Einfluss
des SNA nicht moglich ist. Bei den restlichen Studien in dieser Subgruppe liegt
eine Tendenz zu einem verkleinerten SNA-Winkel in der Patientengruppe vor.
Uber alle Studien in dieser Subgruppe ist keine statistisch signifikante Aussage
zum Einfluss des SNA-Winkels maoglich, da das Gesamtkonfidenzintervall zwi-
schen -0,19 und 0,29 liegt. Die Heterogenitat zwischen den Studien in dieser
Subgruppe ist mit einem Wert von 1°=40% moderat und die Wahrscheinlichkeit
fur einen zufalligen Zusammenhang zwischen dem SNA und OSA ist mit einem
p-Wert von 0,68 sehr hoch.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst sechs Studien mit
insgesamt 558 Personen, von denen 359 mit OSA diagnostiziert wurden. Mit
einer Gewichtung von 39,9% besitzt diese Subgruppe die zweithéchste Gewich-
tung der Subgruppen. Die Studie von Tangugsorn (1995 Part |) hat die hochste
Gewichtung mit 7,9% und die Studie von Jamieson (1986) hat mit 170 Teilneh-
mern und einer Gewichtung von 7,7% den groRten Umfang und das zweitgrof3-
te Gewicht. Die Studien von Akpinar (2011) und Miyao (2000) weisen mit 40
und 60 Personen die geringsten Teilnehmerzahlen und mit 5,5% und 4,8% die
geringsten Gewichtungen auf. Zusatzlich ist die Studie von Akpinar (2011) die
einzige Studie aller flr die Beurteilung des SNA eingeschlossenen Studien,
dessen Kontrollgruppe nach dem BMI der Patientengruppe angepasst ist. Die
Studien von Bacon (1989) und Miyao besitzen eine statistisch signifikante Aus-
sagekraft bezuglich des Einflusses eines verkleinerten bzw. vergroRerten SNA
als Risikofaktor fur eine OSA-Erkrankung. Die restlichen Studien zeigen eine

Tendenz zu einem vergrofRerten bzw. verkleinerten SNA auf und besitzen keine
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statistisch signifikante Aussagekraft. Zu erkennen an der zentralen Position der
Raute im Forestplot gibt es in dieser Subgruppe keinen statistisch signifikanten
Hinweis darauf, dass ein veranderter SNA-Winkel mit einer OSA Erkrankung im
Zusammenhang steht. Die Heterogenitat in der Subgruppe Manner weist mit
einem Wert von 1?2=76% die hochste Heterogenitat aller Subgruppen auf und ist
als erheblich zu bewerten. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass kein Zusammen-
hang zwischen dem SNA und OSA vorliegt, ist in dieser Subgruppe mit einem

p-Wert von 0,70 sehr hoch, da der Wert tUber der Grenze von 0,05 liegt.

In der Subgruppe Frauen sind zwei Studien von Guilleminault (1988) und Ja-
mieson (1986) mit insgesamt 76 Teilnehmerinnen enthalten. Die Studien gehen
mit 10,1% in die gesamte Gewichtung ein. Die Studie von Jamieson weist einen
statistisch signifikant verkleinerten SNA in der Patientengruppe auf. Die zweite
Studie, sowie die Subgruppe insgesamt, zeigen eine Tendenz zu niedrigen
SNA-Winkeln in der Patientengruppe bei gleichzeitig groRen 95%-
Konfidenzintervallen auf. Die Heterogenitat zwischen den beiden betrachteten
Studien ist mit einem Wert von 1°=8% gering und die Wahrscheinlichkeit dafur,
dass die Tendenz zufallig vorliegt, ist mit einem p-Wert von 0,07 sehr hoch.

Die Heterogenitat zwischen allen Studien ist mit einem Wert von 1?’=60% erheb-
lich und die standardisierte Mittelwertdifferenz Uber alle eingeschlossenen Stu-
dien zu dem SNA-Winkel liegt bei 0,00. Unter Berlcksichtigung aller zum Ein-
flussfaktor vorliegenden Publikationen besteht kein statistisch signifikanter Hin-
weis der basal-sagittalen Lage der Maxilla mit dem Vorliegen einer OSA. Die
Wahrscheinlichkeit dafur, dass kein Zusammenhang zwischen dem SNA und
OSA auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,99 sehr hoch.
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3.2.4 Einflussfaktor SNB
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Abbildung 11: SNB

Bei dem Einflussfaktor SNB konnten 15 Studien mit insgesamt 678 Patienten
und 503 Personen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse eingeschlossen
werden. Die Subgruppe mit Mannern und Frauen enthalt acht Studien mit 546
Studienteilnehmer*innen und ist mit einer Gewichtung von 49,9% die Subgrup-
pe mit dem grofiten Gewicht. Die Studie von Bayat (2017) umfasst 74 Teilneh-
mer*innen in der Patientengruppe und 52 Personen in der Kontrollgruppe und
weist mit 8,6% den hochsten Wert aller Gewichtungen auf. Ebenso besitzt die
Studie das kleinste 95%-Konfidenzintervall. Die Studie von Verin (2002) ist mit
25 Teilnehmer*innen und einer Gewichtung von 3,8% die kleinste Studie in die-
ser Subgruppe und hat das breiteste 95%-Konfidenzintervall. In den Studien
von Deng (2012) und Pirila-Parkkinen (2010) wurden als Testpersonen aus-
schliel3lich Kinder (41 erkrankte Kinder und 85 Kinder in den Kontrollgruppen)
mit einem Altersdurchschnitt von 9,5 bzw. 7,3 Jahren untersucht. Von allen acht

Studien in dieser Subgruppe gibt es bei der Studie von Deng (2012) und Bayat
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(2017) einen statistisch signifikanten Hinweis auf einen Zusammenhang zwi-
schen SNB und einer OSA-Erkrankung. Die Studie von Deng zeigt einen statis-
tisch signifikanten verkleinerten SNB-Winkel in der Patientengruppe und die
Studie von Bayat einen statistisch signifikanten vergroRerten SNB-Winkel. Eine
Tendenz zu héheren SNB-Werten zeigen die Studien von Maltais (1991), Pirila-
Parkkinen (2010) und Gungor (2013). Bei den restlichen Studien in dieser Sub-
gruppe zeigt sich eine Tendenz zu verkleinerten SNB-Werten in der Patienten-
gruppe. Uber alle Studien in dieser Subgruppe ist keine statistisch signifikante
Aussage zum Einfluss des SNB-Winkels moglich, da das Gesamtkonfidenzin-
tervall zwischen -0,35 und 0,21 liegt. Die Heterogenitat zwischen den Studien in
dieser Subgruppe ist mit einem Wert von 1?’=57% moderat und die Wahrschein-
lichkeit daftir, dass kein Zusammenhang zwischen dem SNB und OSA in dieser

Subgruppe vorliegt, ist mit einem p-Wert von 0,62 sehr hoch.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst sechs Studien mit
insgesamt 559 Personen, von denen 360 Manner erkrankt sind. Mit einer Ge-
wichtung von 40,4% besitzt diese Subgruppe die zweithdchste Gewichtung der
Subgruppen. Die Studie von Tangugsorn (1995 Part |) hat die hochste Gewich-
tung mit 8,2% und die Studie von Jamieson (1986) hat mit 171 Teilnehmern und
einer Gewichtung von 8,0% den grofdten Umfang und das zweitgrofdte Gewicht.
Die Studien von Akpinar (2011) und Miyao (2000) weisen mit 40 und 60 Perso-
nen die geringsten Teilnehmerzahlen und mit 5,2% und 4,8% die geringsten
Gewichtungen auf. Die einzige Studie aller fur die Beurteilung des SNB einge-
schlossenen Publikationen, deren Kontrollgruppe nach dem BMI der Patienten-
gruppe angepasst ist, ist die Studie von Akpinar (2011). Einen statistisch signifi-
kanten verkleinerten SNB-Winkel zeigen die Studien von Bacon (1989) und
Tangugsorn (1995 Part |). Dieses wird durch die vollstandig im negativen Be-
reich befindlichen 95%-Konfidenzintervalle in der Grafik deutlich. Weiterhin be-
finden sich die standardisierten Mittelwertdifferenzen der Studien von Miyao
(2000) und Battagel (2000) im negativen Bereich und besitzen eine Tendenz zu
verkleinerten SNB-Winkeln. Die restlichen beiden Studien besitzen eine Ten-
denz zu vergrollerten SNB-Werten. Zu erkennen an der Position der Raute

kann in dieser Subgruppe keine statistisch signifikante Aussage zum Einfluss
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des SNB-Winkels auf eine Erkrankung von OSA getroffen werden. Die Hetero-
genitat in der Subgruppe Manner weist mit einem Wert von 1>=58%, ein Pro-
zentpunkt Uber dem Wert von der Subgruppe Manner und Frauen, die hdchste
Heterogenitat aller Subgruppen auf und befindet sich im mittleren Bereich. Die
Wahrscheinlichkeit dafur, dass kein Zusammenhang zwischen dem SNB und
OSA in dieser Subgruppe vorliegt, ist mit einem p-Wert von 0,35 sehr hoch.

In der Subgruppe Frauen sind zwei Studien (Jamieson (1986) und Guilleminault
(1988)) mit insgesamt 76 Teilnehmerinnen enthalten. Diese beiden Studien ge-
hen mit 9,8% in die gesamte Gewichtung ein. Insgesamt zeigt diese Subgruppe
eine Tendenz zu verkleinerten SNB-Werten in der Patientengruppe bei gleich-
zeitig relativ groRen 95%-Konfidenzintervallen in den einzelnen Studien und
auch insgesamt. Zwischen den beiden Studien besteht keine Heterogenitat
(I’=0%) und die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang zwischen
dem SNB und OSA bei den Frauen zufallig vorliegt, ist mit einem p-Wert von
0,07 hoch.

Die Heterogenitat zwischen allen Studien liegt mit einem Wert von 1°=53% im
mittleren Bereich. Die standardisierte Mittelwertdifferenz Uber alle eingeschlos-
senen Studien zu dem SNB-Winkel liegt bei -0,14 und das 95%-
Konfidenzintervall reicht von -0,33 bis 0,05. Unter Berucksichtigung aller zum
Einflussfaktor vorliegenden Publikationen besteht kein statistisch signifikanter
Hinweis der basal-sagittalen Lage der Mandibula mit dem Vorliegen einer OSA.
Die Wahrscheinlichkeit daftr, dass kein Zusammenhang zwischen dem SNB
und OSA auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,15 sehr hoch, sodass davon aus-
gegangen werden kann, dass kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem
SNB und OSA vorliegt.
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3.2.5 Einflussfaktor ANB

Abbildung 13: ANB

Bei dem Einflussfaktor ANB konnten insgesamt 12 Studien mit 476 Patienten
und 418 Personen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse eingeschlossen
werden. Bei dieser Analyse erfolgt die Untersuchung an zwei Subgruppen.

Die Subgruppe mit Mannern und Frauen enthalt acht Studien mit insgesamt 546
Studienteilnehmer*innen und ist mit einer Gewichtung von 65,6% die Subgrup-
pe mit dem grofderen Gewicht. Die Studie von Bayat (2017) umfasst 74 Teil-
nehmer*innen in der Patientengruppe und 52 Personen in der Kontrollgruppe
und weist mit 10,1% den hochsten Wert aller Gewichtungen auf. Ebenso besitzt
die Studie das kleinste 95%-Konfidenzintervall. Die Studie von Verin (2002) ist
mit 25 Teilnehmer*innen und der geringsten Gewichtung von 6,0% die kleinste
Studie in dieser Subgruppe und besitzt das grote 95%-Konfidenzintervall. In
den Studien von Deng (2012) und Pirila-Parkkinen (2010) wurden als Testper-
sonen ausschlieBlich Kinder (41 Patienten und 85 Kinder in den Kontrollgrup-

pen) mit einem Altersdurchschnitt von 9,5 bzw. 7,3 Jahren untersucht. Von allen
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acht Studien in dieser Subgruppe gibt es bei den Studien von Higurashi (2001),
Pirila-Parkkinen (2010) und Gungor (2013) einen statistisch signifikanten Hin-
weis eines veranderten ANB-Winkels mit einer OSA-Erkrankung. Die Studie
von Gungor zeigt einen statistisch signifikant verkleinerten ANB-Winkel und die
beiden anderen Studien zeigen einen statistisch signifikant vergroRerten ANB-
Winkel in der Patientengruppe. Eine Tendenz zu verkleinerten ANB-Werten
weist die Studie von Bayat auf. Die standardisierten Mittelwertdifferenzen der
Studien von Maltais (1991), Johns (1998), Verin (2002) und Deng (2012) befin-
den sich im positiven Bereich und zeigen eine Tendenz zu einem vergrol3erten
ANB-Winkel. Uber alle Studien in dieser Subgruppe ist keine statistisch signifi-
kante Aussage zum Einfluss des ANB madglich, da das Gesamtkonfidenzinter-
vall zwischen -0,14 und 0,54 liegt. Die Heterogenitat zwischen den Studien in
dieser Subgruppe kann mit einem Wert von 1?=70% als erheblich bewertet wer-
den und die Wahrscheinlichkeit dafur, dass kein Zusammenhang zwischen dem
ANB und OSA in dieser Subgruppe vorliegt, ist mit einem p-Wert von 0,25 sehr
hoch.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst vier Studien mit ins-
gesamt 348 Personen, von denen 198 erkrankt sind. Mit einer Gewichtung von
34,4% besitzt diese Subgruppe die geringere Gewichtung der beiden Subgrup-
pen. Die Studie von Tangugsorn (1995 Part I) hat die hochste Gewichtung mit
9,9% und mit 136 Studienteilnehmern den grof3ten Umfang. Die Studie von
Miyao (2000) hat mit 60 Personen die geringste Teilnehmerzahl und mit 6,5%
die geringste Gewichtung. Bei den Studien von Battagel (2000) und Miyao
(2000) ist der gemessene Parameter in der Patientengruppe statistisch signifi-
kant vergroRert. Die 95%-Konfidenzintervalle der beiden anderen Studien (Ba-
con 1989 und Tangugsorn 1995 Part |) befinden sich grofitenteils im positiven
Bereich und besitzen somit eine Tendenz zu einem vergrélRerten ANB-Winkel.
Uber alle Studien in dieser Subgruppe hinweg ist ein signifikanter Hinweis auf
einen vergrofRerten ANB-Winkel zu dokumentieren, da sich das 95%-
Konfidenzintervall der Subgruppe vollstandig im positiven Bereich befindet. Die
Heterogenitat in der Subgruppe Manner kann mit einem Wert von 12=78% als

erheblich bewertet werden und die Wahrscheinlichkeit fur einen zufalligen Zu-
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sammenhang zwischen dem ANB und OSA ist mit einem p-Wert von 0,03 ge-

ring.

Die Heterogenitat zwischen allen Studien kann mit einem Wert von 1?=72% als
erheblich bewertet werden. Die standardisierte Mittelwertdifferenz tUber alle ein-
geschlossenen Studien zu den ANB-Werten liegt bei 0,33 und das 95%-
Konfidenzintervall reicht von 0,05 bis 0,60. Unter Berlcksichtigung aller zum
Einflussfaktor vorliegenden Publikationen besteht ein statistisch signifikanter
Einfluss der sagittalen Lagebeziehung zwischen der Maxilla und der Mandibula
auf das Vorliegen einer OSA. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusam-
menhang zwischen dem ANB und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von
0,02 sehr gering, sodass davon ausgegangen werden kann, dass ein signifikan-
ter Zusammenhang zwischen einem vergroferten ANB-Winkel und OSA vor-
liegt.
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Forest Plot - Einfluss des ANB auf OSA

Abbildung 14
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3.2.6 Einflussfaktor S-N

Abbildung 15: S-N

Bei dem Einflussfaktor S-N konnten insgesamt vier Studien mit 172 Patienten
und 101 Personen in den Kontroligruppen in die Untersuchung aufgenommen
werden. Bei dieser Analyse erfolgt die Untersuchung an zwei Subgruppen.

Die Subgruppe Manner und Frauen beinhaltet die Studie von Deng (2012) mit
30 Kindern als Studienteilnehmer, von denen 15 Kinder in der Patientengruppe
sind. Mit einer Gewichtung von 23,3% nimmt diese Subgruppe den kleineren
Teil am Gesamtgewicht ein. Insgesamt liegt eine Tendenz zu einer vergrofler-
ten S-N-Strecke in der Patientengruppe bei gleichzeitig groRem 95%-
Konfidenzintervall vor. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang
zwischen der S-N-Strecke und OSA in dieser Subgruppe zufallig auftritt, ist mit

einem p-Wert von 0,19 sehr hoch.

In die Subgruppe Manner wurden drei Studien mit insgesamt 243 Studienteil-

nehmern mit einem Anteil von 76,7% an der Gesamtgewichtung in die Analyse
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aufgenommen. Die Studie von Tangugsorn (1995 Part I) hat mit 100 erkrankten
Patienten und 36 Personen in der Kontrollgruppe den grof3ten Umfang und mit
28,3% die hochste Gewichtung der Subgruppe. Die kleinste Studie mit 24 Stu-
dienteilnehmern und einer Gewichtung von 21,3% ist die Publikation von Zu-
cconi (1993). Diese Studie zeigt eine Tendenz zu einer verkleinerten S-N-
Strecke in der Patientengruppe. Die beiden anderen Studien weisen einen sta-
tistisch signifikant verkleinerten S-N-Wert in der Patientengruppe auf. Im Er-
gebnis zeigt sich ein statistisch signifikanter Hinweis einer verkleinerten S-N-
Strecke in der mannlichen Patientengruppe mit einer OSA-Erkrankung. Zwi-
schen den Studien gibt es keine Heterogenitat (I°=0%) und die Wahrscheinlich-
keit daftir, dass der Zusammenhang zwischen der S-N-Strecke und OSA zufal-

lig auftritt, ist mit einem p-Wert von weniger als 0,00001 sehr gering.

In der Gesamtanalyse lasst sich dokumentieren, dass eine statistisch signifikant
verkurzte vordere Schadelgrube (0,7mm) in der Patientengruppe bei gleichzei-
tig groRen 95%-Konfidenzintervall von -1,40 bis -0,01 im Zusammenhang mit
der OSA-Erkrankung besteht. Zwischen allen Studien ist die Heterogenitat mit
I?=83% betrachtlich. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang
zwischen der S-N-Strecke und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von
0,05 gering, sodass davon ausgegangen werden kann, dass ein signifikanter

Zusammenhang zwischen der S-N-Strecke und OSA vorliegt.
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Abbildung 16
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3.2.7 Einflussfaktor NSBa

efGn

Abbildung 17: NSBa

Bei dem Einflussfaktor NSBa konnten acht Studien mit 446 Patienten und 282
Personen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse eingeschlossen werden.

Zur Differenzierung wurden drei Subgruppen gebildet.

Die Subgruppe Manner und Frauen enthalt drei Studien mit insgesamt 228 Stu-
dienteilnehmer*innen und weist mit einer Gewichtung von 34,8% den zweit-
groRten Anteil an der Gesamtgewichtung auf. Die Studie von Johns (1998) um-
fasst 48 Teilnehmer*innen in der Patientengruppe und 54 Personen in der Kon-
trollgruppe und weist mit 14,0% den hdchsten Wert aller Gewichtungen auf. Die
Studie von Deng (2012) ist mit 30 Teilnehmer*innen und einer Gewichtung von
8,1% die kleinste Studie in dieser Subgruppe und hat das breiteste 95%-
Konfidenzintervall. In den Studien von Deng (2012) und Pirila-Parkkinen (2010)

wurden als Testpersonen ausschlieBlich Kinder (41 Patienten und 85 Kinder in
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den Kontrollgruppen) mit einem Altersdurchschnitt von 9,5 bzw. 7,3 Jahren un-
tersucht. Die Studie von Deng zeigt eine Tendenz zu einem vergrof3erten
NSBa-Winkel, wahrenddessen die Studie von Pirila-Parkkinen eine Tendenz zu
einem verkleinerten NSBa-Winkel aufzeigt. Lediglich bei der Studie von Johns
ist kein Unterschied zwischen der Patientengruppe und der Kontrollgruppe zu
sehen. Uber alle drei Studien in dieser Subgruppe ist keine statistisch signifi-
kante Aussage zu einem Einfluss des NSBa mdglich, da das Gesamtkonfidenz-
intervall zwischen -0,35 und 0,40 liegt und die standardisierte Mittelwertdiffe-
renz einen Wert von 0,03 besitzt. Die Heterogenitat zwischen den Studien in
dieser Subgruppe ist mit einem Wert von 1?’=41% moderat und die Wahrschein-
lichkeit daflir, dass kein Zusammenhang zwischen dem NSBa und OSA vor-

liegt, ist mit einem p-Wert von 0,89 sehr hoch.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst funf Studien mit ins-
gesamt 473 Personen, von denen 344 erkrankt sind. Mit einer Gewichtung von
57,4% besitzt diese die hochste Gewichtung der Subgruppen. Die Studie von
Jamieson (1986) hat mit 161 Studienteilnehmern den grof3ten Umfang unter
den Studien dieser Subgruppe. Die Studie von Zucconi (1993) weist mit 14 Pa-
tienten und 10 Personen in der Kontrollgruppe die geringste Teilnehmerzahl
und mit 7,0% die geringste Gewichtung auf. Einen statistisch signifikant verklei-
nerten NSBa-Winkel in der Patientengruppe zeigen die Studien von Battagel
(2000) und Jamieson (1986), da die 95%-Konfidenzintervalle vollstandig im ne-
gativen Bereich liegen. Die restlichen drei Studien besitzen eine Tendenz zu
verkleinerten NSBa-Winkeln in der Patientengruppe. Zu erkennen an der Posi-
tion der Raute, kann in dieser Subgruppe ein statistisch signifikanter Hinweis
eines verkleinerten NSBa-Winkels mit einer OSA-Erkrankung gesehen werden.
Die Heterogenitat in der Subgruppe Manner befindet sich mit einem Wert von
1?=62% im mittleren Bereich und die Wahrscheinlichkeit fur einen zufalligen Zu-
sammenhang zwischen dem NSBa-Winkel und OSA ist mit einem p-Wert von
0,009 sehr gering.

In der Subgruppe Frauen wurde die Studie von Jamieson mit 13 Patienten und
14 Personen in der Kontrollgruppe untersucht. Die Studie geht mit 7,8% in die

Gesamtgewichtung ein. Insgesamt zeigt diese Subgruppe eine Tendenz zu ver-
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kleinerten NSBa-Werten in der Patientengruppe bei einem gleichzeitig groRem
95%-Konfidenzintervall. Bei einem p-Wert von 0,60 sind die verkleinerten Werte

bei den Patienten dem Zufall zuzuschreiben.

Die Heterogenitat zwischen allen Studien ist mit einem Wert von 1>’=60% erheb-
lich, die standardisierte Mittelwertdifferenz Uber alle eingeschlossenen Studien
zum NSBa-Winkel betragt -0,28 und das 95%-Konfidenzintervall reicht von
-0,55 bis -0.01. Unter Berlcksichtigung aller zum Einflussfaktor vorliegenden
Publikationen besteht ein statistisch signifikanter Hinweis eines verkleinerten
NSBa-Winkels, also eines prognatheren Gesichtsschadeltyps, in der Patienten-
gruppe mit dem Vorliegen einer OSA. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der
Zusammenhang zwischen dem NSBa und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-
Wert von 0,04 gering, sodass davon ausgegangen werden kann, dass ein signi-
fikanter Zusammenhang zwischen einem verkleinerten NSBa-Winkel und OSA

vorliegt.
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3.2.8 Einflussfaktor N-ANS

G}“-\ ,/’f_/r ///"
= - s / rf!
Y[ &

Abbildung 19: N-ANS

Zur Untersuchung des Einflussfaktors N-ANS wurden insgesamt sechs Studien
mit 147 Patienten und 171 Personen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse
eingeschlossen. Es wurden zwei Subgruppen gebildet, Manner und Frauen und

Manner.

Die Subgruppe mit beiden Geschlechtern, bestehend aus funf Studien, zeigt
eine Gewichtung von 87,9% in der Gesamtgewichtung mit insgesamt 258 Stu-
dienteilnehmer*innen. Die Studie von Johns (1998) hat mit 48 Patienten und 54
Personen in der Kontrollgruppe den grof3ten Umfang und mit 33,8% die hochste
Gewichtung innerhalb der Subgruppe. Zudem verfugt die Studie Uber das
kleinste 95%-Konfidenzintervall. Die kleinsten Studien sind von Deng (2012)
und Vieira (2014) mit einer Studienteilnehmeranzahl von 30 bzw. 29 Personen.
Beide Studien, sowie die Studie von Vieira (2011) enthalten ausschliel3lich Kin-
der als Untersuchungsteilnehmer. Die Studien von Deng und Vieira (2011) zei-

gen eine Tendenz zu vergroflerten N-ANS-Strecken und die Studie von Maltais

91



3  Ergebnisse

(1991) eine Tendenz zu verkleinerten N-ANS-Strecken in der Patientengruppe.
Die standardisierte Mittelwertdifferenz der Studie von Vieira (2014) zeigt mit
einem Wert von 0,00 keinen Unterschied zwischen den beiden untersuchten
Gruppen. Eine statistisch signifikant vergroRerte N-ANS-Strecke weist die Stu-
die von Johns auf. In der Gesamtanalyse der Subgruppe kann ein statistisch
signifikanter Hinweis einer vergrof3erten N-ANS-Strecke mit der OSA-
Erkrankung gesehen werden. Die Wahrscheinlichkeit flr einen zufalligen Zu-
sammenhang zwischen der N-ANS-Strecke und OSA in dieser Subgruppe ist
mit einem p-Wert von 0,02 gering. Zwischen den Studien besteht keine Hetero-
genitat (1?>=0%).

In der Subgruppe Manner ist als einzige Publikation die Studie von Miyao
(2000) mit 10 Patienten und 50 Personen in der Kontrollgruppe eingeschlossen.
Die Subgruppe geht mit 12,1% in die Gesamtgewichtung ein. Mit einem grof3en
95%-Konfidenzintervall von 0,08 bis 1,47 zeigt die Studie eine statistisch signifi-
kant vergroRerte N-ANS-Strecke. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zu-
sammenhang zwischen der N-ANS-Strecke und OSA in dieser Subgruppe zu-
fallig auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,03 gering

Die Heterogenitat zwischen allen Studien ist mit einem Wert von 1?=8% gering.
Die standardisierte Mittelwertdifferenz Uber alle eingeschlossenen Studien zu
den N-ANS-Strecken liegt bei 0,36 und das 95%-Konfidenzintervall reicht von
0,12 bis 0,61. Unter Berlcksichtigung aller zum Einflussfaktor vorliegenden
Publikationen zeigt die Gesamtanalyse einen statistisch signifikanten Einfluss
der vorderen oberen Gesichtshohe auf das Vorliegen einer OSA. Die Wahr-
scheinlichkeit dafur, dass dieser Zusammenhang zufallig auftritt, ist mit einem
p-Wert von 0,004 sehr gering, sodass davon ausgegangen werden kann, dass
ein signifikanter Zusammenhang zwischen einer vergroRerten N-ANS-Strecke
und OSA vorliegt.
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Abbildung 20: Forest Plot - Einfluss des N-ANS auf OSA
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3.2.9 Einflussfaktor ANS-Me
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Abbildung 21: ANS-Me

Bei dem Einflussfaktor ANS-Me konnten insgesamt 7 Studien mit 161 Patienten
und 181 Personen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse eingeschlossen
werden. Bei der Analyse erfolgt die Untersuchung an zwei Subgruppen.

Die Subgruppe mit Mannern und Frauen enthalt funf Studien mit insgesamt 258
Studienteilnehmer*innen und ist mit einer Gewichtung von 75,1% die Subgrup-
pe mit dem groReren Gewicht. Die Studie von Johns (1998) umfasst 48 Teil-
nehmer*innen in der Patientengruppe und 54 Personen in der Kontrollgruppe
und weist mit 20,0% den hoéchsten Wert aller Gewichtungen auf. Ebenso besitzt
die Studie das kleinste 95%-Konfidenzintervall. Die Studie von Vieira (2014) ist
mit 29 Teilnehmer*innen die kleinste Studie in dieser Subgruppe. In den Stu-
dien von Deng (2012), Vieira (2011) und Vieira (2014) wurden als Testpersonen
ausschlie3lich Kinder mit einem Altersdurchschnitt von 9,5, 7,8 bzw. 5,2 Jahren
untersucht. Von allen funf Studien in dieser Subgruppe gibt es nur bei den Stu-
dien von Deng und Vieira (2011) einen statistisch signifikanten Hinweis einer
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vergroBerten ANS-Me-Strecke in der Patientengruppe mit einer OSA-
Erkrankung. Eine Tendenz zu vergroRerten ANS-Me-Strecken weisen die Stu-
dien von Johns und Maltais (1991) auf. Die standardisierte Mittelwertdifferenz
der Studie von Vieira (2014) liegt im negativen Bereich und zeigt eine Tendenz
zu verkleinerten ANS-Me-Strecken. Uber alle Studien in dieser Subgruppe ist
keine statistisch signifikante Aussage zum Einfluss des ANS-Me moglich, da
das Gesamtkonfidenzintervall zwischen -0,15 und 0,75 liegt. Die Heterogenitat
zwischen den Studien in dieser Subgruppe kann mit einem Wert von 1?>=65% als
erheblich bewertet werden. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass ein Zusammen-
hang zwischen der ANS-Me-Strecke und OSA in dieser Subgruppe zufallig vor-
liegt, ist mit einem p-Wert von 0,19 sehr hoch, da der Wert Gber der Grenze von
0,05 liegt.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst zwei Studien mit
insgesamt 84 Personen, von denen 24 erkrankt sind. Mit einer Gewichtung von
24,9% besitzt diese Subgruppe die geringere Gewichtung der beiden Subgrup-
pen. Die Studie von Miyao (2000) hat die hochste Gewichtung mit 13,6% und
mit 60 Studienteilnehmern den grof3ten Umfang. Bei beiden Studien kann kein
statistisch signifikanter Hinweis eines veranderten ANS-Me und einer OSA Er-
krankung dokumentiert werden. Die Studie von Miyao zeigt eine Tendenz zu
vergroRerten ANS-Me-Strecken und die Studie von Zucconi (1993) eine Ten-
denz zu verkleinerten ANS-Me-Strecken. Zu erkennen an der Position der Rau-
te, die zu einem grofden Teil im positiven Bereich liegt, kann in dieser Subgrup-
pe eine Tendenz zu vergrolierten ANS-Me-Strecken in der Patientengruppe
dokumentiert werden. Die Subgruppe besitzt mit einer Spanne von -0,74 bis
1,05 ein groRes 95%-Konfidenzintervall. Die Heterogenitat in der Subgruppe
Manner kann mit einem Wert von 1?>=65% als erheblich bewertet werden und bei
einem p-Wert von 0,73 liegt es nahe, dass die vergrolierten Werte dem Zufall

zuzuschreiben sind.

Die Heterogenitat zwischen allen Studien liegt mit einem Wert von 1?=58% im
mittleren Bereich. Die standardisierte Mittelwertdifferenz Uber alle eingeschlos-
senen Studien zu der ANS-Me-Strecke liegt bei 0,27 und das 95%-
Konfidenzintervall reicht von -0,10 bis 0,63. Unter Berucksichtigung aller zum
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Einflussfaktor eingeschlossenen Publikationen besteht eine Tendenz zu einer
vergroRerten vorderen unteren Gesichtshohe im Zusammenhang mit dem Vor-
liegen einer OSA. Die Wahrscheinlichkeit dafir, dass der Zusammenhang zwi-
schen der ANS-Me-Strecke und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von
0,16 hoch, sodass davon ausgegangen werden kann, dass kein Zusammen-
hang zwischen einer vergrof3erten ANS-Me-Strecke und OSA vorliegt.
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Abbildung 22: Forest Plot - Einfluss des ANS-Me auf OSA
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3.2.10 Einflussfaktor S-Go (hintere Gesichtshohe)

Abbildung 23: S-Go

Bei dem Einflussfaktor S-Go konnten insgesamt funf Studien in die Untersu-
chung mit 165 Patienten und 102 Personen in den Kontrollgruppen aufgenom-

men werden. Die Untersuchung erfolgte an zwei Subgruppen.

Die Subgruppe Manner und Frauen umfasst vier Studien mit insgesamt 131
Studienteilnehmer*innen, von denen 65 Probanden erkrankt sind. Mit einer Ge-
wichtung von 73,7% nimmt die Subgruppe den groReren Teil am Gesamtge-
wicht ein. Mit einer Gewichtung von 20,0% und 40 Studienteilnehmer*innen hat
die Studie von Vieira (2011) die hochste Gewichtung der Subgruppe und stellt
die meisten Probanden unter den vier Publikationen. Die Studie von Vieira
(2014) ist mit einer Studienteilnehmeranzahl von 29 Probanden und einer Ge-
wichtung von 17,6% die Kleinste dieser Subgruppe. Drei der vier Studien (Deng
(2012), Vieira (2011) und Vieira (2014)) beziehen ausschlief3lich Kinder als Stu-
dienteilnehmer in die Untersuchung ein. Diese drei Studien zeigen eine Ten-
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denz zu einer vergrolerten S-Go-Strecke in der Patientengruppe. In der Studie
von Gungor (2013), dessen Studienteilnehmer Erwachsene sind, ist eine Ten-
denz zu einer verkleinerten S-Go-Strecke in der Patientengruppe zu erkennen.
Alle Studien dieser Subgruppe haben breite 95%-Konfidenzintervalle. In der
gesamten Betrachtung der Subgruppe lasst sich, zu sehen an der Lage der
Raute, eine Tendenz zu vergroRerten S-Go-Strecken in der Patientengruppe
aufzeigen. Die Heterogenitat zwischen den Studien ist mit 1’=8% gering und die
Wahrscheinlichkeit daftir, dass der Zusammenhang in dieser Subgruppe zufallig
vorliegt, ist mit einem p-Wert von 0,42 sehr hoch, da der Wert Uber der Grenze
von 0,05 liegt.

In die Subgruppe Manner wurde lediglich eine Studie in die Betrachtung einge-
schlossen. Die Studie von Tangugsorn (1995 Part |) untersuchte 100 erkrankte
Patienten und 36 Personen in der Kontrollgruppe und geht mit 26,3% in die Ge-
samtgewichtung ein. Im Ergebnis zeigt sich ein statistisch signifikanter Hinweis
einer verkleinerten S-Go-Strecke in der Patientengruppe mit einer OSA-
Erkrankung. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang zwischen
der S-Go-Strecke und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,003 sehr

gering.

Unter Berucksichtigung aller zum Einflussfaktor vorliegenden Publikationen be-
steht kein Hinweis einer veranderten hinteren Gesichtshohe auf das Vorliegen
einer OSA. Zwischen allen Studien kann die Heterogenitat mit 1°’=63% als er-
heblich bewertet werden. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass kein Zusammen-
hang zwischen der S-Go-Strecke und OSA vorliegt, ist mit einem p-Wert von
0,84 sehr hoch.
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Abbildung 24
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3.2.11 Einflussfaktor total anterior face height
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Abbildung 25: total anterior face height

In die Untersuchung des Einflussfaktors total anterior face height wurden flunf
Studien zur statistischen Auswertung eingeschlossen. Insgesamt wurden 165
Patienten und 102 Personen in den Kontrollgruppen untersucht. Eine Einteilung

erfolgte in zwei Subgruppen.

In der Gruppe Manner und Frauen sind vier Studien mit 65 Patienten und 66
Personen in den Kontrollgruppen. Mit einer Gewichtung von 72,9% nimmt diese
Subgruppe den groReren Teil an der Gesamtgewichtung ein. Die Studie von
Vieira (2011) hat mit einer Teilnehmerzahl von 40 Personen und einer Gewich-
tung von 19,7% den groften Umfang und das grote Gewicht innerhalb der
Subgruppe. Dagegen verfugt die Studie von Vieira (2014) mit 29 Studienteil-
nehmer*innen uUber den geringsten Umfang. In der Studie von Deng (2012),
Vieira (2011), sowie in der von Vieira (2014) wurden ausschlieBlich Kinder mit

einem Altersdurchschnitt von 9,5, 7,8 bzw. 5,2 untersucht. Die Studie von Deng
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zeigt eine Tendenz zu einer vergrolierten vorderen Gesichtshohe in der Patien-
tengruppe auf. Eine statistisch vergrofl3erte vordere Gesichtshohe in der Patien-
tengruppe zeigt die Studie von Vieira (2011). In den beiden anderen Studien ist
eine Tendenz zu einer verkleinerten vorderen Gesichtshdhe in der Patienten-
gruppe zu dokumentieren. Uber alle Studien in dieser Subgruppe ist eine Ten-
denz zu einer vergrof3erten vorderen Gesichtshohe im Zusammenhang mit ei-
ner OSA Erkrankung erkennbar. Die Heterogenitat in der Subgruppe Manner
und Frauen zeigt mit einem Wert von 1?’=62% die hdchste Heterogenitat aller
Subgruppen auf und ist als erheblich zu bewerten. Die Wahrscheinlichkeit da-
fur, dass der Zusammenhang zwischen der vordere Gesichtshohe und OSA

zufallig vorliegt, ist mit einem p-Wert von 0,56 sehr hoch.

In der Subgruppe Manner wurde die Studie von Tangugsorn (1995 Part I) mit
100 Patienten und 36 Personen in der Kontrollgruppe und einer Gewichtung
von 27,1% untersucht. Die Studie und somit die gesamte Subgruppe zeigen
eine statistisch signifikant vergroRerte vordere Gesichtshoéhe in der Patienten-
gruppe und mit einem p-Wert von 0,004 eine geringe Wahrscheinlichkeit far

einen zufalligen Zusammenhang.

In der Gesamtanalyse besteht eine Tendenz zu einer vergrof3erten gesamten
vorderen Gesichtshohe im Zusammenhang mit der Erkrankung OSA. Zwischen
allen Studien ist die Heterogenitat mit 1°’=59% moderat. Die Wahrscheinlichkeit
daflr, dass der Zusammenhang zwischen der gesamten vorderen Gesichtsho-
he und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,21 sehr hoch, sodass
davon ausgegangen werden kann, dass kein signifikanter Zusammenhang zwi-

schen dem Parameter und OSA besteht.
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Abbildung 26
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3.2.12 Einflussfaktor ML-NSL
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Abbildung 27: ML-NSL

Insgesamt konnten fur die Auswertung des Parameters ML-NSL acht Studien
mit 383 Patienten und 235 Probanden in den Kontrollgruppen eingeschlossen

werden. Die Auswertung erfolgte unter Einteilung in drei Subgruppen.

Die Subgruppe mit beiden Geschlechtern enthalt 71 Patienten und 116 Perso-
nen in den Kontrollgruppen und zeigt mit 36,7% von allen Subgruppen die
zweithéchste Gewichtung. Von allen Studien der Subgruppe besitzt die Studie
von Pirila-Parkkinen (2010) mit 96 Probanden die grofte Gewichtung (16,0%).
Die kleinste Studie ist die von Vieira (2014) mit 14 Patienten und 15 Personen
in der Kontrollgruppe und einer Gewichtung von 6,6%. Beide Studien, sowie die
Studie von Deng (2012), untersuchten ausschliel3lich Kinder mit einem Alters-
durchschnitt von 7,3, 5,3 und 9,5 Jahren. Diese drei Studien zeigen eine Ten-
denz zu vergroferten ML-NSL-Winkeln in den Patientengruppen. Die vierte
Studie von Gungor (2013), dessen Studienteilnehmer aus erwachsenen Perso-
nen besteht, weist eine Tendenz zu verkleinerten ML-NSL-Werten in der Pa-

tientengruppe auf.
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Uber alle Studien in dieser Subgruppe hinweg, ist eine Tendenz zu vergréRer-
ten ML-NSL-Winkeln in der Patientengruppe zu dokumentieren. Dieses Ergeb-
nis ist an der sich zum grof3en Teil im positiven Bereich befindlichen Raute zu
erkennen. Zwischen den Studien gibt es keine Heterogenitat (I1>=0%) und die
Wabhrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang zwischen dem ML-NSL-
Winkel und OSA in dieser Subgruppe zufallig vorliegt, ist mit einem p-Wert von
0,28 sehr hoch.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst vier Studien mit ins-
gesamt 404 Personen, von denen 299 erkrankt sind. Mit einer Gewichtung von
57,1% besitzt diese die hdchste Gewichtung der Subgruppen. Innerhalb der
Subgruppe hat die Studie von Tangugsorn (1995 Part 1) mit 20,7% und 136
Studienteilnehmern die grof3te Gewichtung. Den grof3ten Umfang hat die Studie
von Jamieson (1986) mit 161 Personen. Ausgenommen von der Studie von Zu-
cconi (1993) liegen alle standardisierten Mittelwertdifferenzen im positiven Be-
reich. Die vollstandig im positiven Bereich befindlichen 95%-Konfidenzintervalle
der Studien von Tangugsorn und Bacon (1989) zeigen einen signifikanten Hin-
weis zu vergroRerten ML-NSL-Werten bei den OSA-Patienten. Bei der Studie
von Tangugsorn ist eine Tendenz zu gréfleren ML-NSL-Winkeln zu erkennen.
Die Gesamtbetrachtung der Subgruppe zeigt einen statistisch signifikant ver-
groBerte ML-NSL-Winkel in der Patientengruppe, bei dem die Wahrscheinlich-
keit dafur, dass der Zusammenhang zwischen der ML-NSL-Strecke und OSA
zufallig vorliegt mit einem p-Wert von weniger als 0,005 sehr gering ist. Das
95%-Konfidenzintervall ist sehr breit und die Heterogenitat zwischen den Stu-

dien ist mit I>=27% gering.

In der Subgruppe Frauen konnte die Studie von Jamieson (1986) in die Auswer-
tung eingeschlossen werden. Diese Studie geht mit einer Gewichtung von 6,2%
in die Gesamtgewichtung ein. Aufgrund der Lage des 95%-Konfidenzintervalls
zeigt die Studie und somit auch die Subgruppe eine Tendenz zu hoheren ML-
NSL-Werten in der Patientengruppe. Die Wahrscheinlichkeit daftr, dass der
Zusammenhang zwischen dem ML-NSL-Winkel und OSA zufallig auftritt, ist mit

einem p-Wert von 0,72 sehr hoch.
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Die Heterogenitat zwischen allen Studien ist mit einem Wert von 1?=9% sehr
niedrig und die standardisierte Mittelwertdifferenz Uber alle eingeschlossenen
Studien liegt bei 0,34. Unter Berlcksichtigung aller zum Einflussfaktor vorlie-
genden Publikationen zeigt die Gesamtanalyse einen statistisch signifikanten
Hinweis einer posterioren Inklination der Mandibula zur Schadelbasis mit dem
Vorliegen einer OSA. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang
zwischen dem ML-NSL-Winkel und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert
von 0,0006 sehr gering, sodass davon ausgegangen werden kann, dass ein

signifikanter Zusammenhang vorliegt.
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Forest Plot - Einfluss des ML-NSL auf OSA

Abbildung 28
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3.2.13 Einflussfaktor Gn-Go-Ar

Abbildung 29: Gn-Go-Ar

In die Untersuchung des Einflussfaktors Gn-Go-Ar wurden vier Studien in die
statistische Auswertung eingeschlossen. Insgesamt wurden 174 Patienten und
85 Personen in den Kontrollgruppen untersucht. Eine Differenzierung erfolgt in

zwei Subgruppen.

In der Subgruppe Manner und Frauen wurde die Studie von Deng (2012) mit
insgesamt 30 Kindern untersucht, von denen 15 Kinder erkrankt waren. Mit ei-
ner Gewichtung von 13,5% nimmt die Subgruppe den kleineren Teil an der Ge-
samtgewichtung ein. Mit einem sehr breiten 95%-Konfidenzintervall von -0,42
bis 1,02 und einer standardisierten Mittelwertdifferenz von 0,30 zeigt die Studie
eine Tendenz zu einem vergroflerten Gn-Go-Ar-Winkel in der Patientengruppe.
Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang zwischen dem Winkel
Gn-Go-Ar und OSA zufallig vorliegt, ist mit einem p-Wert von 0,41 sehr hoch.
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Die Subgruppe Manner beinhaltet drei Studien mit 159 Patienten und 70 Perso-
nen in den Kontrollgruppen und einer Gewichtung von 86,5%. Die grofte Studie
innerhalb dieser Subgruppe ist die Publikation von Tangugsorn (1995 Part ) mit
insgesamt 136 Studienteilnehmern und einer Gewichtung von 47,6%. Mit 14
Patienten und 10 Mannern in der Kontrollgruppe ist die Studie von Zucconi
(1993) die kleinste Studie der Subgruppe. Die Studien von Tangugsorn und
Battagel (2000) zeigen vergrolerte Gn-Go-Ar-Winkel in den Patientengruppen.
Dabei ist das Ergebnis bei Tangugsorn als signifikant zu bewerten, wohingegen
bei der Studie von Battagel eine Tendenz ersichtlich ist. Die Studie von Zucconi
weist mit einem sehr breiten 95%-Konfidenzintervall eine gegensatzliche Ten-
denz auf, also einen verkleinerten Gn-Go-Ar-Winkel in der Patientengruppe.
Uber alle Studien in dieser Subgruppe ist ein statistisch signifikant vergroRerter
Gn-Go-Ar-Winkel in der Patientengruppe erkennbar. Zwischen allen Studien in
der Subgruppe existiert keine Heterogenitat (1>=0%) und die Wahrscheinlichkeit
daflr, dass der Zusammenhang zwischen dem vergroRerten Gn-Go-Ar-Winkel

und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,02 gering.

In der Gesamtanalyse ist ein statistisch signifikanter Hinweis eines vergrof3erten
Unterkieferwinkels mit der Erkrankung OSA zu erkennen. Zwischen allen Stu-
dien besteht keine Heterogenitat (1>=0%). Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass
der Zusammenhang zwischen dem Unterkieferwinkel und OSA zufallig auftritt,
ist mit einem p-Wert von 0,01 sehr gering, sodass davon ausgegangen werden
kann, dass ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Gn-Go-Ar-Winkel
und OSA vorliegt.
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Abbildung 30
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3.2.14 Einflussfaktor MP-H
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Abbildung 31: MP-H

Insgesamt konnten in die Auswertung des Parameters MP-H 13 Studien, 558
Patienten und 377 Probanden in den Kontrollgruppen eingeschlossen werden.

Die Auswertung erfolgte unter Einteilung in drei Subgruppen.

Die Subgruppe mit beiden Geschlechtern beinhaltet 202 Patienten und 182
Personen in der Kontrollgruppe und zeigt mit 49,4% die hdchste Gewichtung
unter allen Subgruppen. Innerhalb der Subgruppe besitzt die Studie von Bayat
(2017), die 126 Probanden untersuchte, mit 8,4% die grofdte Gewichtung. Die
kleinste Studie ist die Studie von Verin (2002) mit 15 Patienten und 10 Perso-
nen in der Kontrollgruppe und einer Gewichtung von 5,6%. Die Studie von Deng
(2012), dessen Studienteilnehmer*innen ausschliel3lich Kinder sind, zeigt als
alleinige Studie in dieser Subgruppe nur eine leichte Tendenz zu vergroRerten
MP-H-Strecken. Dieses wird an der standardisierten Mittelwertdifferenz von
0,21 und einem 95%-Konfidenzintervall von -0,50 bis 0,93 deutlich. Alle ande-

ren Studien dieser Subgruppe weisen statistisch signifikant vergroRerte MP-H-
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Strecken in der Patientengruppe auf. Des Weiteren liegt auch die Raute voll-
standig im positiven Bereich, wodurch in der Gesamtanalyse dieser Subgruppe
ein statistisch signifikanter Hinweis einer vergrofierten MP-H Strecke bei Pa-
tienten mit OSA zu dokumentieren ist. Die Heterogenitat zwischen den Studien
ist mit 1?’=54% moderat und die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammen-
hang zwischen dem MP-H und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von

weniger als 0,00001 sehr gering.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst funf Studien mit ins-
gesamt 476 Personen, von denen 317 erkrankt sind. Mit einer Gewichtung von
37,8% besitzt diese die zweithochste Gewichtung unter den Subgruppen. In-
nerhalb der Subgruppe hat die Studie von Tangugsorn (1995 Part 1) mit 8,4%
und 136 Studienteilnehmern die grof3te Gewichtung. Den grofdten Umfang hat
die Studie von Jamieson (1986) mit 171 Personen. Die Studie von Akpinar
(2011) hat mit 40 Studienteilnehmern den geringsten Umfang und mit 6,7% das
geringste Gewicht. Zusatzlich ist die Studie von Akpinar (2011), die einzige, die
zur Beurteilung der MP-H-Strecke eingeschlossenen Studien, in der der BMI
der Kontrollgruppe zur Patientengruppe angepasst ist. Bis auf die Studie von
Tangugsorn liegen alle 95%-Konfidenzintervalle vollstandig im positiven Be-
reich, wodurch ein statistisch signifikanter Hinweis einer vergroflerten MP-H-
Strecke mit einer OSA-Erkrankung zu erkennen ist. Die Gesamtbetrachtung der
Subgruppe zeigt im Zusammenhang mit OSA eine statistisch signifikant vergro-
Rerte MP-H-Strecke, bei dem die Wahrscheinlichkeit flr einen zufalligen Zu-
sammenhang mit einem p-Wert von weniger als 0,005 sehr gering ist. Das
95%-Konfidenzintervall ist sehr breit und die Heterogenitat zwischen den Stu-
dien ist mit [’=91% betrachtlich.

In der Subgruppe Frauen konnten zwei Studien, Guilleminault (1988) und Ja-
mieson (1986), in die Auswertung eingeschlossen werden. Beide Studien ge-
hen insgesamt mit einer Gewichtung von 12,8% in die Gesamtgewichtung ein.
Zu erkennen an der Lage der Konfidenzintervalle zeigen beide Studien hdhere
MP-H-Strecken in der Patientengruppe. Zwischen den beiden betrachteten Stu-

dien gibt es keine Heterogenitat (1>=0%) und die Wahrscheinlichkeit fur einen
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zufalligen Zusammenhang zwischen der MP-H-Strecke und OSA ist mit einem
p-Wert kleiner als 0,00001 sehr gering.

Die Heterogenitat zwischen allen Studien kann mit einem Wert von 1?=81% als
betrachtlich bewertet werden und die standardisierte Mittelwertdifferenz Uber
alle eingeschlossenen Studien liegt bei 1,18. Unter Berucksichtigung aller zum
Einflussfaktor vorliegenden Publikationen zeigt die Gesamtanalyse einen statis-
tisch signifikanten Einfluss des Abstandes vom Hyoid zur Mandibularlinie auf
das Vorliegen einer OSA. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammen-
hang zwischen der MP-H-Strecke und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert
von weniger als 0,00001 sehr gering, sodass davon ausgegangen werden
kann, dass ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem MP-H und OSA vor-

liegt.
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Abbildung 32: Forest Plot - Einfluss des MP-H auf OSA

Diese Daten sind bereits veroffentlicht in: Drews, Anne; Dr. biol. hum. Engel, Corinna; Prof. Dr.

med. dent. Koos, Bernd; Dr. med. dent. Finke, Hannah, (2020), Kraniofaziale Risikofaktoren bei

obstruktiver Schlafapnoe - systematisches Review und Metaanalyse, Quante, Mirja; Poets,

Christian F. (Hrsg.), Komm du nun, sanfter Schlummer, (S. 127-136), Dresden, Deutschland:

kleanthes Verlag fiir Medizin und Pravention GmbH & Co. KG Dresden
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3.2.15 Einflussfaktor UL
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Abbildung 33: UL (Lédnge des weichen Gaumens)

Bei dem Einflussfaktor UL konnten 13 Studien mit insgesamt 603 Patienten und
452 Personen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse eingeschlossen wer-

den. FUr die Analyse wurden drei Subgruppen gebildet.

Die Subgruppe ohne Trennung der Geschlechter enthalt sechs Studien mit ins-
gesamt 421 Studienteilnehmer*innen und ist mit einer Gewichtung von 43,8%
die Subgruppe mit dem grofdten Gewicht. Die Studie von Bayat (2017) umfasst
74 Teilnehmer*innen in der Patientengruppe und 52 Personen in der Kontroll-
gruppe und weist mit 7,8%, wie auch die Studie von Johns (1998), den hoch-
sten Wert aller Gewichtungen auf. Die Studie von Deng (2012) ist mit 30 Teil-
nehmer*innen die kleinste Studie in dieser Subgruppe. In den Studien von Deng
(2012) und Pirila-Parkkinen (2010) wurden als Testpersonen ausschliellich
Kinder mit einem Altersdurchschnitt von 9,5 und 7,3 Jahren untersucht. Bei den
Studien von Bayat (2017) und Verin (2002) gibt es einen statistisch signifikan-

ten Hinweis einer vergroRerte UL-Strecke mit einer OSA-Erkrankung. Die glei-
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che Tendenz weisen die restlichen vier Studien auf. Uber alle Studien in dieser
Subgruppe ist eine statistisch signifikante Aussage zu einem vergroRerten UL
mdglich, da das Gesamtkonfidenzintervall zwischen 0,11 und 0,70 liegt. Die
Heterogenitat zwischen den Studien innerhalb der Subgruppe ist mit einem
Wert von 1?>=47% moderat und die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusam-
menhang zwischen UL und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,007

sehr gering.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst sechs Studien mit
insgesamt 559 Personen, von denen 360 erkrankt sind. Mit einem Anteil von
42,6% besitzt diese Subgruppe die zweithéchste Gewichtung der Subgruppen.
Die Studie von Jamieson (1986) umfasst 142 Teilnehmer in der Patientengrup-
pe und 29 Teilnehmer in der Kontrollgruppe. Sie besitzt, ebenso wie die Studie
von Tangugsorn (1995 Part Il), mit 7,7% den groften Anteil am Gesamtgewicht
der Subgruppe und verfugt Uber den grofdten Umfang. Die kleinste Studie mit
40 Studienteilnehmern ist die Studie von Akpinar (2011), dessen Kontrollgruppe
zur Untersuchungsgruppe nach dem BMI angepasst ist. Von allen sechs Stu-
dien in dieser Subgruppe zeigt nur die Studie von Battagel (2000) eine Tendenz
zu verkleinerten UL-Strecken in der Patientengruppe. Die anderen finf Publika-
tionen zeigen eine statistisch signifikant vergréfierte UL in der Patientengruppe.
Uber alle Studien in dieser Subgruppe ist ein statistisch signifikant vergroRerter
UL-Wert im Zusammenhang mit einer OSA Erkrankung erkennbar. Die Hetero-
genitat in der Subgruppe Manner weist mit einem Wert von 12=94% die hochste
Heterogenitat aller Subgruppen auf und ist betrachtlich. Die Wahrscheinlichkeit
daflr, dass der Zusammenhang zwischen dem vergrof3erten UL-Wert und OSA
in dieser Subgruppe zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,0003 sehr ge-

ring.

Die Subgruppe der Frauen besteht aus zwei Studien, Guilleminault (1988) und
Jamieson (1986), mit insgesamt 75 Teilnehmerinnen. Die beiden Studien gehen
mit 13,6% in die gesamte Gewichtung ein und zeigen einen statistisch signifi-
kant vergrolRerten UL-Wert in der Patientengruppe. Dieses Ergebnis zeigt auch
die Subgruppe. Zwischen den beiden betrachteten Studien besteht keine Hete-
rogenitat (1’=0%) und die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang
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zwischen dem UL-Wert und OSA bei den Frauen zufallig auftritt, ist mit einem

p-Wert von weniger als 0,00001 sehr gering.

Die Heterogenitat zwischen allen Studien liegt mit einem Wert von 1?=90% im
betrachtlichen Bereich. Die standardisierte Mittelwertdifferenz Gber alle einge-
schlossenen Studien zu den UL-Werten liegt bei 1,07 und das Konfidenz-
intervall befindet sich zwischen 0,60 und 1,53. Unter Berucksichtigung aller zum
Einflussfaktor eingeschlossenen Publikationen besteht ein statistisch signifikan-
ter Einfluss einer vergrolerten Weichgaumenlange auf das Vorliegen einer
OSA. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang zwischen der
vergroRerten Weichgaumenlange und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert
kleiner als 0,00001 sehr gering, sodass davon ausgegangen werden kann, dass
ein signifikanter Zusammenhang zwischen der Weichgaumenlange und OSA

vorliegt.
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Forest Plot - Einfluss des UL auf OSA

Abbildung 34
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3.2.16 Einflussfaktor UT

Abbildung 35: UT (Dicke des weichen Gaumen)

Fir die Untersuchung des Einflussfaktors UT wurden acht Studien, mit insge-
samt 306 Patienten und 283 Personen in den Kontrollgruppen, in die statis-
tische Auswertung eingeschlossen. Eine Einteilung erfolgte in zwei Subgrup-

pen.

In der Gruppe Manner und Frauen sind vier Studien mit 131 Patienten und 153
Personen in den Kontrollgruppen. Mit einer Gewichtung von 50,8% nimmt die
Subgruppe den grolReren Teil an der Gesamtgewichtung ein. Die Studie von
Bayat (2017) hat mit einer Studienteilnehmeranzahl von 126 Personen und ei-
ner Gewichtung von 15,8% den grof3ten Umfang und das grofdte Gewicht in der
Subgruppe. Dagegen verfugt die Studie von Deng (2012) mit 30 Studienteil-
nehmer*innen Uber den geringsten Umfang und mit 10,0% das geringste Ge-
wicht. In der Studie von Deng, sowie in der von Pirla-Parkkinen (2010) wurden
ausschlieBlich Kinder mit einem Altersdurchschnitt von 9,5 bzw. 7,3 untersucht.
Die 95%-Konfidenzintervalle der Studien von Deng und Gungor (2013), die zu
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einem grofen Teil im positiven Bereich liegen, zeigen eine Tendenz zu vergro-
Rerten UT-Werten in der Patientengruppe. In den beiden anderen Studien kann
ein statistisch signifikant vergroRerter UT-Wert dokumentiert werden. Uber alle
Studien in dieser Subgruppe ist eine statistisch signifikant vergroRerte Weich-
gaumendicke (UT) in der Patientengruppe erkennbar. Die Heterogenitat in der
Subgruppe Manner und Frauen weist mit einem Wert von [?=78% die hochste
Heterogenitat aller Subgruppen auf und kann als erheblich bewertet werden.
Die Wahrscheinlichkeit daflr, dass der Zusammenhang zwischen der Weich-
gaumendicke und OSA in dieser Subgruppe zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert
von 0,02 gering.

Die Subgruppe Manner beinhaltet vier Studien mit 175 Patienten und 130 Per-
sonen in der Kontrollgruppe und einer Gewichtung von 49,2%. Die grofdte Stu-
die in dieser Subgruppe ist die Publikation von Tangugsorn (1995 Part II) mit
insgesamt 136 Studienteilnehmern und einer Gewichtung von 15,8%. Mit 20
Patienten und 20 nach dem BMI angepassten Personen in der Kontrollgruppe
ist die Studie von Akpinar (2011) die kleinste Studie der Subgruppe. Alle Stu-
dien zeigen einen statistisch signifikant vergroRerten UT-Wert in der Patienten-
gruppe, da alle 95%-Konfidenzintervalle vollstandig im positiven Bereich liegen.
Uber alle Studien in dieser Subgruppe ist eine statistisch signifikant vergréRerte
Weichgaumendicke in der Patientengruppe erkennbar. Zwischen allen Studien
in der Subgruppe existiert keine Heterogenitat (1°=0%) und die Wahrscheinlich-
keit daflir, dass der Zusammenhang zwischen der Weichgaumendicke und

OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von weniger als 0,00001 sehr gering.

In der Gesamtanalyse lasst sich sagen, dass ein statistisch signifikanter Hin-
weis einer erhdhten Weichgaumendicke (0,96mm) mit der Erkrankung an OSA
besteht. Zwischen allen Studien kann die Heterogenitat mit 1?’=63% als erheb-
lich bewertet werden. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang
zwischen der Weichgaumendicke und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert
kleiner als 0,00001 sehr gering, sodass davon ausgegangen werden kann, dass
ein signifikanter Zusammenhang zwischen einer vergrolRerten Weichgaumen-
dicke und OSA vorliegt.
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Forest Plot - Einfluss des UT auf OSA

Abbildung 36
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3.2.17 Einflussfaktor MPAS
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Abbildung 37: MPAS

Bei dem Einflussfaktor MPAS konnten insgesamt vier Studien mit 99 Patienten
und 189 Personen in den Kontrollgruppen in die Untersuchung aufgenommen

werden. Eine Einteilung erfolgte in zwei Subgruppen.

In die Subgruppe Manner und Frauen wurden drei Studien mit insgesamt 228
Studienteilnehmer*innen mit einem Anteil von 76,8% an der Gesamtgewichtung
aufgenommen. Die Studie von Johns (1998) hat mit 48 erkrankten Patienten
und 54 Personen in der Kontrollgruppe den grofRten Umfang und mit 26,6% die
hochste Gewichtung innerhalb der Subgruppe. Die kleinste Studie mit 30 Stu-
dienteilnehmer*innen und einer Gewichtung von 24,0% ist die Publikation von
Deng (2012). Diese Studie zeigt eine Tendenz zu verkleinerten MPAS-Strecken
in der Patientengruppe. Die Studie von Johns zeigt keine Tendenz zu verander-
ten MPAS-Strecken in der Patientengruppe, wohingegen in der Studie von Piri-
la-Parkkinen (2010) kein Unterschied bei den MPAS-Strecken zwischen der

Patienten- und Kontrollgruppe zu sehen ist. Im Ergebnis zeigt sich eine Ten-

122
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denz zu vergroRerten MPAS-Strecken im Zusammenhang mit einer OSA-
Erkrankung. Zwischen allen Studien dieser Subgruppe gibt es eine moderate
Heterogenitat von 1?’=45% und eine hohe Wahrscheinlichkeit daftr, dass der
Zusammenhang zwischen dem MPAS und OSA zufallig auftritt, da der p-Wert
mit 0,88 Uber der Grenze von 0,05 liegt.

Die Subgruppe Manner schlief3t die Studie von Miyao (2000) mit insgesamt 60
Erwachsenen, von denen 10 Personen der Patientengruppe angehdren, ein. Mit
einer Gewichtung von 23,2% nimmt diese Subgruppe den kleineren Teil am
Gesamtgewicht ein. Die Subgruppe zeigt eine statistisch signifikant verkleinerte
MPAS-Strecke in der Patientengruppe. Die Wahrscheinlichkeit daftir, dass der
Zusammenhang zwischen dem MPAS und OSA zufallig vorliegt, ist mit einem

p-Wert von weniger als 0,00001 sehr gering.

In der Gesamtanalyse lasst sich eine Tendenz zu einem verkleinerten hinteren
Atemweg (auf der Ebene vom Gonion (Go) zu dem B-Punkt) mit einem 95%-
Konfidenzintervall von -1,58 bis 0,37 im Zusammenhang mit der Erkrankung
von OSA erkennen. Zwischen allen Studien ist die Heterogenitat mit 1°=92%
betrachtlich. Die Wahrscheinlichkeit daflr, dass der Zusammenhang zwischen
dem MPAS und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,22 sehr hoch,
sodass davon ausgegangen werden kann, dass kein signifikanter Zusammen-

hang zwischen einem verkleinerten MPAS und OSA vorliegt.
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Abbildung 38: Forest Plot - Einfluss des MPAS auf OSA
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3.2.18 Einflussfaktor PAS
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Abbildung 39 : PAS

Bei dem Einflussfaktor PAS konnten insgesamt vier Studien mit 322 Patienten
und 179 Personen in den Kontrollgruppen in die Metaanalyse eingeschlossen

werden. Bei dieser Analyse erfolgt die Differenzierung in drei Subgruppen.

Die gemischtgeschlechtliche Subgruppe beinhaltet die Studie von Pirila-
Parkkinen (2010) mit insgesamt 96 Studienteilnehmer*innen und ist mit einer
Gewichtung von 20,3% die Subgruppe mit dem zweitgrofdten Gewicht. Mit ei-
nem kleinen Konfidenzintervall weist die Studie einen statistisch signifikant ver-
groBerten PAS in der Patientengruppe auf. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass
der Zusammenhang zwischen dem PAS und OSA zufallig auftritt, ist mit einem

p-Wert von 0,0008 sehr gering.

Die Subgruppe der mannlichen Studienteilnehmer umfasst drei Studien mit ins-
gesamt 283 OSA-Patienten und 89 Personen in den Kontrollgruppen. Mit einer
Gewichtung von 61,1% besitzt diese Subgruppe die héchste Gewichtung der

Subgruppen. Die Studie von Jamieson (1986) hat mit 167 Studienteilnehmern
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den groRRten Umfang und die Studie von Tangugsorn (1995 Part Il) besitzt mit
20,6% das hochste Gewicht. Bei beiden Studien kann im Forest Plot ein statis-
tisch signifikanter Hinweis eines verkleinerten PAS in der Patientengruppe ge-
sehen werden. Die Studie von Battagel (2000) zeigt eine sehr geringe Tendenz
in die gleiche Richtung. Zu erkennen an der Lage der Raute, vorwiegend im
negativen Bereich, kann in dieser Subgruppe eine Tendenz zu verkleinerten
PAS-Strecken in der Patientengruppe dokumentiert werden. Die Heterogenitat
in dieser Subgruppe ist mit einem Wert von 1’=93% betrachtlich und die Wahr-
scheinlichkeit fur einen zufalligen Zusammenhang zwischen dem PAS und OSA

ist mit einem p-Wert von 0,07 hoch, da der Wert Uber der Grenze von 0,05 liegt.

In der Subgruppe Frauen wurde die Studie von Jamieson (1986) mit 13 Patien-
tinnen und 20 Frauen in der Kontrollgruppe herangezogen. Mit 18,6% hat diese
Subgruppe den kleinsten Anteil an der Gesamtgewichtung. Das 95%-
Konfidenzintervall befindet sich vollstandig im negativen Bereich, wodurch ein
statistisch signifikant verkleinerter PAS in der Patientengruppe dokumentiert
werden kann. Die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang zwischen
dem PAS und OSA zufallig auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,0004 sehr gering.

Uber alle Studien in dieser Untersuchung ist keine statistisch signifikante Aus-
sage zum Einfluss des PAS moglich, da das 95%-Konfidenzintervall zwischen
-1,57 und 0,29 liegt. Es besteht eine Tendenz zu verkleinerten Atemwegen dor-
sal der Zungenbasis im Zusammenhang mit einer OSA-Erkrankung. Die Hete-
rogenitat zwischen den Studien ist mit einem Wert von 1?=95% betrachtlich. Die
Wahrscheinlichkeit dafur, dass kein Zusammenhang zwischen dem PAS und
OSA auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,18 sehr hoch, sodass davon ausgegan-
gen werden kann, dass kein signifikanter Zusammenhang zwischen einem ver-
kleinerten PAS und OSA vorliegt.
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Forest Plot - Einfluss des PAS auf OSA

Abbildung 40
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3.3 Auswertung des Verzerrungsrisikos der Ergebnisse

Zur Ermittlung des Risikos einer Verzerrung der Ergebnisse in den einge-
schlossenen Studien wurde das QUIPS Tool genutzt. Fur alle 19 Studien wur-
den die unter 2.9 genannten Komponenten unabhangig voneinander bewertet
und in Form einer Verkehrsampel assoziierten Darstellung (grun-gelb-rot) gra-
phisch dargestellt (Abbildung 41). Bei Uneinigkeit wurde die entsprechende

Studie erneut begutachtet und ein Konsens gebildet.

Die Komponente "Study participation" (die Beteiligten der Studie) zeigt insge-
samt ein sehr hohes Verzerrungsrisiko. Nur bei der Studie von Jamieson (1986)
ist ein unklares Verzerrungsrisiko und bei der Studie von Pirila-Parkkinen
(2010) ein geringes Verzerrungsrisiko zu finden. Bis auf die fehlende Beschrei-
bung des Rekrutierungszeitraums sind in der Studie von Jamieson alle anderen
Leitfragen mit "unklar" oder "ja" beantwortet worden, wodurch ein moderates
Risiko ermittelt wurde. Eine klare Darstellung der Herkunft der Patienten und
der Personen der Kontroligruppe mit Begrindung des Einschlusses bzw. des
Ausschlusses und des Zeitraums, in dem die Auswahl stattgefunden hat, ist in
der Studie von Pirila-Parkkinen zu finden. Als Beispiel fur eine Studie mit einem
hohen Verzerrungsrisiko kann die Studie von Higurashi (2001) genannt werden,
bei der nur die Studienbeteiligung angemessen war. Alle anderen Leitfragen
waren unklar oder wurden in der Studie nicht beantwortet. Nur selten sind die
drei Rahmenbedingungen (Ein- und Ausschluss der Studienteilnehmer, Rekru-
tierungszeitraum und Rekrutierungsort) vollstandig und ausfihrlich dokumen-
tiert.

Die Komponente "Study Attrition" (die Studienabbrecher) wurde aufgrund des
Studienaufbaus meist nicht nachvollziehbar dokumentiert und daher mit hohem
Bias belegt. Jede Studie wurde mit einem hohen Verzerrungsrisiko bewertet, da
in sehr vielen Studien sowohl die Anzahl, als auch die Begrindungen der Stu-
dienabbrecher nicht dokumentiert wurden. Bei allen Studien wurden Informa-
tionen, die die Leitfragen beantworten wirden, nicht genannt oder unklar formu-
liert.
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3  Ergebnisse

Bei der Komponente "Prognostic Factor Measurement" (Messung des prognos-
tischen Faktors) wurde bei einem grof3en Teil der eingeschlossenen Studien
das Verzerrungsrisiko als unsicher deklariert. Hierbei konnten die letzten beiden
Leitfragen der Komponente fur alle eingeschlossenen Studien nicht beantwortet
werden, da von keinen fehlenden Daten berichtet wurde. Sechs Studien wurden
mit einem geringen Verzerrungsrisiko (Bacon (1986), Guilleminault (1988), Ja-
mieson (1986), Pirila-Parkkinen (2010), Tangugshorn (1995 Part | + II)) und
zwei Studien mit einem hohen Verzerrungsrisiko bewertet (Miyao (2000), Verin
(2002)). In der Studie von Guilleminault wurde die Vorgehensweise der Auf-
nahme des FRS und die Auswertung des FRS mit den zugehdrigen Parametern
gut beschrieben. Im Gegensatz dazu ist bei der Studie von Miyao (2000) unklar,
ob die FRS-Werte der Kontrollgruppe nur mitgeteilt oder selber ermittelt und

ausgewertet wurden.

Ebenso liefert ein groRer Teil der eingeschlossenen Studien ein unklares Ver-
zerrungsrisiko in der Komponente "Outcome Measurement" (Ergebnismes-
sung). Vier Studien zeigen ein geringes (Akpinar (2011), Bayat (2017), Deng
(2012), Zucconi (1993)) und eine Studie (Vieira (2014)) ein hohes Verzerrungs-
risiko. In der Studie von Bayat wurde eine klare Definition (AHI-Grenze) doku-
mentiert, ab wann eine Person an OSA erkrankt ist, mit welcher Methode die
Diagnose erfolgte (PSG) und an welchen Personengruppen (UG und KG) diese
Untersuchung durchgefuhrt wurde. In der Studie von Vieira fehlten diese Infor-
mationen oder Untersuchungen wurden nur an ausgewahlten Personen durch-
gefuhrt (keine PSG in der KG).

In der Komponente "Study Confounding" (Storfaktoren) wurden 13 Studien mit
einem hohen Verzerrungsrisiko, drei Studien (Maltais (1991), Pirila-Parkkinen
(2010), Vieira (2014)) mit einen unklaren Verzerrungsrisiko und drei Studien
(Akpinar (2011), Deng (2012), Guilleminault (1988)) mit einem geringen Verzer-
rungsrisiko bewertet. Da die Angabe von fehlenden Daten in jeder Studie fehlte,
wurde die Leitfrage zur Vorgehensweise von fehlenden Daten nicht angewandt.
Bei der Studie von Akpinar wurden die Personen der Kontrollgruppe nach dem
Alter und dem BMI und bei Deng nach dem Geschlecht und dem Alter der Pa-
tientengruppe angepasst, wodurch ein geringes Verzerrungsrisiko entstand.
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Diese Storfaktoren wurden bei allen Studienteilnehmern der beiden Studien
gemessen und eindeutig dargestellt. Bei dem Grol3teil der Studien wurde keine
Anpassung der KG an die UG vorgenommen, nicht beschrieben oder nicht ein-

deutig angegeben.

Ein geringes Verzerrungsrisiko zeigen beinahe alle eingeschlossenen Studien
bei der letzten Komponente, der "Statistical Analysis and Reporting" (Statis-
tische Analyse und Auswertung). Ein hohes Verzerrungsrisiko weist die Studie
von Higurashi (2001) auf, da eine Dokumentation des statistischen Verfahrens
vollstandig fehlt. In den restlichen Studien wurden die Daten der statistischen
Analyse unter Angabe der Ergebnisse in mean + SD ausreichend und nachvoll-
ziehbar prasentiert. Hierflr kdnnte unser strenges Einschlusskriterium, nur Stu-
dien mit in die Auswertung aufzunehmen, die die gesuchten Parameter in mean
+ SD angegeben haben, verantwortlich sein. Eine selektive Auswertung der

Ergebnisse wurde nicht vorgenommen.
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Abbildung 41: Einschdtzung des Verzerrungsrisikos der Ergebnisse mit dem QUIPS-Tool

Eine weitere Moglichkeit der Darstellung des Verzerrungsrisikos bietet das ge-
stapelte Balkendiagramm (Abb. 42). Es zeigt fur jede Komponente eine prozen-
tuale Einteilung der Gesamtergebnisse aller eingeschlossenen Studien. Bei al-
len eingeschlossenen Studien ist als Problem die unzureichende Beschreibung
der Studienteilnehmer, sowie der Rekrutierungsprozess zu sehen. Auch eine
Darstellung der Veranderung der Anzahl der Studienteilnehmer durch madgliche
Studienabbrecher mit Begrindung ist nicht zu finden. Dagegen ist die Doku-
mentation der Messung des prognostischen Faktors und des Outcome Parame-
ters in nahezu allen eingeschlossenen Studien zufriedenstellend dargestellt. Die
Storfaktoren, wie der BMI und das Geschlecht, wurden in nur wenigen Studien
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bei der Rekrutierung der Kontrollgruppe berucksichtigt, wodurch das Study
Confounding ein hohes Verzerrungsrisiko aufzeigt. Insgesamt kann aber in na-
hezu allen eingeschlossenen Studien die Dokumentation des statistischen Ver-

fahrens als nachvollziehbar und vollstandig bezeichnet werden.

Study praticipation
Study Attrition

Prognostic Factor Measurement

Qutcome Measurement

Study Confounding

Statistical Analysis and Reporting

% 26% 50% 7a%

o
—_
o
[=}
#1

‘ . Low risk of bias D Unclear risk of bias . High risk of bias

Abbildung 42: Darstellung des Verzerrungsrisikos als gestapeltes Balkendiagramm
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4 Diskussion

Neben dem narrativen Review, dem systematischen Review und der gepoolten
Reanalyse zahlt die Metaanalyse ebenfalls zu den Ubersichtsarbeiten, die den
Leser uber Themen und Sachverhalte informieren, ohne dass dieser die Primar-
literatur gelesen haben muss. Eine Metaanalyse hat den Anspruch unter zuvor
festgelegten Ein- und Ausschlusskriterien moglichst alle publizierten Studien zu
einem bestimmten Thema zu bertcksichtigen und die Ergebnisse mittels statis-
tischer Methoden quantitativ zusammenzufassen und gepoolte Effektschatzer
zu berechnen (Ressing et al., 2009).

Als Abgrenzung zur Metaanalyse von Neelapu (2017) (Neelapu et al., 2017),
die mit Hilfe von Fernrontgenseitenbildern die kraniofaziale Morphologie bei
erwachsenen Patienten mit OSA beurteilte, wurde in der vorliegenden Untersu-
chung auf eine strenge Auswahl der Ein- und Ausschlusskriterien geachtet. In
der vorliegenden Metaanalyse ist eine notwendige Bedingung fur den Ein-
schluss einer Studie die Existenz einer Kontrollgruppe. Ebenso muss zwingend
eine genaue Definition, auf welcher Grundlage die Diagnose OSA getroffen

wurde, in den Studien enthalten sein.

Ziel der vorliegenden Dissertation war es, neben den bekannten Risikofaktoren
Alter und BMI, mogliche Zusammenhange zwischen kephalometrischen Abwei-
chungen und einer obstruktiven Schlafapnoe im Rahmen der kieferorthopa-
dischen Untersuchung, mithilfe der Darstellung der betroffenen Region in einem
Fernréntgenseitenbild, zu untersuchen. Die Arbeit ist eine systematische Uber-
sichtsarbeit inklusive einer Metaanalyse, bei der mit einer umfangreichen Kom-
bination von Suchbegriffen die Suche zur vorher festgelegten Fragestellung
durchgefuhrt wurde. Durch die intensive Recherche, mit einer im Verlauf der
Arbeit erfolgten Prazisierung der Suchstrategie, wurde die Gefahr eines Publi-
kationsbias reduziert. Ausgeschlossen werden konnen Publikationsbias jedoch
nicht, denn haufig werden Studien mit fehlendem Behandlungserfolg nicht ver-
offentlicht. Weiterhin wurden Studien in englischer, franzésischer oder deutsch-
er Sprache eingeschlossen, wodurch Arbeiten in einer anderen Sprache nicht
mit in Betracht gezogen wurden. Die Suche und Auswertung der Studien erfolg-
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te durch die Doktorandin Anne Drews, Frau Dr. Hannah Finke und Herrn Prof.
Bernd Koos, um so die Wahrscheinlichkeit des Nichtbeachtens einer relevanten
Studie zu verringern. Von den 122 Studien, deren Volltexte gelesen und auf
Einschlielbarkeit beurteilt wurden, entsprachen am Ende 19 Publikationen den
Einschlusskriterien. In den 19 eingeschlossenen Studien wurden verschiedene
potentielle Risikofaktoren anhand eines Fernrontgenseitenbildes gemessen und
dokumentiert. Insgesamt konnten 18 potentielle Risikofaktoren naher untersucht
werden. Fir die Berucksichtigung in der vorliegenden Arbeit mussten die poten-
tiellen Risikofaktoren zuvor in mindestens vier Studien, bei vergleichbarer Mes-
sung des arithmetischen Mittels und der Standardabweichung, untersucht wor-
den sein. Bei sechs mdglichen Einflussfaktoren konnten mindestens 10 Studien
fur die statistische Auswertung genutzt werden. Sechs potentielle Risikofakto-
ren wurden in funf oder weniger Studien untersucht. 12 der insgesamt 18 poten-
tiellen Risikofaktoren wurden in weniger als der Halfte der eingeschlossenen

Studien ausgewertet.

Durch die Beurteilung des Verzerrungsrisikos der Ergebnisse war ersichtlich,
dass Angaben, wie etwa zu den Beteiligten der Studien und deren Rekrutie-
rungsablauf, fehlten. Weiterhin waren jegliche Angaben zu den Studienabbre-
chern, die Grinde des Abbruchs und die Abbruchzeitpunkte nicht vorhanden.
Dies fuhrt zu einer Unsicherheit bezlglich der Vergleichbarkeit aller beteiligten
Gruppen.

Ebenfalls nicht dokumentiert ist die Zufalligkeit der Auswahl der Kontrollen, da
zum Beispiel in der Studie von Gungor (2013) die Kontrollen aus Archivdaten
generiert wurden und in den Studien von Battagel (2000), Bayat (2017), Higu-
rashi (2001), Johns (1998), Miyao (2000) und Verin (2002) keine Informationen
zur Zusammenstellung der Kontrollgruppen vorhanden sind. In den Studien von
Guilleminault (1986) und Jamieson wurden die Patienten durch die Kieferortho-
padie fur die Studien rekrutiert. Die Vermutung einer Verzerrung der Altersstruk-
tur liegt nahe, da der grofdte Teil der in kieferorthopadische Behandlung ste-
henden Personen meist ein geringes Alter aufweist. Schlussendlich kann nicht

ausgeschlossen werden, dass einzelne Ergebnisse moglicherweise altersab-
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hangig sind und nicht im Zusammenhang mit der Erkrankung OSA stehen. Zur
Klarung dieses Aspektes besitzen sechs Studien (Akpinar (2011), Deng (2012),
Maltais (1991), Pirila-Parkkinen (2010), Vieira (2011) und Vieira (2014)) nach
dem Alter zur Patientengruppe angepasste Kontrollgruppen.

Ahnlich verhalt es sich mit dem BMI. Bei allen Studien mit erwachsenen Stu-
dienteilnehmern fallt auf, dass der gemessene durchschnittliche BMI auf Uber-
gewichtige Personen in der Patientengruppe hindeutet. Haufig fehlen Daten
zum BMI in den Kontrollgruppen oder auch in beiden Gruppen. Ein verzerrtes
Ergebnis der Metaanalyse aufgrund der einseitigen Betrachtung (hoher BMI)
oder der fehlenden Daten kann somit nicht ausgeschlossen werden.

Ein Problem war die Vielzahl an verschiedenen Begrifflichkeiten flr die ermittel-
ten Winkel und Strecken. Einheitliche Bezeichnungen flr die Parameter waren
nicht immer gegeben, wodurch eine Beschreibung oder eine eindeutige bild-
liche Darstellung des untersuchten Parameters notwendig waren. Jedoch waren
diese nicht in allen Studien zu finden, sodass Studien mit mdglicherweise ver-
gleichbaren Parametern ausgeschlossen werden mussten. Dieses Problem trat
vermehrt bei den verschiedenen Messungen des Atemweges auf.

FiUr die Anfertigung von Fernrontgenseitenbildern existieren viele verschiedene
Gerate. Dadurch konnen geringe Abweichungen zwischen den untersuchten
Werten auftreten. Eine mdgliche Fehlerquelle besteht im genutzten Fokus-
Objekt zu Objekt-Film-Abstand, der den VergroRerungsfaktor bestimmt. Die
Angabe dieses Abstandes bzw. des VergroRerungsfaktors ist in nur zwei unter-
suchten Studien vollstandig, wodurch eine Beurteilung der Vergleichbarkeit von
Strecken nicht moglich ist und aufnahmebedingte Abweichungen zwischen den
untersuchten Werten nicht ausgeschlossen werden kénnen. In den beiden Stu-
dien von Tangugsorn (1995) wurden sowohl der Fokus-Medianebene-Abstand
und der Medianebene-Film Abstand von 180 cm bzw. 10 cm und der Vergrol3-
erungsfaktor von 5,6 % angegeben. In vielen Studien ist die Kopforientierung
bei der Aufnahme des FRS nicht angegeben, wodurch Verfalschungen nicht
ausgeschlossen werden konnen. Lediglich wurde darauf verwiesen, dass die

Probanden eine naturliche bzw. neutrale Kopfposition eingenommen haben.
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Eine standardisierte Orientierung konnte helfen, das Auftreten moglicher Verfal-
schungen zu minimieren.
Im Folgenden werden die mdglichen Risikofaktoren in sechs affine Gruppen

aufgeteilt und naher betrachtet.

Demografische Parameter (Alter, BMI)

Der Einflussfaktor "Alter" wurde in 10 Studien untersucht. Uber alle betrachteten
Studien hinweg weist die Untersuchungsgruppe ein hdheres mittleres Alter auf
als die Kontrollgruppe. Eine mogliche Erklarung ist die gezielte Zusammenstel-
lung der Kontrollgruppen aus Personengruppen, die einen geringeren Alters-
durchschnitt besitzen, wie zum Beispiel aus Mitarbeitern des Instituts (Maltais
(1991)) oder Studenten (Bacon (1989)). Bei den anderen Studien gibt es haufig
keine Informationen Uber das Zustandekommen der Kontrollgruppen. Somit
kann nicht ausgeschlossen werden, dass ein beobachteter Unterschied zwi-
schen den Patienten und den Kontrollen eine Alterserscheinung ist und nicht
auf die Erkrankung zurickzuflhren ist.

In allen Subgruppen konnte ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwi-
schen dem Alter und dem Auftreten von OSA herausgestellt werden. Innerhalb
der Subgruppen gab es nur zwei Studien (Gungor (2013), Miyao (2000)) mit
keiner bzw. einer schwachen zum Gesamtergebnis gegenlaufigen Tendenz. Mit
32 bzw. 60 Studienteilnehmern ist der Anteil der beiden abweichenden Studien
zur Gesamtzahl der Probanden, mit 448 Patienten und 315 Kontrollen, eher
gering, sodass diese beiden Studien einen geringen Anteil an der Gesamtbe-
trachtung aufweisen. In den Studien von Gungor (2013) und Johns (1998) fallt
auf, dass die Personen der Kontrollgruppen nach dem Alter der Patientengrup-
pe angepasst sein konnten, dieses jedoch nicht ausreichend dokumentiert wur-
de. Daher kann nicht ausgeschlossen werden, dass eine Anpassung der beiden
Gruppen erfolgte und somit die Werte das Ergebnis verzerren.

Insgesamt muss die hohe Heterogenitat zwischen allen Studien von 1>=88%
beachtet werden, jedoch ist die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammen-
hang zwischen dem Alter und OSA zufallig auftritt, mit einem p-Wert von weni-

ger als 0,00001 in allen Subgruppen und in der Gesamtanalyse auffallig gering.
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Der Einflussfaktor "BMI" wurde zur Bewertung und Einschatzung des Gewichts
einer Person in Relation zu seiner Korpergrofde der Body-Mass-Index in mehre-
ren Studien herangezogen. In zehn Studien wurde der BMI vollstandig, das
heifl3t fur Patienten und Kontrollen ermittelt. In den restlichen Studien wurde der
BMI nur einseitig oder gar nicht angegeben. Haufig wird der BMI als Risikofak-
tor fur eine OSA-Erkrankung angesehen (Dixon et al., 2003). In neueren Stu-
dien wurde der BMI als mdglicher Einflussfaktor untersucht, wobei sich der Ein-
fluss eines erhdhten BMI in der Patientengruppe auf das Auftreten einer OSA
bestatigt hat. Zum gleichen Ergebnis kommt auch die vorliegende Metaanalyse.
Alle acht Studien mit erwachsenen Personen zeigen einen Einfluss erhohter
BMI-Werte in der Patientengruppe. Nur die Studie von Pirila-Parkkinen (2010),
die als alleinige Studie ausschlieRlich Kinder untersuchte, zeigt keinen Unter-
schied zwischen den Patienten und den Kontrollen. Die Studie erweckt den
Eindruck, einer vorgenommenen Anpassung bzgl. des BMI der beiden Grup-
pen, dieses wird jedoch nicht ausreichend dokumentiert. Eine Verzerrung der
Ergebnisse ist denkbar. Bei Nichtberlcksichtigung der Studie ist der zu beo-
bachtende Effekt wesentlich verstarkt. In der Gesamtbetrachtung zeigt sich zwi-
schen den Studien eine sehr hohe Heterogenitat von 1?>=84%, die bei dem Aus-
schluss der Studie von Pirila-Parkkinen auf 1?’=71% sinkt. Hervorzuheben ist der
geringe p-Wert von weniger als 0,00001, wodurch die Wahrscheinlichkeit flr
einen zufalligen Zusammenhang zwischen dem BMI und OSA sehr gering ist,
sodass davon ausgegangen werden kann, dass ein signifikanter Zusammen-
hang zwischen einem erhohten BMI und OSA vorliegt.

In finf Studien (Battagel (2000), Bayat (2017), Guilleminault (1988), Verin
(2002), Zucconi (1993)) ist der Altersunterschied zwischen den Patienten und
den Kontrollen sehr hoch, sodass das vorliegende Ergebnis eine Alterserschei-
nung sein kann und nicht im Zusammenhang mit OSA steht. Dagegen spricht
jedoch die Studie von Maltais (1991), dessen Kontrollgruppe an das Alter der
Patientengruppe angepasst ist und die Studie von Johns (1998), dessen beide
untersuchten Gruppen eine ahnliche Altersverteilung besitzen. Beide Studien
zeigen insgesamt einen signifikant erhohten BMI in der Patientengruppe, wo-

durch die Wahrscheinlichkeit steigt, dass ein Zusammenhang zwischen dem
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BMI und OSA besteht und nicht auf das Alter zurickzufuhren ist. Um den Ein-
fluss des Alters auf das Ergebnis zu minimieren, musste eine Analyse mit mehr
Studien, deren Studienteilnehmer ein ahnliches mittleres Alter aufweisen,
durchgefuhrt werden.

Eine mogliche Erklarung des Zusammenhangs zwischen einem erhohten BMI
und OSA liefern viele Studien, die zusatzlich zum BMI auch den Halsumfang
gemessen haben (z.B. (Albajalan et al., 2011), (Dubey et al., 2015), (Ferguson
et al., 1995)). Bei einem gleichzeitig erhdhten BMI war auch der Halsumfang
vergrofRert, wodurch auf eine Fetteinlagerung in den Weichgeweben der oberen
Atemwege geschlossen werden kann. (Shelton et al., 1993) (Partinen et al.,
1988). Zammit berichtete zusatzlich von einer Fetteinlagerung in der Zunge,
wodurch sich das Risiko einer Einengung oder eines Verschlusses des Atem-
weges bei einem Abfall der Muskelaktivitat im Schlaf erhoht (Zammit et al.,
2010). Uber alle genannten Aspekte hinweg, kann davon ausgegangen werden,
dass sich die Weichgewebe bei Patienten mit einem ansteigenden BMI veran-

dern konnen, woraufhin sich eine OSA entwickeln kann.
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Maxilla und Mandibula (SNA, SNB, ANB, ML-NSL, Gn-Go-Ar)

Die zweite Gruppe bilden die kraniofazialen Veranderungen der Mandibula und
der Maxilla als mdgliche Einflussfaktoren fur OSA.

Der SNA, als Mal} fur die sagittal-basale Lage des Oberkiefers zur Schadelba-
sis, wurde in 15 Studien untersucht und zeigt keinen Hinweis auf einen Einfluss
auf das Auftreten einer OSA. Lediglich in der Subgruppe Frauen ist eine Ten-
denz zu verkleinerten SNA-Werten in der Patientengruppe zu erkennen. Dieses
Ergebnis beruht auf zwei Studien (Guilleminault (1988), Jamieson (1986)) mit
76 Studienteilnehmerinnen. Auffallig ist die geringe Heterogenitat zwischen den
beiden Studien mit 1>=8%, wodurch eine Ergebnisverfalschung ausgeschlossen
werden kann. Wie Sakakibara beschrieb, wirde eine Retrognathie des Oberkie-
fers zu einer verringerten Breite des Pharynx fihren (Sakakibara et al., 1999),
wodurch das Risiko an einer OSA zu erkranken, erhoht ist. Johal bemerkte bei
verringerten SNA- und SNB-Werten zusatzlich eine verringerte Breite des Kop-
fes in der anterio-posterioren Ausdehnung, wodurch sich der Abstand zwischen
dem knéchernen Gesicht und der Wirbelsaule verkleinert (Johal et al., 2007).
Der Atemweg wurde ebenfalls eingeengt, wodurch das Krankheitsbild einer
OSA entstehen kann. In den beiden anderen Subgruppen, deren Studienteil-
nehmer aus verschiedenen Landern kommen und das Ergebnis somit reprasen-
tativ ist, sind die Tendenzen ausgeglichen. Bei der gemischtgeschlechtlichen
Subgruppe zeigt die Studie von Deng (2012), die asiatische Kinder untersuchte,
eine starke Tendenz zu verkleinerten SNA-Werten in der Patientengruppe. Im
Gegensatz dazu ist in der Subgruppe der Manner ein statistisch signifikant ver-
grolRerter SNA-Winkel in der Patientengruppe in der Studie von Miyao (2000),
die Erwachsene aus Asien untersuchte, zu finden. Hier liegt die Vermutung na-
he, dass es einen entwicklungsbedingten Unterschied zwischen Kindern und
Erwachsenen aus dem asiatischen Raum geben kann. Die beiden Studien mit
Kindern (Pirila-Parkkinen (2010) und Deng (2012)) zeigen gegensatzliche Ten-
denzen, die entweder rein zufallig zustande kommen oder auf die unterschiedli-
chen Herkunftslander zurtck gefuhrt werden konnen (Finnland/China). Bei den
erwachsenen Patienten ist in beiden Subgruppen ein ausgeglichenes Ergebnis

zu erkennen, da sowohl bei der gemischtgeschlechtlichen, als auch bei der
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mannlichen Subgruppe drei Studien eine Tendenz zu verkleinerten SNA-
Werten in der Patientengruppe und drei Studien eine Tendenz in die gegensatz-
liche Richtung aufweisen. Am Ende zeichnet sich kein Unterschied zwischen
den Patienten und den Kontrollen ab. Insgesamt sollte die Heterogenitat von
I’=60% zwischen den Studien beachtet werden, sodass weitere Untersuchun-
gen notwendig sind, um einen Zusammenhang zwischen einer skelettalen Dis-
harmonie im Bereich der Maxilla und OSA zu untersuchen. Auch in der Literatur
scheint sich keine einheitliche Tendenz in eine bestimmte Richtung abzuzeich-
nen, sodass es Studien gibt, die kein Ergebnis zeigen ((Sakakibara et al.,
1999), (Enache et al., 2010)) und Studien, bei denen verringerte SNA-Winkel
vorliegen ((Deberry-Borowiecki et al., 1988), (Johal et al., 2007), (Strelzow et
al., 1988)).

Der Parameter SNB, als Mal} fur die basale Lage des Unterkiefers zur Scha-
delbasis, zeigt bei der Betrachtung von 15 untersuchten Studien ebenfalls kei-
nen Einfluss auf die Erkrankung OSA. Dieses Ergebnis widerspricht den Ergeb-
nissen vieler anderer Studien, in denen haufig von einer nach posterior verla-
gerten Mandibula bei Schnarchern und bei Patienten mit OSA gesprochen wird
(Katyal et al., 2013). Nur in der Subgruppe der Frauen ist eine deutliche Ten-
denz zu verkleinerten SNB-Werten zu erkennen. Dieses Ergebnis beruht jedoch
lediglich auf zwei Studien mit 76 Studienteilnehmerinnen und sehr geringer He-
terogenitat. Bei der gemischtgeschlechtlichen und der mannlichen Subgruppe,
bei denen Erwachsene und Kinder untersucht wurden, ist eine schwache Ten-
denz zu niedrigen SNB-Winkeln in der Patientengruppe zu erkennen. Die Her-
kunft der Studienteilnehmer ist sehr heterogen und somit sehr reprasentativ.
Auffallig ist, dass alle Studien, deren Studienteilnehmer aus Vorderasien stam-
men, vergroRerte SNB-Winkel in der Patientengruppe zeigen (Gungor (2013),
Bayat (2017), Akpinar (2011)). In beiden Subgruppen wurde eine sehr grof3e
Studienanzahl untersucht und die Heterogenitat zwischen den Studien ist so-
wohl in der gemischtgeschlechtlichen, als auch in der mannlichen Subgruppe
mit 1?’=57% bzw. 58% im oberen moderaten Bereich. Insgesamt kann die Hete-

rogenitat zwischen allen Studien mit 1?’=53% als moderat bezeichnet werden
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und die Ergebnisse verzerrt sein. Bei 8 der 15 Studien liegt ein starker Altersun-
terschied zwischen den Patienten und den Kontrollen vor. Sowohl in den Stu-
dien mit einer altersangepassten Kontrollgruppe, als auch in den Studien mit
einem grofRen Altersunterschied zwischen den untersuchten Gruppen, ist der
Einfluss des SNB auf die OSA nicht eindeutig nachweisbar. Da in jeder Sub-
gruppe mindestens eine schwache Tendenz zu verringerten SNB-Werten zu
verzeichnen ist, sollten weitere Studien, mit dem Alter angepasster Kontroll-
gruppen, durchgefihrt werden. Ein verringerter SNB-Winkel kdonnte aufgrund
der anatomischen Gegebenheiten eine OSA-Erkrankung hervorrufen. Da der
Zungenmuskel Musculus genioglossus seinen Ursprung an der Mandibula hat,
wulrde bei einer Retrogenie der Unterkiefer mit dem gesamten Zungenkomplex
nach posterior verlagert werden und auf Héhe des hypopharyngealen Levels
den Atemweg einengen. Damit erhoht sich das Risiko einer Obstruktion der
oberen Atemwege im Schlaf.

Der ANB, als Mal} fur die anterior-posteriore sagittale Lagebeziehung zwischen
dem A-Punkt und dem B-Punkt zur vorderen Schadelbasis, zeigt anhand der 12
untersuchten Studien einen Hinweis auf den Einfluss eines erhohten ANB auf
das Auftreten einer OSA in der gesamten Betrachtung und in der Subgruppe
der Manner. Bis auf zwei Studien (Gungor (2013), Bayat (2017)) zeigen alle
Studien erhdhte ANB-Werte bei den Patienten. Die zwei abweichenden Studien
zeigen in der Patientengruppe erhohte SNB-Werte, als mogliche Erklarung fur
die verkleinerten ANB-Werte. Die Ergebnisse der Studien deuten, sowohl bei
Erwachsenen, als auch bei Kindern, auf eine Diskrepanz in der sagittalen La-
gebeziehung zwischen der Maxilla und der Mandibula zur vorderen Schadelba-
sis hin. Hierbei besteht ein vergroRerter Abstand zwischen dem A-Punkt und
dem B-Punkt, wobei der B-Punkt deutlich hinter dem A-Punkt liegt und eine
skelettale Klasse Il vorliegt. Ein erhdhter ANB-Winkel wurde bei Personen mit
OSA auch in anderen Studien gefunden ((Lowe et al., 1996), (Sakakibara et al.,
1999)), sodass die vorliegende Tendenz in der Metaanalyse gestarkt wird. In-
sgesamt darf trotz der grof3en Studienzahl mit 894 untersuchten Studienteil-

nehmern die erhebliche Heterogenitat von 1?>=72% nicht auRer Acht gelassen
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werden, sodass weitere Untersuchungen angeraten sind. Dennoch ist zu beto-
nen, dass die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang zwischen
dem ANB und OSA zufallig auftritt, mit einem p-Wert von 0,02 gering ist und
somit davon ausgegangen werden kann, dass ein signifikanter Zusammenhang
zwischen einem vergrofierten ANB und OSA besteht.

Zwischen den Parametern SNB, ANB und dem Parameter SN beschrieb Ja-
cobson eine Beziehung, indem er eine Abhangigkeit der zwei Parameter mit der
Steigung der SN-Strecke, sowie der Lange der SN-Strecke erklarte (Jacobson,
1975). Das heilt, dass eine verkurzte SN-Strecke bei Patienten mit OSA, die oft
im Vergleich mit Patienten ohne OSA beschrieben wird (Zucconi et al., 1999),
einen verkleinerten SNB, ANB, sowie auch einen verkleinerten SNA-Winkel
verschleiern wirde. Damit werden normale SNA, SNB oder ANB-Werte falschli-
cherweise als physiologisch angenommen. Um diese Annahme in der Metaana-
lyse, vor allem bezuglich der Parameter SNA und SNB, nachvollziehen zu kon-
nen, fehlt bei den meisten untersuchten Studien der SN-Wert. Somit kann nur
vermutet werden, dass in den vorliegenden Untersuchungen mdglicherweise
die SN-Strecke verkurzt ist, wodurch der SNA und der SNB im Normbereich
liegt oder vergrof3ert ist. Bei einer normalen SN-Strecke waren der SNA- und
der SNB-Winkel moglicherweise verkleinert. Insgesamt sind dann bei einem
verkleinerten SNB-Winkel oder einem vergroRerten ANB-Winkel der Unterkiefer
bzw. bei einem verkleinerten SNA-Winkel der Oberkiefer rickverlagert, die pha-
ryngeale Breite verringert und das Risiko einer Obstruktion der oberen Atem-
wege im Schlaf erhdoht. Da die Datenlage anderer Studien, sowie die Ergebnis-
se der vorliegenden Metaanalyse nicht eindeutig dartber sind, ob eine skelett-
ale Disharmonie im Bereich der Maxilla und der Mandibula mit der Erkrankung

OSA im Zusammenhang zu setzen ist, sind weitere Untersuchungen notig.

FiUr die Untersuchung der Inklination der Mandibula zur Schadelbasis, als ein
weiterer moglicher Einflussfaktor fur OSA, wurde der Parameter ML-NSL an-
hand von acht Studien analysiert. Insgesamt besteht ein Hinweis auf einen Ein-
fluss eines erhohten ML-NSL-Winkels in der Patientengruppe in der gesamten

Betrachtung. Das entspricht einer posterioren Rotation des Unterkiefers. Aus-
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schlaggebend fur den Hinweis auf einen Einfluss ist die Subgruppe der Manner,
die mit 404 Studienteilnehmern von insgesamt 618 den verhaltnismalig grof3-
ten Anteil an der Analyse hat. In der Subgruppe der Manner zeigen in den Pa-
tientengruppen zwei der vier Studien einen signifikant vergrolRerten ML-NSL-
Winkel (Bacon (1989), Tangugsorn (Part | 1995)). Beide Studien besitzen die
grofldte Gewichtung der Subgruppe, sodass das vorliegende Gesamtergebnis im
Wesentlichen auf diesen zwei Studien beruht. Die Kontrollgruppen beider Stu-
dien weisen einen deutlichen Altersunterschied zur Untersuchungsgruppe auf,
sodass eine Alterserscheinung nicht ausgeschlossen werden kann. Fur das
vorliegende Ergebnis spricht jedoch die niedrige Heterogenitat von 1?=27% zwi-
schen den Studien. In den anderen Subgruppen, wobei die Subgruppenanalyse
der Frauen nur auf der Studie von Jamieson (1986) mit nur 27 Studienteilneh-
merinnen basiert, ist dieser Hinweis nicht zu finden bzw. nur in geringen Aus-
mal. In der gemischtgeschlechtlichen Subgruppe wurden in drei der vier Stu-
dien (Deng (2012), Pirila-Parkkinen (2010), Vieira (2014)) ausschlieBlich Kinder
untersucht. Alle zeigen eine Tendenz zu einem erhéhten Wert in der Patienten-
gruppe und da alle drei Studien Personen aus unterschiedlichen Kontinenten
untersuchten, ist das Ergebnis sehr reprasentativ. Nur die Studie von Gungor
(2013) zeigt eine gegenlaufige Tendenz. Da jedoch die Studienteilnehmerzahl
dieser Studie mit 32 Personen im Verhaltnis zur Studienteilnehmerzahl der
Subgruppe mit 187 Personen gering ist, fallt diese Studie mit nur 7,3% kaum ins
Gewicht. Danach besitzen sechs Studien mindestens eine Tendenz zu vergro-
Rerten ML-NSL-Werten, sodass von einem mdoglichen Zusammenhang ausge-
gangen werden kann. Bestatigt wird diese Annahme durch die Tatsache, dass
bei Personen mit Mundatmung haufig eine posteriore Rotation des Unterkiefers
zu beobachten ist (Bergamo et al., 2014) und diese mit einer skelettalen Klasse
II, einer vergroRerten anterioren Gesichtshohe, einem offenen Biss und/oder
einer Lippeninkompetenz vergesellschaftet ist (Riolo et al., 2002). Diese Symp-
tome werden haufig mit einer OSA in Verbindung gesetzt. Bei einer posterioren
Rotation des Unterkiefers gelangt der Angulus mandibulae weiter nach poste-
rior und engt den oberen Atemweg ein, wodurch das Risiko einer obstruktiven

Schlafapnoe erhoht ist. Bei Kindern kann eine Mundatmung auf eine Verlegung
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der oberen Atemwege durch vergrof3erte Tonsillen oder Adenoide hindeuten.
Zum Ausgleich und zur Ermdglichung der Mundatmung kann sich die Kopfhal-
tung des Kindes verandern. Der Kopf wird nach vorne geschoben (Extensions-
stellung), wodurch sich der Unterkiefer, der Uber die supra-und infrahyoidale
Muskulatur mit dem Brustkorb verbunden ist, in Relation zum Schadel nach dis-
tal verlagert (Stelzenmduller, 2010) und nach posterior rotiert (Ardehali et al.,
2016). Folglich vergroRert sich die anteriore Gesichtshdohe. Zwischen allen Stu-
dien ist die Heterogenitat mit nur 1’=9% hervorzuheben und die Wahrscheinlich-
keit dafur, dass der Zusammenhang zwischen dem ML-NSL und OSA zufallig
auftritt, ist mit einem p-Wert von 0,0006 sehr gering, sodass davon ausgegan-
gen werden kann, dass ein signifikanter Zusammenhang zwischen einem ver-
grélRerten ML-NSL und OSA vorliegt.

Keine Heterogenitat zwischen den untersuchten Studien zeigt die Analyse des
Parameters Gn-Go-Ar, der den Kieferwinkel beschreibt. In der Untersuchung
konnte insgesamt ein Hinweis eines erhdhten Gn-Go-Ar-Winkels in der Patien-
tengruppe in der gesamten Betrachtung und in der Subgruppenanalyse der
Manner gefunden werden. Es wurden jedoch nur vier vergleichbare Studien mit
nur 259 Studienteilnehmern untersucht. Die gemischtgeschlechtliche Subgrup-
pe, die auf nur einer Studie mit Kindern basiert (Deng (2012)), zeigt eine Ten-
denz in dieselbe Richtung. Eine Verstarkung des Effekts in der Wachstumspha-
se ware moglich. Die drei anderen Studien wurden in der Subgruppe der Man-
ner analysiert (Battagel (2000), Tangugsorn (1995 Part I) , Zucconi (1993)). Nur
bei der Studie von Tangugsorn wurde ein signifikant vergroRerter Kieferwinkel
dokumentiert, die mit 136 Studienteilnehmern eine Gewichtung von 47,6% am
Gesamtergebnis hat, was vermuten lasst, dass das Ergebnis der Subgruppe
Manner, sowie das Gesamtergebnis auf dieser einen Studie basiert. Eine Ten-
denz zu einem vergroRerten Gn-Go-Ar-Winkel zeigt die Studie von Battagel
(2000). Nur die Studie von Zucconi (1993) prasentiert eine leichte Tendenz zu
verkleinerten Werten in der Patientengruppe. Da die standardisierte Mittelwert-
differenz bei -0,08 liegt kann von keinem Unterschied zwischen der Patienten-

und der Kontrollgruppe ausgegangen werden. Dazu kommt, dass diese nur 24
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Personen untersuchte, womit die Datenlage nicht sehr aussagekraftig erscheint.
Insgesamt entspricht das vorliegende Ergebnis der Aussage von Kawashima
(2000), dass OSA Patienten zu einer posterior verlagerten und posterior rotier-
ten Mandibula mit einem vergroRerten Kieferwinkel, einer vergroferten vorde-
ren unteren Gesichtshohe, einem vergroRerten Mandibularebenen-Winkel und
einem fliehendem Kinn neigen (Kawashima et al., 2000). Demnach kdnnte man
davon ausgehen, dass bei Patienten mit OSA, bei einem vergrolRerten Kiefer-
winkel, auch die anderen genannten Symptome vorliegen, wodurch vor allem
bei einer posterior verlagerten und/oder posterior rotierten Mandibula die pha-
ryngeale Weite eingeengt wird und sich das Risiko einer Obstruktion der oberen
Atemwege erhoht.

Aufgrund der fehlenden Heterogenitat zwischen den Studien und der geringen
Wabhrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammenhang zwischen dem Kieferwinkel
und OSA zufallig vorliegt (p=0,01), kann von einem Einfluss eines vergrol3erten
Kieferwinkels ausgegangen werden. Dieses Ergebnis entspricht den Ergebnis-
sen anderer Studien ((Kawashima et al., 2000) (Deberry-Borowiecki et al.,
1988)), wodurch diese durch das vorliegende Ergebnis in der Metaanalyse ge-
starkt werden.

Schadelbasis (S-N, NSBa)

In der dritten Gruppe werden diejenigen Parameter betrachtet, die eine mog-
liche Veranderung der vorderen Schadelbasis im Zusammenhang mit der Er-
krankung OSA dokumentieren.

Der Parameter S-N, der die Lange der vorderen Schadelbasis reprasentiert,
zeigt einen Hinweis einer verkleinerten S-N-Strecke in der Patientengruppe in
der gesamten Betrachtung und bei der Subgruppe der Manner. Es konnten je-
doch nur vier Studien mit 273 Studienteilnehmern miteinander verglichen wer-
den. In der gemischtgeschlechtlichen Subgruppe wurde die Kinderstudie von
Deng (2012) untersucht, die in der gesamten Analyse alleinig eine Tendenz zu
vergroRerten Werten in der Patientengruppe prasentiert. Dieses gegenlaufige
Ergebnis beruht auf einer Studie mit 30 Studienteilnehmern und konnte eine

entwicklungsbedingte Ursache haben. Die drei anderen Studien in der Sub-
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gruppe Manner, zeigen mindestens eine Tendenz zu verkleinerten S-N-
Strecken in der Patientengruppe. Zwei der drei untersuchten Studien der Sub-
gruppe Manner zeigen eine signifikant verkleinerte vordere Schadelbasis (Ba-
con (1989), Tangugsorn (1995 Part 1)) und die Studie von Zucconi (1993) eine
entsprechende Tendenz. Zucconis Ergebnisse resultieren aus der Untersu-
chung von lediglich 24 Personen. Da alle drei Studien Personen aus Europa
untersuchten, kann das vorliegende Ergebnis flr dieses Gebiet typisch sein und
muss sich nicht auf andere Regionen Ubertragen lassen. Weiterhin ist der Al-
tersdurchschnitt der drei Kontrollgruppen deutlich niedriger als in den Unter-
suchungsgruppen, sodass eine Alterserscheinung nicht ausgeschlossen wer-
den kann. Das vorliegende Ergebnis der Metaanalyse entspricht den Resultaten
anderer Publikationen, wodurch das Ergebnis der Untersuchung, dass eine ver-
kirzte vordere Schadelbasis im Zusammenhang mit einer OSA-Erkrankung
steht, bekraftigt wird ( (Andersson et al., 1991), (Bacon et al., 1990)). Insgesamt
fuhrt eine verkurzte vordere Schadelbasis zu einer Komprimierung der sagitta-
len Dimension des gesamten Gesichtes, wodurch gegebenenfalls auch die
Lange der Maxilla und der Mandibula verkurzt und die knocherne Pharynxweite
eingeengt sind. Zusammenfassend schrieb Bacon (1990), dass je klrzer die
anteriore Schadelbasis und die sagittale Dimension des Gesichtes ist, desto
kleiner ist die pharyngeale Offnung. Dieser Zustand erhéht das Risiko einer
Obstruktion der oberen Atemwege und begtinstigt somit eine OSA-Erkrankung.
Das vorliegende Ergebnis muss aufgrund der niedrigen Studienanzahl und der
betrachtlichen Heterogenitat von 1>’=83% als moglicherweise nicht aussagekraf-

tig genug betrachtet werden.

Der Parameter NSBa (Schadelbasisknickungswinkel) zeigt in der Patienten-
gruppe anhand der acht untersuchten Studien einen Hinweis auf einen Einfluss
eines verkleinerten NSBa-Winkels auf die Erkrankung OSA in der Gesamtbe-
trachtung und in der Subgruppe Manner. Das vorliegende Ergebnis beruht vor-
wiegend auf der Subgruppenanalyse der Manner mit funf untersuchten Studien
und 473 von insgesamt 728 Studienteilnehmern. Zwei Studien dieser Subgrup-

pe zeigen einen signifikant verkleinerten NSBa-Winkel und drei eine entspre-
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chende Tendenz. Vier der funf Studien gehen innerhalb der Subgruppe mit ei-
ner ahnlichen Gewichtung in das Gesamtergebnis der Subgruppe ein. Zu be-
achten ist, dass alle Personen der Kontrollgruppe ein viel geringeres Durch-
schnittsalter als die Patienten aufweisen, wodurch eine Alterserscheinung nicht
ausgeschlossen werden kann. Die Heterogenitat zwischen den funf Studien ist
mit [°’=62% erheblich, wodurch eine Ergebnisverfalschung nicht ausgeschlossen
werden kann. Ebenfalls eine Tendenz zu verkleinerten NSBa-Werten weist die
Subgruppenanalyse der Frauen auf, die jedoch einzig auf der Studie von Ja-
mieson (1986) basiert und mit 27 Studienteilnehmern sehr klein ist. In der ge-
mischtgeschlechtlichen Subgruppe wurden in zwei der drei Studien Kinder un-
tersucht, von denen eine Studie (Deng (2012)) ein zu dem Gesamtergebnis ge-
gensatzliches Ergebnis liefert. Die Kinder aus Asien in der Studie von Deng
(2012) zeigen eine starke Tendenz zu vergrof3erten NSBa-Werten in der Pa-
tientengruppe. Da vergroferte NSBa-Winkel in der gesamten Analyse nur in
dieser Studie zu finden sind, kann auf eine geografische Ursache geschlossen
werden. Allerdings kommt auch Flores-Mir in seiner Metaanalyse zu dem
Schluss, dass ein vergroRerter NSBa (MP-SN) das Risiko fur eine Erkrankung
an OSA erhoht (Flores-Mir et al., 2013). Die Kinder aus Finnland (Pirila-
Parkkinen (2010)) zeigen jedoch eine Tendenz zu verkleinerten NSBa-Werten
in der Patientengruppe. Verringerte Schadelbasisknickungswinkel im Zusam-
menhang mit OSA wurden in einigen anderen Studien bereits beschrieben und
diskutiert, sodass Albajalan (Albajalan et al., 2011) bei einem spitzen NSBa-
Winkel eine Abnahme der anterior-posterioren Ausdehnung des Nasopharynx
feststellte, da die hintere Wand des Pharynx an der knéchernen Schadelbasis
befestigt ist. Da der obere Atemweg wie ein "weicher Schlauch" (Albajalan et
al., 2011) betrachtet werden kann und jede Veranderung in der knoéchernen
Umgebung einen Einfluss auf diesen besitzt, verringert sich der Atemweg eben-
falls in seiner anterior-posterioren Dimension, wodurch das Risiko einer Ob-
struktion steigt. Insgesamt muss das vorliegende Ergebnis aufgrund der erheb-
lichen Heterogenitat zwischen allen Studien mit 1°’=60%, welches auf nur zwei
Studien mit signifikant verkleinerten NSBa-Werten in der Patientengruppe ba-

siert, kritisch bewertet werden. Jedoch kann bei einem p-Wert von 0,04 davon
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ausgegangen werden, dass ein Zusammenhang zwischen einem verkleinerten
NSBa und OSA moglich ist. Weitere Untersuchungen konnten das Ergebnis

bestarken.

Hyoid (MP-H)

Der bereits in vielen Studien beschriebene und in Verbindung mit OSA disku-
tierte Parameter MP-H, als Strecke von dem am weitesten anterior und superior
gelegenen Punkt am Hyoid senkrecht verlaufend zur Mandibularebene, zeigt
insgesamt einen deutlichen Zusammenhang mit dem Auftreten einer OSA. Der
MP-H prasentiert in allen Subgruppen und in der Gesamtanalyse von 13 Stu-
dien und 935 Studienteilnehmern bei Kindern und Erwachsenen erhdhte Werte
in der Patientengruppe. Bis auf zwei Studien (Deng (2012) und Tangugsorn
(1995 Part 1)) zeigen alle Studien eine Signifikanz, wodurch das Gesamtergeb-
nis als vertrauenswurdig angenommen werden kann.

Einige Publikationen beschreiben einen Zusammenhang mit einem erhdhten
BMI und einer Ansammlung von Fettgewebe um den Nacken in den Weichge-
weben, sodass sich der MP-H vergrollerte (Sforza et al., 2000). In allen Stu-
dien, bei denen der BMI angegeben wurde, ist der BMI in der Patientengruppe
erhoht und in der Kontrollgruppe im Normbereich. Nur die Studie von Akpinar
(2011) hat eine zum BMI der Patientengruppe angepasste Kontrollgruppe, wo-
bei beide Werte auch Uber dem Normbereich liegen (28,62/26,3). Da auch in
dieser Studie eine deutliche Vergrofderung der MP-H-Strecke in der Patienten-
gruppe dokumentiert werden konnte, kann der Einfluss des BMI auf den Para-
meter MP-H nicht ausschlaggebend sein. Auch in den Studien von Bayat (2017)
und Miyao (2000), deren Untersuchungsgruppen ahnliche BMI-Werte haben,
zeigen sich deutliche Abweichungen bei der MP-H-Strecke.

Allgemein wird die Lage des Hyoids durch die supra- und infrahyoidalen Mus-
keln, die Position und die Masse der Zunge bestimmt. Die vier Zungenmuskeln
M. longitudinalis inferior, M. chondroglossus, M. genioglossus und M. hyoglos-
sus haben ihren Ursprung bzw. Ansatz am Hyoid. Kommt es zum Beispiel zu
einer Fettansammlung in der Zunge oder einer Massenzunahme der Zungen-

muskulatur vergroRert sich der Abstand von der Mandibularebene zum Hyoid.
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Damit fallt eine groRere Masse, bedingt durch die Schwerkraft und die Relaxati-
on im Schlaf, in den Pharynx und erhoht das Risiko einer Obstruktion des obe-
ren Atemweges. Bei Kindern kann sich aufgrund vergroRerter Adenoide und
Tonsillen der obere Atemweg verringern und um den verringerten Atemweg zu
kompensieren, konnte ein vergroRerter MP-H-Wert entstehen. Vermutet wird
eine kompensatorische nach anterior verlagerte Kopfhaltung (Solow et al.,
1993), wodurch sich gleichzeitig die Position und die Spannung der hyoidalen
Muskeln verandern und sich daraus eine kaudoventrale Position des Hyoids
ergibt (Hellsing, 1989). Insgesamt beruht das vorliegende Ergebnis auf vielen
Studien mit einer hohen Studienteilnehmeranzahl. Jedoch muss das Ergebnis
aufgrund der betrachtlichen Heterogenitat zwischen allen Studien von 1°=81%
kritisch betrachtet und hinterfragt werden. Zu betonen ist der p-Wert von weni-
ger als 0,00001, wodurch die Wahrscheinlichkeit dafur, dass der Zusammen-
hang zwischen dem MP-H und OSA zufallig auftritt, sehr gering ist, sodass da-
von ausgegangen werden kann, dass ein signifikanter Zusammenhang zwi-
schen einem vergroRerten MP-H-Wert und OSA vorliegt. Dennoch erscheinen
weitere Untersuchungen mit Studien, deren Studienteilnehmer einen BMI im

Normbereich aufweisen, sinnvoll.

Gesichtshohenverhaltnisse (N-ANS, ANS-Me, total anterior face height, S-
Go)

In der funften Gruppe werden alle Parameter diskutiert, die sich auf einen mog-
lichen Einfluss einer Veranderung der Gesichtshohenverhaltnisse beziehen. Die
vordere Gesichtshdohe wird in der Metaanalyse durch drei Parameter reprasen-
tiert, die gesamte vordere Gesichtshohe (total anterior face height), die obere
vordere Gesichtshohe (N-ANS) und die untere vordere Gesichtshohe (ANS-
Me).

Der obere Abschnitt, vom Nasion zur Spina nasalis anterior (N-ANS), zeigt
durch die Analyse von sechs Studien einen Hinweis auf einen Einfluss von ver-
groBerten Werten in der Patientengruppe auf die Erkrankung OSA in der ge-
samten Betrachtung und in beiden Subgruppen. In die Analyse wurden sowohl

Kinder als auch Erwachsene mit einbezogen. In der gemischtgeschlechtlichen
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Subgruppe wurden in drei der funf Studien Kinder untersucht, von denen zwei
eine Tendenz zu einer erhohten vorderen oberen Gesichtshohe zeigen (Deng
(2012), Vieira (2011)). Die Studie von Vieira (2014) prasentiert keinen Unter-
schied zwischen der Patienten- und der Kontrollgruppe. Dies kdnnte an dem
geringen durchschnittlichen Alter von 5,18 Jahren in der Patientengruppe im
Gegensatz zu 7,85 Jahren bei Vieira (2011) und 9,5 Jahren bei Deng (2012)
liegen, bei denen sich erst mit steigendem Alter eine Veranderung ergibt. Die
Studie von Johns (1998) mit Erwachsenen ist die einzige Studie in der Sub-
gruppe, in der die vergrolRerte vordere obere Gesichtshohe signifikant ist. Mit
einer Gewichtung von 33,8% und der groRten Teilnehmeranzahl von 102 Per-
sonen nimmt diese Studie einen sehr gro3en Anteil an der Gesamtanalyse ein,
womit nicht ausgeschlossen werden kann, dass das Gesamtergebnis der Sub-
gruppe auf dieser Studie basiert. In die Subgruppenanalyse der Manner wurden
lediglich die Daten der Studie von Miyao (2000) aufgenommen. Diese zeigt eine
signifikant vergroRerte vordere obere Gesichtshohe, jedoch mit nur 10 Patien-
ten und 50 Personen in der Kontroligruppe. Insgesamt existiert zwischen allen
Studien eine Heterogenitat von nur I?=8% und bei einem p-Wert von 0,004 eine
geringe Wahrscheinlichkeit fur einen zufalligen Zusammenhang zwischen ver-
groBerten N-ANS-Werten und OSA, wodurch das Ergebnis als sehr ver-
trauenswirdig angenommen werden kann. Kritisch zu betrachten ist die geringe
Studienanzahl mit nur 318 Studienteilnehmern, wovon eine Studie 33,8% am
Gesamtergebnis einnimmt. Das vorliegende Ergebnis entspricht dem Ergebnis
der Studie von Ryu (2015), in der der N-ANS mit dem AHI korreliert, sodass
erhdohte N-ANS-Werte bei moderater bis schwerer OSA zu finden sind. Eine
mdgliche Erklarung fur vergroRerte Werte des Mittelgesichtes liefert die Studie
von Deberry-Borowiecki (1988), in der eine vergroRerte Nasenkavitat bei OSA-
Patienten anhand der Parameter A-N (Strecke Subspinale-Nasion) und SR-
PNS (Strecke Spina nasalis posterior-Rostrum sphenoidale) festgestellt wurde
(Deberry-Borowiecki et al., 1988). Jedoch sind in einigen anderen Studien ver-
kleinerte oder keine Ergebnisse zu finden (Andersson et al., 1991), (Sakakibara
et al., 1999), in der OSA-Patienten mit gesunden Personen verglichen wurden.

Eine mdgliche Erklarung flr eine verringerte vordere obere Gesichtshohe kénn-
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te ein gleichzeitig verkleinerter NSBa-Winkel sein, da dieser mit einer verklei-
nerten N-ANS-Strecke einhergehen musste. Dieses zeigt sich in der vorliegen-
den Untersuchung aber nicht. Eindeutig verkleinerte NSBa-Werte zeigen unter-
anderem die Studien von Battagel (2000) und Jamieson (1986), bei denen je-
doch die vordere obere Gesichtshohe nicht in die Untersuchung mit einbezogen
wurde. Der hier nicht sichtbare Zusammenhang konnte folglich daran liegen,
dass in nur sehr wenig Studien beide Werte untersucht wurden.
Zusammenfassend kann eine Tendenz zu erhdhten oder verkleinerten Werten
der vorderen oberen Gesichtshohe mit einer OSA-Erkrankung nicht sicher in
den Zusammenhang gebracht werden.

Die vordere untere Gesichtshohe von der Spina nasalis anterior zum Menton
(ANS-Me) zeigt keinen Hinweis auf einen Einfluss bei sieben untersuchten Stu-
dien, weder in der gesamten Betrachtung, noch in den beiden Subgruppen. Wie
bei dem Parameter N-ANS wurden auch hier in der gemischtgeschlechtlichen
Subgruppenanalyse in drei der funf Studien Kinder untersucht. Die Studien von
Deng (2012) und Vieira (2011) zeigen alleinig in der Subgruppe und in der Ge-
samtanalyse signifikant erhohte Werte. In der dritten Kinderstudie von Viera
(2014), mit den jungsten Kindern, tritt ein gegensatzliches Ergebnis auf. Eine
Veranderung im Wachstum, hin zu vergroR3erten Werten, wie in den beiden an-
deren Kinderstudien, ist denkbar. Die beiden Studien mit erwachsenen Perso-
nen zeigen eine Tendenz zu einer vergroRerten vorderen unteren Gesichtsho-
he. Da beide eine relativ hohe Patientenanzahl und zusammen eine Gewich-
tung von 36% am Gesamtergebnis einnehmen, sollte diese Tendenz als Grund-
lage weiterer Untersuchungen in diese Richtung betrachtet werden. In der Sub-
gruppenanalyse der Manner wurden lediglich zwei Studien (Miyao (2000), Zu-
cconi (1993)) mit 24 Patienten und 60 Personen in der Kontrollgruppe unter-
sucht. Beide zeigen eine zueinander gegensatzliche Tendenz, wodurch sich im
Ergebnis der Subgruppe kein Hinweis auf einen Einfluss ergibt. Beide Studien
weisen eine Heterogenitat von 1?’=65% auf, wodurch eine Ergebnisverfalschung
nicht ausgeschlossen werden kann.

Das vorliegende Ergebnis entspricht nicht den haufig beschriebenen kraniofa-

zialen Abweichungen bei OSA-Patienten und Mundatmern, bei denen oft eine
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vergroRerte vordere untere Gesichtshdhe zu verzeichnen ist (Ozdemir et al.,
2004), (Juliano et al., 2009), (Guilleminault et al., 1989). Auch Proffit (2019) er-
kannte, dass eine persistierende Mundatmung in der Wachstumsphase eine
posteriore Rotation der Mandibula, eine Aufknickung des Kieferwinkels und eine
vergroRerte vordere untere Gesichtshohe mit sich bringt (Proffit, 2019). Zu die-
ser Aussage passen die vorliegenden Ergebnisse bezuglich der Parameter ML-
NSL und Gn-Go-Ar, die auch in dieser Metaanalyse erhoht sind. Schlussfol-
gernd musste eine vergroRerte vordere untere Gesichtshohe vorliegen. Auf-
grund der hohen Heterogenitat zwischen allen Studien von 1?=58% und der ge-
ringen untersuchten Studienanzahl mit der geringen Studienteilnehmeranzahl
von 342 Personen, muss das vorliegende Ergebnis kritisch betrachtet werden.
In der Metaanalyse von Katyal (2013) wurde ebenfalls kein Unterschied zwi-
schen der Patienten- und der Kontrollgruppe gefunden, jedoch wurde dieses
auch aufgrund der hohen Heterogenitat zwischen den Studien angezweifelt
(Katyal et al., 2013). Um das Ergebnis zu eruieren, waren weitere vergleich-
bare Studien notwendig.

Bei der Analyse der gesamten vorderen Gesichtshohe vom Nasion zum Menton
(total anterior face height) auf der Grundlage von funf Studien kann ebenfalls
kein Hinweis auf einen Einfluss einer veranderten totalen vorderen Gesichtsho-
he auf die Erkrankung OSA in der gesamten Betrachtung dokumentiert werden.
Wie bei den Parametern N-ANS und ANS-Me wurden die drei Kinderstudien in
die gemischtgeschlechtliche Subgruppe aufgenommen. In Ubereinstimmung
der anderen Parameter zeigte die Studie von Vieira (2014) mit den jungsten
Kindern eine Tendenz zu geringeren Werten und die beiden anderen Studien
eine Tendenz zu erhdhten Werten in der gesamten vorderen Gesichtshohe.
Eine Zunahme der gesamten vorderen Gesichtshohe mit ansteigendem Alter ist
vereinbar mit dem naturlichen Gesichtsschadelwachstum. Die einzige Studie
mit erwachsenen Personen (Gungor (2013)) in dieser Subgruppe zeigt eine
Tendenz zu verringerten Werten, wobei nur 32 Personen untersucht wurden.
Da in dieser Studie die Teilnehmer ausschliel3lich aus Vorderasien stammen,
kann das vorliegende Ergebnis auch typisch fur diese Region sein, jedoch ist

eine Aussage mit nur einer Studie nicht reprasentativ. Ebenfalls nur eine Studie
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(Tangugsorn (1995 Part 1)) und damit wenig Aussagekraft wurde in der Sub-
gruppe Manner aufgenommen. Diese weist eine hohe Patientenanzahl von 136
Personen auf und zeigt eine signifikant erhéhte gesamte Gesichtshdhe. Insge-
samt ist eine Tendenz zu erhdhten Werten zu erkennen, jedoch ist die Hetero-
genitat mit 1°’=59% moderat und die Studienteilnehmeranzahl mit 267 Personen
gering. Eine vergrollerte gesamte vordere Gesichtshohe konnte sich aus einer
vergroRerten unteren Gesichtshdhe ergeben, die sich aufgrund erhdhter Gn-
Go-Ar- und ML-NSL-Werte bei Personen mit persistierender Mundatmung in
der Wachstumsphase ergeben (Proffit, 2019) oder aufgrund einer steigenden
Gesichtskonvexitat bei Patienten mit OSA (Dubey et al., 2015). Die erhohten
Werte der gesamten vorderen Gesichtshohe kdnnten sich aber auch allein
durch die vergrdlierte vordere obere Gesichtshohe ergeben. Bei diesem Para-
meter ist jedoch auch insgesamt die Wahrscheinlichkeit, dass der Zusammen-
hang zufallig vorliegt mit einem p-Wert von 0,21 sehr hoch, sodass moglicher-
weise kein Zusammenhang zwischen der gesamten vorderen Gesichtshdhe
und OSA vorliegt. Kein Zusammenhang zwischen der gesamten vorderen Ge-
sichtshohe und OSA wurde auch in den Studien von Albajalan (2011) und Vido-
vic (2013) gefunden (Albajalan et al., 2011), (Vidovic et al., 2013).

Zur Beurteilung eines mdglichen Einflusses der Gesichtshohenverhaltnisse auf
die Erkrankung OSA wurde auch die hintere Gesichtshohe (S-Go) untersucht.
Die hintere Gesichtshohe reicht von der Sella zum Gonion und wurde durch
Daten von funf Studien analysiert. Insgesamt besteht kein Hinweis auf einen
Einfluss von einer veranderten hinteren Gesichtshohe auf die Erkrankung OSA
in der gesamten Betrachtung. In der gemischtgeschlechtlichen Subgruppe wur-
den dieselben drei Kinderstudien aufgenommen, die auch bei der vorderen Ge-
sichtshohe untersucht wurden. Alle zeigen eine Tendenz zu vergrolierten Wer-
ten in der Patientengruppe. Die Studien von Gungor (2013) und Tangugsorn
(1995 Part 1) mit erwachsenen Personen zeigen eine Tendenz zu verkleinerten
Werten. Diese basieren auf Daten von 32 bzw. 136 Studienteilnehmern. Eine
wachstumsbedingte Veranderung, von erhohten Werten bei Kindern zu verrin-

gerten Werten bei den Erwachsenen, ist moglich. Verringerte Werte sind auch
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in anderen Studien zu finden, wie in der Studie von Andersson (1991), in der 23
erwachsene Personen mit OSA mit einer gesunden Kontrollgruppe verglichen
wurden und ebenfalls eine verringerte hintere Gesichtshdhe aufzeigten. Eine
verkurzte hintere Gesichtshohe konnte auf einen vertikalen Wachstumstyp hin-
deuten, da dieser Wachstumstyp mit einem kurzen und schmalen Ramus man-
dibulae, einer schmalen Mandibulabasis, einer dinnen Symphyse und einem
vergroRerten Kieferwinkel einhergeht. Eine Aufknickung des Kieferwinkels be-
schrieb unteranderem Proffit (Proffit, 2019), als eine von vielen beschriebenen
kephalometrischen Veranderungen infolge einer persistierenden Mundatmung.
Daher ware eine verkurzte hintere Gesichtshohe bei Patienten mit OSA denk-
bar.

Die hintere Gesichtshéhe wurde in anderen Studien auch anhand weiterer Pa-
rameter gemessen, die von der Spina nasalis posterior (PNS) zum Gonion (Go)
oder zur Sella (S) reichen. Diese konnten aufgrund unzureichender Beschrei-
bungen oder aufgrund fehlender Daten nicht in die Metaanalyse einbezogen
werden. Der Parameter PNS-S zeigte zum Beispiel in der Studie von Johal
leicht verringerte Werte (Johal et al., 2004), wohingegen der Parameter PNS-
Go, wie in der Studie von Strelzow, leicht vergroRert war (Strelzow et al., 1988)
oder in anderen Studien auch keinen Unterschied zwischen den untersuchten
Gruppen zeigte (Zucconi et al., 1993), (Deberry-Borowiecki et al., 1988). Ins-
gesamt zeichnet sich kein einheitliches Ergebnis in eine Richtung ab, jedoch ist
eine leichte Tendenz zu verringerten Werten bei der hinteren Gesichtshohe zu
erkennen. Da eine Mundatmung in der Wachstumsphase ein vertikales Wachs-
tum fordert (Gotte et al., 2009), konnte demzufolge ein dolichofazialer Gesichts-

typ bei Patienten mit OSA haufig zu finden sein.

Weichgaumen, Pharynx (UL, UT, SPAS, PAS)

Nicht nur kndécherne Veranderungen kdnnen zu einer Verlegung oder Einen-
gung der oberen Atemwege fuhren, sondern auch Weichteilveranderungen. Der
Weichgaumen, der den Mundraum gegen den Nasopharynx abgrenzt, kann
durch seine unterschiedliche Auspragung, in Bezug auf seine Dicke und Lange,

die Durchgangigkeit des Luftweges beeintrachtigen. Aus diesem Grund war die
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Analyse der Parameter UT (Weichgaumendicke) und UL (Weichgaumenlange)
sinnvoll. Bei beiden Parametern besteht ein Hinweis auf einen Einfluss einer
vergroRerten Weichgaumenlange und einer vergroRerten Weichgaumendicke
auf die Erkrankung OSA in der gesamten Betrachtung und in allen Subgruppen.
In der Analyse von UL wurden mit 13 eingeschlossenen Studien 1055 Studien-
teilnehmer untersucht. Durch diese grof3e Personenzahl erscheint das vorlie-
gende Ergebnis reprasentativ. Im Gegensatz dazu wurden in der Analyse von
UT acht Studien mit 589 Personen analysiert. In der gemischtgeschlechtlichen
Subgruppe wurden in beiden Parametern die Kinderstudien von Deng (2012)
und Pirila-Parkkinen (2010) aufgenommen. Bei beiden Studien ist die Weich-
gaumenlange und -dicke in der Patientengruppe erhdht. Auch die Erwachse-
nenstudien beider Parameter zeigen in den gemischtgeschlechtlichen Subgrup-
pen erhohte Werte. Bei der grofdten Studie von Bayat (2017), mit der grofdten
Studienteilnehmeranzahl (126 Personen), ist bei beiden Parametern ein signifi-
kantes Ergebnis zu erkennen. Auch in der Studie von Verin (2002) ist bei UL ein
signifikantes Ergebnis zu verzeichnen. Kritisch hervorzuheben ist jedoch, dass
in beiden Studien die Personen in der Kontrollgruppe wesentlich junger sind als
die Patienten. In der Subgruppe Manner und in der Subgruppe Frauen ist bei
UL ein eindeutiger Hinweis auf einen Einfluss eines verlangerten Weichgau-
mens zu erkennen. Dabei liefern fast alle eingeschlossenen Studien ein signifi-
kantes Ergebnis. Nur die Studie von Battagel (2000) zeigt bei dem Parameter
UL eine gegenlaufige Tendenz in der Patientengruppe. Bei der mannlichen
Subgruppe beider Parameter sind bei der Halfte der Studien die Personen der
Kontrollgruppe wesentlich jinger. Das selbe gilt fir alle Studien der Subgruppe
der Frauen bei UL. Dadurch kann insgesamt eine altersbedingte Veranderung
nicht ausgeschlossen werden. Oft wird berichtet, dass sich die Weichgaumen-
lange und -dicke im Alter erhoht (Lowe et al., 1997). Jedoch muss beachtet
werden, dass zwei Studien (Akpinar 2011 und Miyao 2000), mit einer nach dem
Alter angepassten Kontrollgruppe, die gréften signifikanten Abweichungen im
positiven Bereich in der Patientengruppe zeigen. Das heil’t, dass das hier vor-
liegende Ergebnis nicht auf einer Alterserscheinung beruht. Um den Altersein-

fluss ausschliefen zu konnen, wirden sich Untersuchungen mit Studienteil-
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nehmern gleichen Alters anbieten. Einen weiteren Einfluss auf das Weichgewe-
be hat der BMI. Durch einen erhohten BMI kann es zu Fetteinlagerungen in den
Weichgeweben des gesamten Pharynx kommen, einschlielllich des weichen
Gaumens, wodurch sich dieser verdickt und sich der Atemweg zwischen wei-
chem Gaumen und der hinteren pharyngealen Wand verringert. Bei fast allen
Patienten, soweit eine Dokumentation vorliegt, ist der BMI im Vergleich zur
Kontrollgruppe weit bis sehr weit iber dem Normwert. Nur in der Studie von
Guilleminault (1988) und Akpinar (2011) sind alle Studienteilnehmer Uberge-
wichtig. Daher kann der vorliegende Unterschied zwischen den Patienten und
Kontrollen moglicherweise auch eine Erscheinung aufgrund des erhohten BMI
sein. Jedoch zeigt die Studie von Akpinar mit der nach dem BMI angepassten
Kontrollgruppe die grofdte Abweichung im positiven Bereich bei dem Parameter
UL, wodurch der mogliche Einfluss des BMI relativiert wird.

Eine weitere mogliche Ursache fur die Veranderung des weichen Gaumens,
unabhangig vom Alter und vom BMI, kénnte die kontinuierliche Traumatisierung
des weichen Gaumens durch die Vibration beim Schnarchen sein, die zu einer
Veranderung der Gestalt und Form fuhrt (Schwab et al., 1995). Durch die
dauerhafte Belastung kann es zu Schleimhautédemen und einer zunehmenden
Versteifung der Muskulatur im weichen Gaumen kommen (Veldi et al., 2004).
Bei der Entstehung der Erkrankung OSA sind diese morphologischen Verande-
rungen moglicherweise beteiligt, da ein verlangerter Weichgaumen beim Einat-
men in Richtung der posterioren pharyngealen Wand gezogen wird und eine
Obstruktion der oberen Atemwege begunstigt. Zudem unterliegt ein vermehrtes
Weichgaumengewebe einer groReren Schwerkraft, wodurch ebenfalls die Ge-
fahr einer Obstruktion besteht. Insgesamt kann bei der Analyse der Weichgau-
menlange mit einer sehr hohen Studienteilnehmeranzahl auf einen Einfluss auf
die Erkrankung OSA geschlossen werden, sollte jedoch durch die betrachtliche
Heterogenitat von 1?=90% kritisch betrachtet werden. Die Wahrscheinlichkeit,
dass der Zusammenhang zwischen der Weichgaumenlange und OSA zufallig
auftritt, ist mit einem p-Wert von weniger als 0,00001 sehr gering, sodass davon
ausgegangen werden kann, dass ein signifikanter Zusammenhang zwischen

einer vergroRerten Weichgaumenlange und OSA besteht. Der Parameter UT
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hat dagegen nur wenige Studienteilnehmer und eine erhebliche Heterogenitat
von 1?=63%. Aber auch hier ist die Wahrscheinlichkeit fur einen zufalligen Zu-

sammenhang bei einem p-Wert von weniger als 0,00001 sehr gering.

Um die Breite des Atemweges separat bewerten zu konnen, wurden zwei Pa-
rameter in die Metaanalyse aufgenommen, der MPAS, der die Weite des obe-
ren Atemweges auf der Hohe der B-Go-Ebene bestimmt, und der PAS, der die-
se hinter der Zungenbasis dokumentiert.

In der Gesamtanalyse des MPAS zeigt sich kein Hinweis auf einen Einfluss ei-
nes veranderten MPAS auf die Erkrankung OSA. Es wurden mit vier Studien
Daten von 288 Studienteilnehmer aufgenommen und in die statistische Analyse
mit einbezogen, wodurch das vorliegende Ergebnis nicht sehr aussagekraftig
erscheint. Dabei wurden in der gemischtgeschlechtlichen Subgruppe in zwei
von drei Studien Kinder untersucht (Deng (2012) und Pirila-Parkkinen (2010)).
Bei den jungeren Kindern, der Studie von Deng, zeigt sich eine Tendenz zu ver-
ringerten MPAS-Werten in der Patientengruppe, wohingegen die alteren Kinder
in der Studie von Pirila-Parkkinen keinen Unterschied zwischen der Patienten-
und Kontrollgruppe aufweisen. Dieses gegensatzliche Ergebnis beruht mogli-
cherweise auf dem vorliegenden Altersunterschied, bezogen auf das fortge-
schrittene Wachstum. Ebenso kdnnte der Unterschied auf die Herkunft der Stu-
dienteilnehmer (Asiaten und Kaukasier) zurickgeflhrt werden. Bei der Sub-
gruppe Manner basiert das Ergebnis auf nur einer Studie (Miyao (2000)), die
einen signifikant verkleinerten MPAS aufzeigt. Diese Studie und die Studie von
Deng aus der gemischtgeschlechtlichen Subgruppe, deren beider Studienteil-
nehmer aus dem asiatischen Raum stammen, zeigen ein Ergebnis im negativen
Bereich. Da die zweite Studie mit Erwachsenen von Johns (1988) eine Tendenz
zu vergroRerten MPAS-Werten in der Patientengruppe aufweist, kdonnte daraus
geschlussfolgert werden, dass ein verkleinerter MPAS bei OSA-Patienten aus
dem asiatischen Raum typisch ist. Um diese Aussage zu bestatigen, waren wei-
tere Untersuchungen mit Personen verschiedener Ethnien notwendig. Insge-
samt entspricht das vorliegende Ergebnis nicht den Erwartungen, da ein ver-

engter Atemweg fur eine OSA typisch ist, wie es in einigen Studien an ver-
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schiedenen Parametern bereits beschrieben wurde ((Andersson et al., 1991),
(Dubey et al., 2015), (Sakakibara et al., 1999)). Grund hierfur konnten die ge-
ringen Studien- und Studienteilnehmerzahlen sein, sowie die betrachtliche He-
terogenitat von 1?>=92%, die das Ergebnis verfalschen konnten. Moglich ist auch
eine Verengung der oberen Atemwege in einer anderen Ebene, wie zum Bei-
spiel in der Transversalen, die durch die Messung des MPAS nicht erfasst wird.
Weiterhin waren Studien mit einem vergleichbaren MPAS fur die Metaanalyse
schwer zu finden, da viele verschiedene Parameter zur Bestimmung der Weite

des Atemweges existieren und haufig die dazugehorigen Definitionen fehlten.

Ebenfalls keinen Hinweis auf einen Einfluss auf die Erkrankung OSA zeigt der
Parameter PAS in der gesamten Betrachtung. Auch hier wurden Daten von vier
Studien mit insgesamt 501 Studienteilnehmern aufgenommen und ausgewertet.
In der gemischtgeschlechtlichen Subgruppe und der Subgruppe Frauen basiert
das Ergebnis lediglich auf den Daten von je nur einer Studie. Eine Studie unter-
suchte Kinder, die einen signifikant erhdhten PAS in der Patientengruppe zeigt.
Im Gegensatz dazu wurden in der Studie mit erwachsenen Frauen von Jamie-
son (1986) signifikant verringerte PAS-Werte in der Patientengruppe dokumen-
tiert, wobei die Studienteilnehmeranzahl (13/20) sehr gering war. Auch in der
Subgruppe Manner zeigt sich insgesamt eine Tendenz zu verringerten PAS-
Werten in der Patientengruppe. Grund hierflr kdnnte der bei allen Erwachse-
nenstudien in der Patientengruppe vorliegende hohe durchschnittliche BMI sein,
wodurch Fettanlagerungen im Weichgewebe entstehen konnen und somit der
gesamte Atemweg eingeengt ist. Kritisch zu betrachten ist, dass bei allen Stu-
dien mit Erwachsenen der Altersunterschied zwischen den Patienten- und Kont-
roligruppen hoch ist, wodurch das vorliegende Ergebnis auch eine Alterser-
scheinung sein kann. Das gegensatzliche Ergebnis der gemischtgeschlecht-
lichen Subgruppe zu den gleichgeschlechtlichen Subgruppen kénnte aufgrund
des Entwicklungsstandes zustande kommen oder aufgrund des unterschied-
lichen BMI, da dieser bei den Kindern im Normbereich lag. Insgesamt entspricht
das vorliegende Ergebnis nicht den Erwartungen, da ein eingeengter oberer

Atemweg auf Hohe der Zungenbasis in vielen Studien mit OSA-Patienten und
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mit Mundatmern im Zusammenhang mit weiteren Symptomen, wie einem retro-
positionierten Unterkiefer, in Verbindung gebracht wird. Eine Tendenz in diese
Richtung ist jedoch zu erkennen. Aufgrund dieser Tendenz, der geringen Stu-
dienteilnehmeranzahl und der betrachtlichen Heterogenitat von 1?=95% sind
weitere Untersuchungen mit einer hoheren Studienteilnehmeranzahl und einer

nach dem BMI und Alter angepassten Kontrollgruppe aufschlussreich.

Schlussfolgerung

Durch die systematische Literaturrecherche und Metaanalyse konnte aufgezeigt
werden, dass von allen untersuchten Risikofaktoren ein statistisch signifikanter
Zusammenhang zwischen drei kephalometrischen Risikofaktoren (N-ANS, ML-
NSL, Gn-Go-Ar) und dem Auftreten von OSA besteht. Damit zeigt vor allem der
konvexe Profilverlauf mit dorsokaudal rotierter Mandibula einen hohen Stellen-
wert in der kieferorthopadischen Diagnostik im Rahmen des Screenings zur
Reduktion des OSA-Risikos. Bei diesen drei Risikofaktoren waren die p-Werte
kleiner als 0,05 und die Heterogenitat zwischen den untersuchten Studien unter
10%. Zu betonen ist auch der Studienumfang von vier bis acht Studien, der in
anderen Metaanalysen zu dieser Thematik bisher nicht erreicht wurde. Auf-
grund dessen sollten die Risikofaktoren N-ANS, ML-NSL und Gn-Go-Ar, zur
sicheren Anwendung in der kieferorthopadischen Diagnostik, in weiteren Stu-
dien mit hdheren Studienteilnehmerzahlen naher untersucht werden. Drei weite-
re Risikofaktoren (UL, UT, MP-H) zeigen eine deutliche statistische Signifikanz
zu vergrolRerten Werten in der Patientengruppe, wodurch auch diese Risikofak-
toren einen hohen Stellenwert in der weiteren Forschung erlangen. Der p-Wert
liegt bei den drei Risikofaktoren unter 0,00001, wodurch die Wahrscheinlichkeit
fur einen zufalligen Zusammenhang mit der OSA-Erkrankung sehr gering ist,
jedoch liegen die Heterogenitaten zwischen 63 und 90%.

Bei allen anderen Risikofaktoren war die Heterogenitat der eingeschlossenen
Publikationen sehr hoch. Fur eine derzeitige sichere Verwendung in der FRS-
Analyse zur Abschatzung des Risikos einer OSA fehlt jedoch die Evidenz. Zu-
sammenfassend stellen vor allem die drei Risikofaktoren N-ANS, ML-NSL und

Gn-Go-Ar eine Grundlage flr weitere Forschungen dar. Auf zukinftige Studien-
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ergebnisse ist zu hoffen. In weiteren Untersuchungen sollte mit einer hoheren
vergleichbaren Studienanzahl sichergestellt werden, dass ein Zusammenhang
mit dem Auftreten einer OSA besteht, um diesen in der kieferorthopadischen
Diagnostik fur die Fraherkennung, als auch fur einen madglichen therapeuti-
schen Ansatzpunkt zur Reduktion des OSA-Risikos zu nutzen. Hierzu sollten
dem Alter und dem BMI angepasste Studienteilnehmer rekrutiert werden. Er-
leichterung wirde zukulnftig eine Vereinheitlichung der Definitionen der kepha-
lometrischen Parameter fir weitere Untersuchungen bringen, da sich diese un-
terschiedlichen Bezeichnungen bei der Auswahl und Zusammenfuhrung der
Daten oft als irrefUhrend erwiesen haben.

Fir die Kieferorthopadie ist die Erkenntnis Uber einen Zusammenhang von be-
stimmten kephalometrischen Parametern mit OSA ein groRer Schritt in Rich-
tung Fruherkennung. Da sich viele Kinder zum Zeitpunkt der kieferorthopadi-
schen Diagnostik noch in der Wachstumsphase befinden, konnte das Wachs-
tum entsprechend gelenkt und zur Therapie bzw. Pravention von OSA genutzt
werden. Einen Einfluss auf die Lage des Oberkiefers hat zum Beispiel die Delai-
re-Maske, die das Wachstumsfenster nutzt und den zu weit nach dorsal gele-
genen Oberkiefer durch den entsprechenden Impuls nach vorne verlagert. Da-
durch kann der hintere Atemweg erweitert und die OSA behandelt werden. Vie-
le andere kieferorthopadische Therapiemdoglichkeiten zur Behandlung einer
OSA sind moglich, jedoch sollten diese bei Kindern nicht zu spat begonnen
werden. Bei Erwachsenen ist haufig nur eine Dysgnathie-Operation im kiefer-
orthopadischen Rahmen maoglich, um die den hinteren Atemweg einengende
skelettale Dysgnathie kausal zu behandeln. Zur Vermeidung der damit einher-
gehenden operativen Risiken bleiben sonst im Erwachsenenalter meist nur
symptomatische Therapien, wie zum Beispiel mittels CPAP oder einer Unterkie-
ferprotrusionsschiene. Aus diesem Grund ware eine Sensibilisierung und Auf-
klarung der Zahnarzte sinnvoll, um das Wachstumsfenster nicht zu verpassen.
Eine rechtzeitige Uberweisung zum Kieferorthopaden sollte erfolgen. Nicht nur
die Zahnarzte, sondern auch die Kieferorthopaden, konnten in Zukunft starker
sensibilisiert werden und im Anamnesebogen im Rahmen der kieferorthopadi-

schen Diagnostik die typischen Symptome einer OSA erfragen und dokumentie-
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ren. Zu der klassischen FRS-Auswertung sollten weitere Parameter, wie die
Lange und die Dicke des weichen Gaumens und die Lage des Hyoids in Relati-
on zur Mandibula, standardmaRig integriert werden. Bei Auffalligkeiten sollten
die genannten kephalometrischen Parameter in der FRS-Analyse auf Hinsicht
einer moglichen OSA berucksichtigt, aber nicht fur die alleinige Diagnosestel-
lung verwendet werden. Fur eine definitive Diagnosestellung bedarf es an-
schlielend einer Untersuchung durch einen schlafmedizinisch-weitergebildeten
Hals-Nasen-Ohren Arzt, Internisten oder Pneumologen.

Um eine sichere Aussage zum Risiko einer OSA mithilfe der FRS-Analyse stel-
len zu kdnnen, besteht weiterhin Forschungsbedarf, um fur Patienten zukinftig
eine schnelle Therapie zu ermdglichen und so die durch OSA verursachten

Spatfolgen zu minimieren oder zu vermeiden.
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Die obstruktive Schlafapnoe (OSA) ist eine schlafbezogene Atmungsstérung mit
sich wiederholender teilweiser oder kompletter Einengung der oberen Atemwe-
ge, wodurch sich die Sauerstoffsattigung im Blut reduziert und sich das Risiko
einer kardiovaskularen Erkrankung erhoht. Da bei Kindern die Fruherkennung
wegen untypischer Symptome erschwert ist und ein Hinweis auf ein erhdhtes
Risiko bei bestimmten Gesichtsschadelkonfigurationen besteht, kann die kiefer-
orthopadische Untersuchung in Form des FRS Hinweise geben. Daher wurden
in der vorliegenden Untersuchung Anzeichen gesammelt, ob bestimmte Ge-
sichtsschadelkonfigurationen bei Patienten mit diagnostizierter OSA von denen
der Kontrollpatienten ohne OSA abweichen, um bei OSA-Patienten abweichen-
de FRS-Werte zu identifizieren und diese in der Fruherkennung der OSA zu
nutzen. Hierfur wurden Veroffentlichungen eingeschlossen, die FRS-
Auswertungen von kindlichen und erwachsenen OSA-Patienten und Kontroll-
gruppen, die mit einer Polysomnografie untersucht wurden, enthalten. Fir die

systematische Literaturrecherche in den elektronischen Datenbanken wurden

* « *

die Suchbegriffe ,,orthodontic* “, ,craniofacial “, “cephalometr

ram “, ,OSA* “ ,UARS “, ,SAHS “, , sleep disordered breathing “, ,SDB ,

, »Cephalog-

,Sleep apnea “ und ,sleep apnoea “ kombiniert. Alle durch die Recherche
identifizierten Publikationen wurden sortiert und die potentiell relevanten Risiko-
faktoren extrahiert. FUr die Berucksichtigung in der vorliegenden Arbeit, muss-
ten die potentiellen Risikofaktoren zuvor in mindestens vier Studien, bei ver-
gleichbarer Messung des arithmetischen Mittels und der Standardabweichung,
untersucht worden sein. Desweiteren erfolgte eine risk-of-bias-Beurteilung der
eingeschlossenen Publikationen.

Anhand der Suchstrategie wurden initial 3.016 Publikationen gefunden, von de-
nen final 19 in die statistische Auswertung mit einbezogen werden konnten. In
vier der eingeschlossenen Studien waren die Studienteilnehmer Kinder im Alter
zwischen 5 und 10 Jahren. Einige Studien enthielten nach Alter, BMI und/oder
Geschlecht angepasste Kontrollgruppen. Der BMI lag bei allen erwachsenen

Patienten Uber dem Normbereich. Neben den bekannten Risikofaktoren Alter
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und BMI konnten ebenso Tendenzen und Hinweise auf einen Einfluss einiger
kephalometrischer Parameter auf OSA gefunden werden.

Sehr gute und eindeutige Ergebnisse fur einen Hinweis auf einen Einfluss zur
Erkrankung an OSA lieferten die Werte fir den Kieferwinkel (Gn-Go-Ar), die
Ebene zwischen dem Menton und Gonion, als Ausdruck fur die Inklination der
Mandibula zur Schadelbasis (ML-NSL) und die Strecke vom Spina nasalis ante-
rior zum Nasion als Mal} fir die vordere obere Gesichtshdhe (N-ANS). Bei allen
drei Parametern sind die Werte in der Patientengruppe signifikant groRer
(p<0,05) als in der Kontrollgruppe und es liegt eine geringe Heterogenitat von
unter 10 % zwischen den Studien vor. Ebenfalls einen Hinweis auf einen Ein-
fluss lieferten der Schadelbasisknickungswinkel (NSBa), die Lange der vorde-
ren Schadelbasis (SN), der Abstand des Hyoids zum Mandibularplanum (MP-
H), die Lagebeziehung der Mandibula im Vergleich zur Maxilla (ANB), sowie die
Dicke (UT) und die Lange (UL) des weichen Gaumens. Jedoch weisen die ge-
nannten Parameter eine relativ hohe Heterogenitat auf und bei einigen ist der p-
Wert grdéfder als 0,05. Keinen Hinweis auf einen Einfluss lieferten die restlichen
Parameter (SNA, SNB, ANS-Me, S-Go, tot. anterior face height, MPAS und
PAS).

Zusammenfassend sind bei Patienten mit OSA, im Vergleich zu der gesunden
Kontrollgruppe, abweichende Werte bei der Lage und bei der Wachstumsrich-
tung der Mandibula zur Schadelbasis, bei der vertikalen Gesichtsschadelkonfi-
guration, bei der Lage des Hyoids und bei der Ausdehnung des weichen Gau-
mens zu vermerken. Fur die Kieferorthopadie ist die Erkenntnis Uber einen Zu-
sammenhang bestimmter Parameter mit OSA ein groRer Schritt in Richtung
Fraherkennung der Erkrankung. Somit sollten die entsprechenden Parameter in
die klassische FRS-Auswertung integriert werden. Aufgrund des teilweise un-
vollstandigen Studiendesigns sind die Heterogenitat und die Verzerrung der
Ergebnisse bei fast allen untersuchten Risikofaktoren recht hoch, so dass zur
Verifizierung der Ergebnisse weitere klinische Studien erforderlich sind. Um
mogliche Spatfolgen einer OSA zu vermeiden, sollten heute bereits auffallige
Parameter ein Anlass sein, Patienten bei entsprechender auffalliger Anamnese

zur facharztlichen Untersuchung zu Uberweisen.
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11 Anhang

11 Anhang

11.1 Daten fur die statistische Auswertung

11.1.1 Alter
11.1.1.1 Frauen und Manner
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Johns 1998 329 4.7 48
Higurashi 2001 44.6 13 44
Verin 2002 60 9 15
Gungor 2013 51.5 11.01 16
11.1.1.2 Manner
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Jamieson 1986 49.5 1.5 142
Zucconi 1993 49.5 10.8 14
Miyao 2000 46.7 11.2 10
Battagel 2000 52.3 9.1 45
Bayat 2017 53.5 13.3 62
11.1.1.3 Frauen
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Jamieson 1986 50.4 10.6 13
Guilleminault 1988 47.8 12.7 27
Bayat 2017 53.1 6.4 12
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Kontrollgruppe

Mean
28
26.1
34
48.06

SD
5.8
8.7

9.74

Kontrollgruppe

Mean
28.6
38.2
48.3
41.8
21.5

SD
14
10.4
10.9

1.3

Kontrollgruppe

Mean
27.7
271
25

SD
9.8
7.2
6.9

Total
54
34
10
16

Total
29
10
50
24

Total
20
16
43



11 Anhang

11.1.14 Studien mit einer Anpassung der Kontrollgruppen an das Alter der
Patientengruppe

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Akpinar 2011 43,47 11,70 20 42,72 10,61 20
Deng 2012 9,5 1,0 15 9,6 1,8 15
Maltais 1991 50,0 10,9 40 50,5 8,9 17
Pirila Parkki- 2010 7,7 1,91 26 7,3 1,78 70
nen
Vieira 2011 7,85 20 7,35 20
Vieira 2014 5,18 14 5,07 15
Gungor * 2013 51,5 11,01 16 48,06 9,74 16
Johns * 1998 32,9 4,7 48 28,0 5,8 54

* die Anpassung des Alters der Kontrollgruppe an die Patientengruppe wurde eventuell durch-
gefiihrt, aber nicht ausreichend dokumentiert

11.1.2 Body Mass Index (BMI)

11.1.2.1 Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Johns 1998 28 3.8 48 24.8 2.7 54
Maltais 1991 37.9 9.7 40 22.7 3.8 17
?er:a Parkki- 5010 16.6 3.46 26 16.6 2.23 70
Verin 2002 34 3 15 22 2 10
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11.1.2.2

Studie
Battagel
Bayat
Miyao

Zucconi

11.1.2.3

Studie
Bayat

Guilleminault

Manner

Jahr
2000
2017
2000
1993

Frauen

Jahr
2017
1988

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
27.6 3.2 45
29.6 4.8 62
271 24 10
28.2 3.7 14
Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
28.9 55 12
38.4 6.6 27

11.1.3 Body Mass Index (BMI) sauber

11.1.3.1

Studie
Johns
Maltais

Pirila Parkki-
nen

Jahr
1998
1991

2010

Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
28 3.8 48
37.9 9.7 40

16.6 3.46 26

185

Kontrollgruppe

Mean SD
24.5 2.2
245 4

22 2.7
23.7 1.6

Kontrollgruppe

Mean SD
23.5 3.8
25.8 3.8

Kontrollgruppe

Mean SD
24.8 2.7
22.7 3.8
16.6 2.23

Total
24

50
10

Total
43
16

Total

17

70



11 Anhang

11.1.3.2 Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Miyao 2000 271 2.4 10 22 2.7 50

11.1.3.3 Studien mit einer Anpassung der Kontrollgruppen an den BMI der

Patientengruppe
Untersuchungsgruppe
(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Akpinar 1986 28,62 473 20 26,30 2,49 20
s'err':"i Parkki- o010 166 3.46 26 16.6 2.23 70
Vieira * 2011 Non 20 Non 20
obese obese
Vieira * 2014 Non 14 Non 15
obese obese

* die Anpassung der BMI-Werte der Kontrollgruppe an die Patientengruppe wurde eventuell
durchgefiihrt, aber nicht ausreichend dokumentiert

186



11 Anhang

11.1.4 SNA
11.1.41 Frauen und Manner
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Bayat, 2017 82.72 4.38 74
Deng 2012 80.26 5.2 15
Gungor 2013 80.93 3.84 16
Higurashi 2001 79.8 6.5 44
Johns 1998 83.2 4.6 48
Maltais 1991 81.6 45 40
Pirla Parkki- 5010 820 361 26
nen
Verin 2002 84 4 15
11.1.4.2 Manner
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Akpinar 2011 81.53 3.47 20
Bacon 1989 80.4 4.3 43
Battagel 2000 81.6 3.7 45
Jamieson 1986 82.1 4.2 141
Miyao 2000 84.3 2.9 10
Tangugsom 1095 8034 432 100
hard
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Kontrollgruppe

Mean SD
81.95 412
82.29 2.9
82.29 3.77
81 3.6
83.8 4.4
79.6 4.5
81.3 2.93
83 5

Kontrollgruppe

Mean SD
81.59 242
82.6 35
80.8 3.9
80.5 2.3
81.4 2.9
81.79 4.47

Total
52
15
16
34
54
17

70

10

Total
20
40
24
29
50

36



11 Anhang

11.1.4.3 Frauen
Studie Jahr
Guilleminault 1988
Jamieson 1986
11.1.5SNB

11.1.5.1 Frauen
Studie Jahr
Maltais 1991
Johns 1998
Higurashi 2001
Verin 2002
Pirila-

Parkkinen 2010
Deng 2012
Gungor 2013
Bayat 2017

Untersuchungsgruppe

(OSA)

Mean SD

80.6 4 27

80.1 3.6 13
und Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA)

Mean SD

79.3 4.3 40

79.5 4.4 48

74.9 6.8 44

81 4 15

77.3 3.32 26

75.82 4.3 15

79.55 4.59 16

79.76 4.05 74

188

Total

Total

Kontrollgruppe

Mean SD Total
81.4 2 16
82.5 2.8 20
Kontrollgruppe

Mean SD Total
78.2 4.5 17
80.9 4.4 54
77.2 3.8 34
82 4 10

77.2 2.93 70

78.71 2.61 15
78.46 4.02 16
77.95 4.82 52



11 Anhang

11.1.5.2 Manner
Studie Jahr
Jamieson 1986
Bacon 1989
Tangugsorn

hard 1995
Battagel 2000
Miyao 2000
Akpinar 2011
11.1.5.3 Frauen
Studie Jahr

Guilleminault 1988

Jamieson 1986

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
79 4.2 142
77.9 4.5 43

77.56 4.42 100

78.2 3.7 45
78.2 3.5 10
81.48 4.17 20

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
77 4.9 27
76 4.3 13
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Kontrollgruppe

Mean SD
78.7 2.6
80.2 3.5
79.69 3.96
78.6 4.2
78.4 3
79.63 2.81

Kontrollgruppe

Mean SD
78 2.1
78.4 2.4

Total
29
40

36

24
50
20

Total
16
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11.1.6 ANB
11.1.6.1 Frauen und Manner
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Maltais 1991 3.2 2 40
Johns 1998 3.7 2.2 48
Higurashi 2001 4.9 1.7 44
Verin 2002 3 3 15
Pirila Parkki- 2010 57 24 26
nen
Deng 2012 4.43 3.1 15
Gungor 2013 1.39 3.41 16
Bayat 2017 3.05 3.62 74
11.1.6.2 Manner
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Bacon 1989 2.7 3 43
Tangugsom 4495 278 2.97 100
hard
Miyao 2000 6.1 1.2 10
Battagel 2000 3.2 2.1 45

190

Kontrollgruppe

Mean
2.8

3

3.8

2

4

3.58
3.83

SD
1.9
2.1
2.1
2

2.11

2.39
2.44
2.73

Kontrollgruppe

Mean

2.3

2.1

3
1.9

SD
2.

2.2

1.
2.

Total
17
54
34
10

70

15
16
52

Total
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11.1.7 SN

11.1.7.1

Studie Jahr
Deng 2012
11.1.7.2 Manner
Studie Jahr
Bacon 1989
Tangugsorn

hard 1995
Zucconi 1993
11.1.8 NSBa
11.1.8.1

Studie Jahr
Deng 2012
Johns 1998
Pirila Parkki- 2010
nen

Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe
(OSA)
Mean SD Total

60.81 7.71 15

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
72.9 3.1 43

71.18 3.13 100

71.9 4.5 14

Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
131.2 4.83 15
129.5 5.2 48

129.4 4.25 26

191

Kontrollgruppe
Mean SD
57.94 2.56

Kontrollgruppe

Mean SD
77.4 3.5
74.23 3.16
751 2.3

Kontrollgruppe

Mean SD
119.93 275
129.4 5.5
130.5 4.48

Total
15

Total
40

36

10

Total
15

70



11 Anhang

11.1.8.2 Manner
Studie Jahr
Bacon 1989
Battagel 2000
Jamieson 1986
Tangugsorn

hard 1995
Zucconi 1993
11.1.8.3 Frauen
Studie Jahr
Jamieson 1986
11.1.9 N-ANS
11.1.9.1 Frauen
Studie Jahr
Deng 2012
Johns 1998
Maltais 1991
Vieira 2011
Vieira 2014

Untersuchungsgruppe
(OSA)
Mean SD Total
130.4 6.6 43
126.2 54 45
128.7 6.4 142
129.16 53 100
128.6 4.5 14
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Mean SD Total
131.4 6.8 13
und Manner
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Mean SD Total
50.61 4.63 15
58.2 3.6 48
54.9 6.2 40
48.4 2.3 20
42.5 2.8 14

192

Kontrollgruppe

Mean
131.8
132.6
131.9

129.92

131.3

SD
4.6
5.2
5.5

4.48

5.9

Kontrollgruppe

Mean

132.6

SD
4.4

Kontrollgruppe

Mean
47.6
56.6
55.3
46.7
42.5

SD
6.13
4.2
3
3.1
2.7

Total
40
24
19

36

10

Total

Total
15
54
17
20
15
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11.1.9.2

Studie
Miyao

11.1.10

11.1.10.1

Studie
Deng
Johns
Maltais
Vieira

Vieira

11.1.10.2

Studie
Miyao

Zucconi

Manner

Jahr
2000

ANS-Me

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
62 3.6 10

Frauen und Manner

Jahr
2012
1998
1991
2011
2014

Manner

Jahr
2000
1993

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
67.43 6.35 15
79.2 8.7 48
74.7 7.4 40
65.8 4.6 20
58.2 3.3 14
Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
81.2 4.6 10
74.2 9.6 14

193

Kontrollgruppe
Mean SD
59.5 3.1

Kontrollgruppe

Mean SD
62.17 3.08
77.7 9
73.5 8.4
62.3 4.3
60.4 4.2

Kontrollgruppe

Mean SD
77.9 5.7
77.2 7.3

Total
50

Total
15
54
17
20
15

Total
50
10
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11.1.11 S-Go (post FH)

11.1.11.1 Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Deng 2012 69.99 6.58 15
Gungor 2013 87.33 8.82 16
Vierra 2011 67.5 4 20
Vieira 2014 60.2 4.8 14
11.1.11.2 Manner
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Tangugsomn — 4o95  g562  5.89 100
hard

11.1.12 Total anterior face height

11.1.121 Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Deng 2012 113.62 10 15
Gungor 2013 134.64 11.06 16
Vieira 2011 109.9 5 20
Vieira 2014 97.5 5 14

194

Kontrollgruppe

Mean SD
68.07 4.45
90.25 7.17
65.5 4.3
59.8 4

Kontrollgruppe
Mean SD

88.88 4.73

Kontrollgruppe

Mean SD
108.5 6.93
138.83 9.06
106 5.6
98.7 4.3

Total
15
16

15

Total

36

Total
15
16

15
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11.1.12.2 Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
I::‘dgugsom 1995 13014 7.24 100 126.13  6.54 36

11.1.13 ML-NSL

11.1.13.1 Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Deng 2012 41.31 6.08 15 38.84 4.21 15
Gungor 2013 32.66 7.36 16 34.11 5.27 16
?er:a Parkki- 2010 355 4.62 26 34.5 4.68 70
Vieira 2014 37.9 4.4 14 37 54 15
11.1.13.2 Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Bacon 1989 34.3 75 43 29.8 6.1 40
Jamieson 1986 33.3 7.5 142 31.8 6 19
Tangugsorn — yo95 3356 8.7 100 2864 58 36
hard
Zucconi 1993 31 8.4 14 314 8 10
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11.1.13.3 Frauen

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Jamieson 1986 36.9 7.4 13 35.9 6.8 14

11.1.14 Gn-Go-Ar

11.1.141 Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Deng 2012 131.1 6.08 15 129.36 5.1 15
11.1.14.2 Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Battagel 2000 127.5 7.4 45 125.1 5.7 24
I:r”dgugsom 1995  123.32 7.84 100 120.13  6.66 36
Zucconi 1993 125.3 5.3 14 125.9 9.1 10
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11.1.15 MP-H

11.1.15.1 Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Bayat 2017 19.26 6.77 74
Deng 2012 10.88 7.27 15
Gungor 2013 25.87 7.33 16
Johns 1998 23 7 48
Verin 2002 24 7 15
Vieira 2011 16.4 6.5 20
Vieira 2014 11.8 4.4 14
11.1.156.2  Manner
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Akpinar 2011 28.81 10.09 20
Battagel 2000 26.3 6.6 45
Jamieson 1986 26.6 6.7 142
Miyao 2000 23.5 5.1 10
Tangugsom 4995 2536 572 100
hard
11.1.15.3  Frauen
Untersuchungsgruppe
(OSA)
Studie Jahr Mean SD Total
Jamieson 1986 23.4 7 12
Guilleminault 1988 25.8 7 27

197

Kontrollgruppe

Mean SD
11.18 4.37
9.52 4.82
19.75 6.57
17.6 6.1
12 5
8.1 4.8
8.1 3.7

Kontrollgruppe

Mean SD
14.99 3.46
22.5 5.7
15.5 4.9
14 5.4
17.06 5.57

Kontrollgruppe

Mean SD
13.7 4.2
13.4 4

Total
52
15
16
54
10
20
15

Total
20
24
29
50

36

Total

16
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11.1.16 UL (mm)
11.1.16.1

Studie Jahr
Bayat 2017
Deng 2012
Gungor 2013
Johns 1998
Pirila Parkki- 2010
nen

Verin 2002
11.1.16.2 Manner
Studie Jahr
Akpinar 2011
Bacon 1989
Battagel 2000
Jamieson 1986
Miyao 2000
Tangugsorn 1995
soft

11.1.16.3 Frauen
Studie Jahr

Guilleminault 1988

Jamieson 1986

Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe
(OSA)
Mean SD Total

37.52 6.55 74
33.28 6.07 15
42.71 5.14 16
43.1 5.8 48

28.4 4.06 26

41 7 25
Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
44.77 2.25 20
45.6 4.1 43
38.4 5.1 45
46.7 6.7 142
51.4 6.6 10

49.16 6.56 100

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
43.1 5.6 27
44.7 5.7 12

198

Kontrollgruppe

Mean SD
325 4.55
32.71 3.43
41.66 5.47
42 5.5
27.7 2.97
36 4

Kontrollgruppe

Mean SD
36.73 2.16
38.7 3.2
40.6 4.5
37.3 9.1
39.2 3.1
41.23 4.35

Kontrollgruppe

Mean SD
36.1 5.5
36.3 5.6

Total
52
15
16
54

70

10

Total
20
40
24
29
50

36

Total
16
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11.1.17 UT(mm)

11.1.17 1 Frauen und Manner

Studie Jahr
Bayat 2017
Deng 2012
Gungor 2013
E(iarri]lé Parkki- 2010

11.1.17.2 Manner

Studie Jahr
Akpinar 2011
Battagel 2000
Miyao 2000
;’oaf?gugsorn 1995

11.1.18 MPAS

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
10.3 2.25 74
6.88 1.7 15

9.84 2.02 16

8.2 1.27 26
Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
10.89 1.43 20
12.4 1.9 45
13.8 26 10

11.75 1.89 100

11.1.18.1 Frauen und Manner

Studie Jahr
Deng 2012
Johns 1998
Pirila Parkki- 2010
nen

Untersuchungsgruppe
(OSA)

Mean SD Total
5.54 2.58 15
10.8 4.8 48
12 5.3 26

199

Kontrollgruppe

Mean SD
7.48 1.53
6.32 1.26
9.24 1.95
7.6 1.1

Kontrollgruppe

Mean SD
8.94 1.16
10.4 1.3
11.2 1.6
10.03 1.69

Kontrollgruppe

Mean SD
6.73 2.01
9.6 3.2
11.9 3.98

Total
52
15
16

70

Total
20
24
50

36

Total
15
54

70
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11.1.18.2 Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Miyao 2000 9.5 4.1 10 16.1 2.3 50

11.1.19 PAS

11.1.19.1 Frauen und Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Pirila Parkki- 5010 12.7 3.76 26 10.1 3.05 70
nen
11.1.19.2 Manner

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Battagel 2000 8.9 4.4 45 10.8 3.1 24
Jamieson 1986 5.3 3.3 138 11.2 2.8 29
ljfrt‘gugsom 1995  8.83 3.65 100 1169  3.99 36
11.1.19.3 Frauen

Untersuchungsgruppe

(OSA) Kontrollgruppe
Studie Jahr Mean SD Total Mean SD Total
Jamieson 1986 5 3 13 9.9 3.6 20
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11.2 QUIPS Tool zur Einschatzung des Risikos einer Ergebnisverzerrung

(Risk of bias)

QUIPS Risk of Bias Assessment Instrument for Prognostic Factor Studies

Modified from: Hayden JA, Coté P, Bombardier C. Evaluation of the Quality of Prognosis Studies in Systematic Reviews. Annals of Internal

edicine. Z006;144:427-437, with the assistance of the QUIPS-LBP

Working Group.

Author and year of
publication

Study identifier
Reviewer

Biases

Issues to consider for judging overall rating of "Risk of bias"

Study Methods & Comments

Rating of reporting

Rating of "Risk of bias"

Instructions to assess the risk of
each potential bias:

These issues will guide y our thinking and judgment about the cverall risk of bias within each of the &
domains, Seme issues’ may net be relevant to the specific study or the review research question,
These issues are taken together to inform the overall judgment of potential bias for each of the §
domains.

Provide comiments or test exerpts in the white bozes below, as
necessany, ta fagilitate the consensus prawess that will Fallow,

ick. on each of the blue cells and
choose from the drop down menu to
rate the adequacy of reparting as yes,
|, N0 of unsure.

izk on the green cells; choose from
the drop-down menu te rate potential
risk of bias far each of the & domains
as High, Woderate, or Low considering
all relevant issues

1. Study Participation

Goal: To judge the risk of selection bias [likelihood that rel ations
between A5 and is diff for panticipants and eligible non-
par

ipants).

Birtirce o et fogrdticy

The souree population of population of interest is adequately deseribed for key characteristics

[LIST).

At e JTE POt

The sampling frame and recruitment are adequately described, including methods ko identify the
=.am ple sufficient bo limit potential bias (number and type used, e.q., refemal patterns in health cane)

Secriitment netng

Fratiod of resruitment iz adsquatsly deseribed

Flaes Sk ottt

Prlace of necruitment [22ting and geographic location] are adequately deseribed

Arcbisicns s epchiio coles

Inclusion and exclusion criteria are ade quately described [e.g,, including explicit diagnostic criteria or
“zero time™ dezeription],

There is adequate participation in the study b

Easeiine crvarsorenieiics

The bazeline study sample [i.e., individuals entering the study) is ade quate ly dez cribed For key
char ackeristics [LIST).

Summary Study participation

The study sample represents the population of interest on key characteristics,
sufficient to limit potential bias of the observed relationship between PF and
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2. Study Attrition

Geal: Te judge the risk of attrition bias (likelihood that relationship
batween £F and gwtoame are diffterent for complating and non-

oS O el ST Fiesponse rate [ie., proportion of study sample completing the study and prowviding outcome data)is
araiaive far arars adequate,

Abtermyis dor ool indgrmadicas o . . ;
articjrants wic dh - Artempts to collect information on participant s who dropped out of the study are described.

T RECITE AT R ATy o .

et ot o Foossig Fieascns for loss to follew-up are provided.

RN CHTHE SR o SRS SO
TR (T (SE A o Al

Participants host bo follow-up are adequately des cribed For key characteristics [LIST].

There are noimportant differences between key characteriztics [(LIST] and outcomes in par
wha completad the study and thaz e wha did nat.

ipants

on Summ ary

Loss to fol p [from b li ple to study population analyzed] is mot
iated with key ch eristics [i.e_, the study data adequately represent the
zample) sufficient to limit potential bias to the abzerved relationship betweesn PF

and cutcome.

3. TqO@_._ ostic Factor Goal: To judge the risk of nt bias related to how PF was
d (diff ial me of PF related to the level of outcome).
Measurement
et o the EF A clear n_m:_.__n__.u.: D-.n_muo:_uzo_._ aof 'PF' iz provided [e.g. including doze, lewel, duration of expasure,
and clear specification of the method of me asurement).
Iethod of PF me azurement iz adequately valid and reliable to limit misclassification bias (e
Yol and Sedabe Mesmurament oF | inelude ralavant autzide zources af infarmation an meazurement praperties, slzo characteristics,
Lo such as blind measurernent and limited reliance on recall).
Coontinuous wariables are reported or appropriate cut-points [ie. not data-dependent] are used.
At ane Setting oSS . . -
A The method and setting of measurement of PF is the same for all study participants.
ST O GaE GrniF asaiaile - n
o smasisic Addequ ate proportion of the study sample has complete data for PF vari able.
At wesed Snr iR Gads

PF Measurement Summar

4. Qutcome Geal: Te judge the risk of bias related to the nt of o
Measurement (diffarential me. t of out related to the basaline level of PF).
it ¥ the Cuteame A clear definition of outcome is provided, including duration of follow-up and level and extent of the

OUECOME Construct,

Pl e Fediadie Aeasuremsednt of
ERACGTIE

Thie method of outeome measurement used is adequat ely v alid and reliable to limit miselassi
bias [e.g., may include relevant outside sources of information on measurement properties, also
char acteristics, such as blind measuremnent and confirmation of outcome with valid and reliable test).

Akt s S ting o CRA TR
Aleasurament

Thie methiodd and < etting of oukcome measurement is the same for all study participants.

Dut [T I

Summary

Lud, oF dn b # is adequately measured in study participants bo sufficiently
limit potential bias.
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5. Study Cenfounding

Goal: To judge the risk ol bias due to confounding [i.e. the effect of PF is
distorted by another Factor that is related ta PF and owtcome).

Lo e S B

Ll oo ey, inmhud g Leeat e L (Ley vanizbles invoneeplaal npodzl LSTYL e

DRemdnrticn ou e condaca g st

ons of the important confounders measured are arovided [2.3., irclucing Joss, lexel, and
duration of exosares).

Ieasurement ot all Impoitanl conkounde s 15 adequately 2alid and rel able | e.q., may mclude relewvant

Pl s Fediatde Messurarmean of N . ; .
= outside ources of inlormation o measurement propertizs, also charaokerisios, such az blird
et ) "

measdrenent anc limtedreliznee on ecdl).
Mofewdeng sod SEing o

Lol e et

The mathad and <atting o confrnnding maazirameart are tha zame far al <hody participant =

Aferd oy omersine menaiar oA

Aspropriste methodssreusad il imputation iz used for missirg confcundsr dsta.

L A LT
Crndnanaliny

Important potzntial confoundzrs are zcccunted For inthe shucy design (e.g.. matching For bey
wariatles, straification, oi init 3l azsembly of comparable aroups)

Impotant potzntizl confoundsrs are soccunted For inthe analsis[i.e, approfriate adustmen:).

Study Confounding Summary

Impaortant potential confounders are appropriately accosnted for, limiting
potantial hias racpent bt the ralatinnchip batwasn PF and suronme

6. Statistical Analysis
and Reporting

Goal: To judge the risk ol bias ielated to the statistical analwsis and
presentation of results.

Sremamtating: oo smsitica s sty

Thereis subficient presenlaticn ol data to assessthe adequacy ol the anzlysis.

R e e

The z:rateqy Far model building (i.e., inzlusion 2f variablesin the statiz:icalmodel)is appropriste a1d
i Dazmed o d sunsepiual franeso koo noade

Tha salected statistical madal iz sdsquats Farthe design af the stady.

Sieprting of recealts
Statistical Analysis and
Fresemarion Summary

Thereis no selective wpcrting ofrescts,
The statistical analy.
porentlal for presentaton of Invalld or spuillous results.
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Macifie from: Hayden <&, Coté P, Bombardier C. EvalLaticn ol the Guality 3F Fraguos 5 Siudies inSystematic Reviews. Annals of Internal Medicire, 2I0644:427437
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