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Sporgsmal 1

Vurdering af sovnforstyrrelser pd grundlag af ordinering af sovemedicin er en
fremgangsmdde med betydelig usikkerhed. Det ligger uden for projektets rammer at
indhente mere palidelige oplysninger ved interview og/eller registrering af sovn, men
ansogerne bor diskutere den tvivisomme validitet af de registerbaserede data og forholde sig

til bias, der kan opstd som folge heraf.

Tidligere studier har indikeret en sammenhaeng mellem trafikstgj og bade selvrapporteret
forbrug af sovemedicin (Franssen et al. 2004;Floud et al. 2011;de Kluizenaar et al. 2009) samt
register-baseret information om brug af receptpligtig sovemedicin (Evandt et al. 2014).
Revieweren (Janne Tolstrup) har ret i, at vi ikke direkte kan adressere hvorvidt stej fra
vindmeller forstyrrer folks sevn. Dog mener vi at brug af sovemedicin er et interessant
endpoint i sig selv, da brug af sovemedicin er associeret med lengerevarende eller svarere
sovnforstyrrelser. For eksempel fandt et nyligt svensk studie at 22 % af voksne svenskere med
sovnforstyrrelser (der pavirkede deres hverdag) brugte receptpligtig sovemedicin (Mallon et
al. 2014).

Vores definition af sovemedicin er ATC-grupperne: NOSCF (benzodiazepin-
lignende midler) og NOSCD eksklusiv NO5CDO08 (benzodiazepiner, hypnotika). Herved
ekskluderes starstedelen af de benzodiazepiner der gives for andre indikationer, som epilepsi
og angst. Nogle medikamenter i NOSCD bruges dog ogsd imod angsttilstande. Patienter med
disse indikationer vil dog kun udgere en meget lille del af den samlede case population,
serligt da det meste sovemedicin (55 % i 1996 stigende til 85 % 1 2013 (WWW 1)) udskrives
fra ATC-gruppen NOSCF, der stort set udelukkende bruges til sgvnlidelser. Vi forventer
saledes at kun en meget lille del af vores cases vil have andre indikationer end
sovnforstyrrelser. Vi planlegger desuden i sub-analyser at gge specificiteten yderligere ved at
fokusere pa benzodiazepin-lignende midler.

Sevnforstyrrelser er associeret med andre lidelser, som for eksempel depression,
og som beskrevet i protokollen, vil vi foretage statistiske test af hvorvidt de forskellige
sygdomme kan vere konfoundere eller effekt-modifikatorer i vores data og inkorporere den

viden i vores analyser, eksempelvis ved justering eller stratificering.



Safremt vi finder en overbevisende sammenhaeng mellem vindmellestoj og
indtag af sovemedicin, indikerer dette at der er en generel pavirkning af sevnkvalitet omkring
vindmeller, idet brug af sovemedicin, som defineret 1 dette studie, har en hej specificitet imod
sevnindikationer (selvom sensitiviteten er lav, da mange med sgvnforstyrrelser ikke bruger
sovemedicin). Hvis vi derimod ikke finder en sammenhang, kan vi konkludere at der ikke er
en effekt pd sgvnkvalitet, der giver sig udslag i eget indtag af sovemedicin, men vi kan ikke

konkludere at der ikke er en pavirkning af folks sevnkvalitet generelt.

Sporgsmal 2
Grundlaget for vurdering af udfaldshyppighed i de forventede populationer virker meget

optimistisk, ikke mindst at der forventes 2500 eksponerede graviditeter.

Den i protokollen forventede udfaldshyppighed skal ses i forhold til en forventet
kohortestarrelse pa 45.000 voksne danskere (heraf forventes mindst 10.000 eksponerede),
med opfelgning fra start pé relevante registre og frem til 2013, dvs. en periode pa op til 33 &r.
For fadsler kan kohorten folges fra 1980 og frem. Den gennemsnitlige voksne danske
befolkning i perioden 1980 til 2014 var: 4.125.000 prs (WWW?2). Det gennemsnitlige antal
levende fodsler/ar var i samme tidsrum: 62.000 prs (WWW3). I et tilfaeldigt udsnit af voksne
danskere pa 10.000, svarende til den forventede eksponerede population, forventer vi dermed
4.960 fodsler 1 perioden 1981 til 2013. Selvom der tages hojde for at ikke alle meoller har stiet
siden 1981 og at befolkningssammensatningen omkring mellerne sandsynligvis afviger fra

Danmark som helhed sé forekommer 2.500 fodsler derfor at vaere et konservativt estimat.

Sporgsmal 3
En strategi for fortolkning af resultaterne bor foreligge pd forhdnd.

I fortolkningen af undersogelsens resultater vil vi forholde os til det samlede billede for et
givent endpoint, og vurdere og fortolke resultaterne i forhold til kausalitet ved brug af de ni

klassiske epidemiologiske Bradford Hill kriterier, blandt andet:

e Styrke: jo steerkere sammenhang mellem stgj og endpoint jo mere sandsynligt er det
at sammenhangen er kausal.
e Dosis-respons sammenhang: hvis risikoen for et givent endpoint stiger ved hgjere

eksponering er det mere sandsynligt at ssmmenhaengen er kausal.



e Konsistens: jo flere studier af sammenhang mellem vindmellestoj og helbred 1
forskellige populationer der peger i samme retning, jo mere sandsynligt er det at
sammenhangen er kausal.

e Plausibilitet: er der er teoretisk rationale for sammenhang mellem eksponering og

endpoint er det mere sandsynligt at sammenhengen er kausal.

Alle ni kriterier er beskrevet i detaljer af Rothman and Greenland,1998.
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