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Disclosures

• ResMed, a maker of PAP devices, donated money for the UCSD Sleep 
Medicine Clinic



Outline

• (Brief) Obstructive Sleep Apnea Introduction

• How good is CPAP anyway?

• Non PAP therapies

• Another way to think about OSA Pathogenesis (and non PAP 
therapy)



Pathophysiology



Pathophysiology



Lancet Resp Med 2019

In US - 54 million
24 million



Does the patient need their OSA treated?



Does the patient need their OSA treated?

Ye ERJ 2014
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Continuous Positive Airway Pressure



Positive Airway Pressure



Marin Lancet 2005

Observational Trial of Long-term Cardiovascular Outcomes from OSA

Impact of PAP – CV outcomes



Effect of CPAP (black) vs. sham (white) on BP

Becker Circulation 2003

Impact of PAP – blood pressure



Effect of OSA treatment on blood pressure

Montesi JCSM 2012
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Impact of PAP – Cognitive performance



2013

Impact of PAP – Golf Handicap



Weaver SLEEP 2007

Stimulants for 
residual sleepiness 
in CPAP adherent 
patients?

Impact of PAP – Dose Response



Adherence to CPAP

• Patient report: 75%

• Objectively measured use
• > 4 hrs for > 5 nights/week: 46%

• Intensive compliance programs: 65‐80%



Other Big Data… PAP databases

• ResMed Airview Database 2014‐2017
• 2.62 MILLION patients

• Mile wide, inch deep?

• 75% of those who were SET UP* met CMS adherence



Other Big Data… PAP databases

2020

• Philips EncoreAnywhere
• N= 176,000
• Linked users to zip code



Other Big Data… PAP databases

1. Health disparities in PAP adherence
2. Adherence improving over time



Steady Improvements in Acceptability
Interfaces Auto‐titrating PAP



Steady Improvements in Acceptability
Monitoring



2018





Who to treat with CPAP?

• Can always do a therapeutic trial

• Those with symptoms

• Those with severe medical co‐morbidities

• Those with severe disease (by AHI or substantial oxygen 
desaturations)
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Assumptions about Non PAP therapies

• Adherence for non PAP therapies > CPAP

• Non PAP therapies as effective, or “effective AHI” = CPAP
• Weighted average of AHI
• Effectiveness in terms of AHI, ESS, Blood pressure?

• Cheaper?

• More patient‐centric



Non PAP Therapies

• Behavioral

• Oral Appliances

• Upper Airway Surgery

• Other Devices



• Weight Loss

• Avoid supine sleep

• Avoid alcohol and sedatives

• Allow adequate time for sleep

Behavioral Interventions



Adapted from Peppard JAMA 2000

Weight loss and OSA severity



Bakker AJRCCM 2018How much weight do I need to lose?



Weight loss is still important and should be 
part of OSA care

But weight loss is hard….





Circadian Rhythm and Health

• Eating in line with circadian phase seems healthier than eating outside circadian 
phase

2016



Circadian Rhythm and Health: Time Restricted Feeding



Circadian Rhythm and Health: Time Restricted Feeding in Humans?

2020



• N = 19

• 10 hour feeding phase

• 10 week intervention, recording food 
intake via an app

• Actigraphy, continuous glucose 
monitoring, bloods, weights

Circadian Rhythm and Health: Time Restricted Feeding in Humans?



Circadian Rhythm and Health: Time Restricted Feeding in Humans?



• Weight Loss

• Avoid supine sleep… DEVICES

• Avoid alcohol and sedatives

• Allow adequate time for sleep

Behavioral Interventions

This should be standard of care for overweight 
and obese OSA patients



AJRCCM 2020

• Many therapies have limited evidence
• Trials are small, non randomized

• Often have the assumption that adherence will be better than CPAP

• Variety of surgeries, oral appliances with different operator skill

• Limited outcome data beyond AHI



Position Therapy



Thorax 2020



Non PAP Therapies

• Behavioral

• Oral Appliances

• Upper Airway Surgery

• Other Devices



Apneics

Snorers

Start above the oropharynx if needed…



• Not one device
• Variable efficacy

• Variable practitioner skill
• Hard to predict good response
• Less data re: outcomes 
compared to PAP

• Not insignificant side effects
• TMJ discomfort, dental 
misalignment, and salivation

Oral appliances





Oral appliances



AJRCCM 2013

Kind of data you would like to have



Moderate 
to severe 
OSA



PAP More effective at reducing the AHI



Reduction in Epworth Sleepiness Scale about the same

Compliance higher with oral appliance



CPAP

OA

All completers

All completers with hypertension

OA similar to CPAP

• Effective AHI close

• Both lowered BP in those with HTN

• Which therapy should you try first?
• Variable response?
• Payor?



Predictors of response
• Less severe OSA as assessed by the AHI
• Lower CPAP holding pressure
• Younger
• Less Obese
• Women





•Nasal operation
• Tonsillectomy
•Uvulopalatopharyngoplasty (UPPP)
• Laser‐assisted 
uvulopalatopharyngoplasty (LAUP)

• Radiofrequency tissue volume reduction
• Palatal implants
•Genioglossal advancement
•Maxillomandibular advancement

Surgical Treatment Options



Uvulopalatopharyngoplasty (UPPP)



Best results with most radical surgeries



• Some similar predictors of success: more mild 
OSA, less obesity, obvious upper airway 
abnormality

• “Kissing tonsils”

• Similar shortcomings as OA therapy research

• Co‐evaluation with ENT colleague

Surgical Treatment Options



Non PAP Therapies

• Behavioral

• Oral Appliances

• Upper airway Surgery

• Other Devices

Trying to create larger/stiffer airway
Few good trials
Patient selection/procedure/operator specific



Provent Therapy, Ventus Medical

Nasal Valves



Inspiration
Valve open
Normal breathing

Expiration
Valve closed, increased resistance
Creates positive pressure

Nasal valves act during expiration



What (we think) nasal valves do



Winx

No longer available



Strollo NEJM 2014

Hypoglossal Nerve Stimulator therapy





BMI<32

Cost



Upper Airway Muscle Training



Improvements in AHI, ESS
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Pathophysiology



Obstructive Sleep Apnea

Small, 
collapsible 

upper airway

High loop gain
Poor upper airway muscle 
response

Low arousal 
threshold

Pathogenesis of sleep apnea



Upper airway 
passive anatomy Exposure

Open Closed

No OSA
(High LG – CSA?)
(Low AT – insomnia?)

OSA Outcome

Effect
modifiers

A new model that includes Effect Modification

Owens SLEEP 2015



Upper airway 
passive anatomy Exposure

Open Closed

No OSA OSA Outcome

Loop gain
Arousal threshold
Upper airway gain

Vulnerable Anatomy

Effect
modifiers

Non anatomical traits are important in some people



Anatomy is important in everyone

AHI (Apnea Severity)

Worse Anatomy

Better Anatomy

Always have OSA

Never have OSA

Vulnerable anatomy – could go either way



Physiology may help:
• Understand the cause of OSA in an individual (or group of people)

• Choose a primary treatment for OSA?

• Predict the improvement with non PAP anatomical therapy (e.g. 
surgery, oral appliance)

• Predict adherence to therapy?



• Arousal Threshold
• Sedative hypnotics (eszopiclone, trazodone)
• ?Behavioral therapy

• Loop Gain
• Oxygen 
• Acetazolamide

• Upper airway muscles
• HGNS
• Drugs?

Targeting the underlying problem



Targeting the underlying problem

Eckert Clin Sci 2011

Low Arousal Threshold Not Low Arousal Threshold



2019

Sleep 2016



Can physiology predict those who respond to 
oral appliances and surgery?
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Can physiology predict those who respond to 
oral appliances and surgery?

Perfect prediction

Model without physiology 
predicted 4 individuals to 
have AHI 20‐30 events/hour

Model with physiology did a 
much better job

Things like unstable ventilator 
control predict failure



Endotype may predict adherence

Evidence that lean, low arousal threshold patients do not 
adhere to CPAP







Does the flow pattern tell you where the 
problem is?
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