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Baggrund:

Anden trimester abort (2.TA) defineres som abort indenfor en gestationsalder fra 12 + 0 til og med 21 + 6.
I mange studier er graenserne for inklusion ikke nsermere beskrevet.

2. TA kan ske pa baggrund af intrauterint tilgrundegaet foster eller som provokeret abort af levende foster.
Som arsag til sidstnaevnte ses hyppigst misdannelser/kromosomanomalier hos fosteret (fgtal indikation)
eller sociale forhold hos moder/foraeldre.

2. TA blev tidligere udfart kirurgisk, enten ved evacuatio (eller ved sectio parva). | Danmark har man
igennem de senere artier overvejende udfgrt 2.TA ved medicinsk induktion. | USA anvendes stadig
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kirurgisk abort efter medicinsk eller mekanisk forbehandling ved 2.TA. Rationalet for bade den kirurgiske
og den medicinske behandling er, at man skal anvende den metode som sikrer bedst balance mellem
effektivitet og den mest skdnsomme behandling af kvinden. Selvom kirurgisk behandling i et Cochrane
review angives at have flest fordele, sa kraever kirurgisk behandling stor rutine, hvilket ikke opnas i
Danmark i dag. Afsnittet om kirurgisk behandling er derfor kun kort gennemgéaet nedenfor.

De anvendte metoder beskrevet nedenfor refererer til abort induceret op til ca. 22. uge. Herefter anvendes
fodselsinduktionmetoder.

Antal 2 TA (fra TIgrab — Arsrapporten, SST’s og Ankestyrelsens arsberetninger, se referencer.)

Total antal spontane aborter og missed abortion i 2 trimester er hhv. 498 og 831 (fra 2010). | gruppen af
spontane aborter sker dette for 79% inden GA 16+0. Der er gennemfart et med arene stigende antal 2.
trimester provokerede aborter, i 2010 saledes 767 med en samlet stigning pa 57% siden 1998, hvor
antallet var 488. Stigningen fra 2002 skyldes en stigning i antallet af provokerede aborter pa fatal
indikation, som i dag udggr indikationen for 55% af alle anden trimester aborter.. Den anden
hovedindikation er sociale omsteendigheder, mens hensynet til kvindens helbred og kriminel baggrund for
graviditeten tilsammen udger mindre end 5% af indikationerne.

Andelen som evacueres efter provokeret 2 trimester abort bliver gennemgaet i guidelinen "Evacuatio efter
anden trimester abort”.

Legale aspekter ved 2 trimester abort

Ved Missed abortion eller inkomplet spontan abort kan 2.TA induceres direkte. Safremt der er tale om et
levende foster skal der forud for indgrebet foreligge underskrevet anmodning om abort fra kvinden
(blanket A+evt.B). Desuden skal der efter aftale med kvinden/parret ansgges om Samradstilladelse, og
farst nar denne foreligger, ma aborten induceres. Eneste undtagelse herfra er situationer, hvor kvindens
eget helbred er afggrende truet ved fortsat graviditet. | disse tilfeelde kan provokeret abort efter 12. uge
gennemfares uden samradstilladelse.

Definitioner:

Abortinduktionstid: tiden fra prostaglandin er administreret til fosteret er kvitteret.

Effektivitet af regime: En succesfuld medicinsk abort er kendetegnet ved, at fosteret kun kvitteres ved
hjeelp af medicin. Efterfalgende evacuatio afhaenger af klinisk skgn, gestationsalder, eventuel
ultralydsscanning af uterus og af tradition (se nedenfor).

Mest hensigsmaessige regime defineres som det, der tilvejebringer stgrst sandsynlighed for ukompliceret
komplet abort og samtidig indebaerer feerrest bivirkninger for kvinden.

Afgraensning af emnet:

Behandlingsregimer for medicinsk abort i 2. trimester (2.TA), som streekker sig fra en GA pa 12+0 til og
med 21+6 gennemgas.

Andelen som evacueres efter provokeret 2 trimester abort bliver gennemgaet i guidelinen "Evacuatio efter
abort”.

Her gennemgas kun de nyere metoder, idet bivirkningerne ved intraamniotisk/intramuskuleer PGF2.,
PGE2-administration gar behandlingen obsolet. Ligeledes er Gemeprost og Methotrexat udeladt, idet
disse behandlinger ikke anvendes i DK mere. Mifepriston/misoprostol er lige sa effektivt
(abortinduktionstid omkring 9-12 timer) som mifepriston/gemeprost og med naesten samme
bivirkningsprofil. Da prisen er mindre og misoprostol ikke behgver at veere i kaleskab, ma dette
foretraekkes frem for gemeprost.

Litteratur sggningsmetode:
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Litteratur sggning afsluttet dato: maj 2011
Der er sggt i Medline med sggeordene: 2. trimester medical abortion, evacuation, infection.

Regimer, som anvender mifepriston og misoprostol er primeert inddraget, men enkelte studier, hvor andre
medicamina til 2.TA er anvendt er medtaget, hvis artiklerne pa grund af sterrelse er veesentlige, eller hvis
artiklerne er af nyere dato og fx fra Norden, hvor holdningen til evacuatio kunne formodes at ligne danske
gyneekologers.

Segemetode for opdatering af guideline 2011:

Medline blev gennemsggt pa MeSH-terms. Sagning blev til dels indskraenket ved specifikt at s@ge efter
clinical trials, Meta-Analysis, RCT's eller Reviews siden 01.01.2005. Sggning stoppes 01.05.2011. @nskes
detailjeret sggestrategi oplyst, kan der rettes henvendelse til gruppens medlemmer. Der blev brugt
folgende MeSH-terms og MeSH-subheadings i forskellige kombinationer: "Therapeutic abortion”, "Induced

abortion” Second trimester pregnancy”, “Abortifacient Agents/adverse effects", "Misoprostol/adverse
effects”, "Dilatation and Curettage".

Resume af evidens MEDICINSK ABORTINDUKTION i 2TA

Statements Evidensgra
d
la

Abort kan induceres ved hjeelp af prostaglandin alene, eller ved kombinationen
mifepriston efterfulgt af misoprostol. Kvinderne aborterer i lgbet af ca. 9 timer efter
misoprostol ved mifepriston/misoprostol regimet. Gives misoprostol alene, gges tiden til
omkring 15 timer.

Abortsuccesraten indenfor 24 timer ser ud til at veere hgjere ved Ib
kombinationsbehandlingen end ved misoprostol alene.
De subjektive bivirkninger ved kombinationsregime med mifepriston og misoprostol kan i
alt veesentligt tilskrives misoprostol.

Mifepriston 200 mg og 36 - 48 timer senere misoprostol 0,4 mg vaginalt gentaget hver 3.
time, indebaerer at mere end 95% vil abortere indenfor 24 timer efter start pa
prostaglandin. Man kan sandsynligvis gge effektiviteten ved en hgjere initialdosis op til
0,8 mg og efterfalgende 0,4 mg vaginalt eller oralt hver 3 time op til 2 mg misoprostol pr.
dagn, men bivirkningerne vil gges (evidensgrad 2b).

Tidsintervallet mellem mifepriston og misoprostol er undersggt i intervallet 24-48 timer, |Ib
hvor 2 daggn har signifikant kortest abortinduktionstid (7,5 timer vs. 9,8 timer). Samtidig
administration af mifepriston og misoprostol gav signifikant leengere induktionstid (4,9 vs
10 timer) end ved 36-48 timers interval, samt flere tilfaelde af feber.

Prostaglandin E-1 kan gives peroralt, sublingualt (misoprostol) eller vaginalt (gemeprost b

eller misoprostol). Vaginal administration indebeerer starre effektivitet og feerre
gastrointestinale bivirkninger end per oral administration. Hvis man gnsker peroral
administration ma man anvende en hgjere misoprostoldosis for at opnd den samme
succesrate som ved vaginal administration.

Ved 2. trimester abort er der er flere fordele ved at anvende prostaglandinet misoprostol b

sammenlignet med gemeprost: samme effektivitet, feerre bivirkninger og det er billigere.

Thl. misoprostol 0,4 mg vaginalt hver 3 time til max. 2 g pr. dggn og gemeprost vagitorie b

1 mg hver 3 time til max. 5 mg indebaerer samme effektivitet.

Effektiviteten er stgrre ved multigravida og ved missed/inhibitus end ved levende foster.
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Bivirkningerne af misoprostol er afhsengig af dosis. Ib
Risiko for uterusruptur er selv for kvinder med sectio antea meget lav (<0.3%), men b
gges med stigende antal sectio

Sandsynligvis er risiko for uterusruptur dosisafhaengig. v

Ved missed abortion i 2 trimester er der ikke evidens for at anbefale forbehandling med |IV
mifepriston.

Resume af evidensen for EVACUATIO EFTER MEDICINSK 2TA

Statements Evidensgrad
Procentdelen af kvinder, som bliver evacueret varierer fra omkring 2,5% til ca. v
89% .

| de fleste studier med et medicinsk abort-regime, som ligner det der anvendes i v
DK nu, ligger evacuatiofrekvensen omkring 10%.

Paritet og gestationsalder angives i nogle studier at have indflydelse pa v
sandsynligheden for evacuatio, mens andre ikke finder en sammenhaeng.
Sandsynligheden for infektion efter medicinsk abort i 2. trimester er tilsyneladende v
lav.

Anti-D-antistof til rhesus negative kvinder ved medicinsk induceret 2. trimester I
abort mindsker risikoen for senere rhesus immunisering

Evacuatiofrekvensen kan sandsynligvis seenkes ved at give tbl cytotec 0,4 mg 10
rektalt ved mistanke om retineret veev og/eller kraftig blgdning

Resume af rekommandationer i relation til MEDICINSK ABORTINDUKTION i 2TA

Rekommandation Styrke (A-D)

Ved induktion af 2. trimester provokeret abort anbefales forbehandling med B

mifepriston 200 mg efterfulgt 24-48 timer efter af misoprostol 0,4 mg vaginalt.
Kortere interval mellem de to medikamina kan overvejes, idet dette sandsynligvis
ikke medfarer klinisk relevant forleengelse af abortinduktionstiden.

Pt kan indtage mifepriston selv. Med henblik pa bivirkninger efter prostaglandin
(<¥2% kan opleve voldsom blgdning inden for fa timer efter opleegning af
prostaglandin E-1 analog) og smertedaekningen, anbefales indlseggelse efter
misoprostol administration.

Epidural blokade bgr kunne tilbydes som smertelindring nar og hvis behov herfor
matte opsta.

Generelt anbefales medicinsk abortinduktion ved 2. trimesteraborter, men pa
saerlig indikation kan kirurgisk abort udfagres ved erfaren kliniker med efterfalgende
eller samtidig ultralydkontrol.
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Ved missed abortion anvendes kun misoprotol 0,4mg hver 3. time (max. 5 stk. pr D

dag)

Ved GA ved missed abortion op til 24 uger anvendes kun misoprostol 0,4mg hver v

3. time (max. X 5). Forbehandling er ikke ngdvendig.

Anti-D-antistof gives pa misoprostoladministrationsdagen til rhesus negative A

kvinder.

Resume af rekommandationer i relation til EVACUATIO EFTER MEDICINSK 2TA
Rekommandation Styrke (A-D)

Faste regler for hvornar evacuatio skal udfares efter medicinsk abort i 2. Trimesterfy
kan ikke fastleegges ud fra den eksisterende litteratur. Klinisk skan (velkontraheret
uterus, placenta skannes hel og tilladelig bladning) af erfaren kliniker evt.
suppleret af ultralydsscanning ma veere vejledende.

Beskrivelse af behandlingsprincipper (kirurgisk/medicinsk)
Kirurgisk

Komplikationer til kirurgisk abort udfert uge 13-26 med dilatation, udsugning, udtagning med tang og
skrabning med curette viser en lav komplikationsrate inkluderende <0,5% med perforationer, hvoraf én
hysterektomeret, < 0,2% med blgdning over 500 ml, og 0,4% med infektion 2,29 (Peterson et al, 1983 (N
=11.747, uge 13-26); Pridmore et al, 1999 (N = 1867, uge 13-20); evidensgrad lllI; Kelly et al, 2010,
evidensgrad lla; Lohr et al, 2008; evidensgrad la).

Paritet, hgjere gestationsalder, tidligere kirurgi pa nedre segment (sectio), abort eller konisation er
risikofaktorer for perforation (evidensgrad Il1).

Selvom kirurgisk behandling i et Cochrane review angives at have flest fordele, sa kraever kirurgisk
behandling stor rutine, hvilket sjaeldent opnas i Danmark i dag. Afsnittet er derfor ikke yderligere udbygget.

Beskrivelse af behandlingsprincipper (kirurgisk/medicinsk)
Medicinsk

Problemstilling: Hvilke fordele giver forbehandling?

Mifepriston, RU 486, “Abortpillen”, Mifeqyne®, progesteronantagonist:

”"Abortpillen” reducerer induktionstiden i kombination med prostaglandin, sammenlignet med prostaglandin
alene.

Et randomiseret studie tyder pa, at effektiviteten er ens ved dosis pa 200 mg og 600 mg givet 36—48 timer
far prostaglandin (misoprostol), uden at bivirkningerne aendres (Webster et al, 1996). (evidensgrad Ib).
Konklusionen understgttes ogsa af Cochrane Database Systematis Review 2011 (Wildschut et al)

Bivirkninger: se appendix.
Konklusion: Vi anbefaler 200 mg mifepriston forbehandling ved 2. trimester abort givet 1%2-2 dggn far der
gives prostaglandin.

Problemstilling
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Hvordan skal prostaglandin administreres — som monoterapi eller med forbehandling?
Prostaglandinadministration

Misoprostol, Cytotec®:

Monoterapi:

Misoprostol alene kan inducere abort i 2. trimester.

Carbonell et al, 1998 (evidensgrad llb) anvendte 0,8 mg misoprostol vaginalt en gang i dggnet i 3 dage til
kvinder med gestationsaldre fra 13 til 15 uger og opnaede en succesrate pa 80%, heraf 67% indenfor det
farste dagn.

Jain et al, 1999 (evidensgrad Ib) randomiserede 100 kvinder, med gestationsalder mellem 12 og 22 uger,
til enten 0,2 mg misoprostol vaginalt hver 6. time eller hver 12. time. Total succesrate var henholdsvis
88% mod 89% efter 48 timer, altsa ingen forskel

Ligeledes sammenlignede Wong et al, 2000 (evidensgrad Ib) vaginal misoprostol 0,4 mg hver 3 time med
hver 6 time op til 5 doser pr. 24 time. Den teettere administration medfarte en signifikant kortere
induktionstid (15 timer mod 19 timer; p<0.01). 91% aborterede indenfor 48 timer ved applikation hver 3.
time mod kun 76% i den anden gruppe.

Ved vaginal administration af 0,2 mg misoprostol hver 6. time aborterede kvinderne omkring 13 timer efter
fgrste administration (Gonzalez et al, 2001) (i en blandet gruppe af kvinder med missed abortion og
abortus provokatus) (evidensgrad 1b).

Effektiviteten ved 0,6 mg misoprostol hver 12 time (N=172) var 69% efter 24 timer, 90% efter 48 timer34
(evidensgrad IIb). Temperaturstigning over 38 grader forekom hos 41% af kvinderne, 20% havde diarré,
0og 15% havde kvalme og opkastning.

Pongsatha & Tongsong (2001) undersggte effekten af 0,8 mg misoprostol vaginalt hver 12. time til
kvinder, hvor fostrene havde en gestationsalder pa 14-28 uger. Induktionstiden var 22 timer (+ 13,7
timer). Diarré var den hyppigste bivirkning, og optradte hos 40% af kvinderne (evidensgrad l1b).

Dickinson & Evans (2002) sammenlignede 3 regimer: 0,2 mg misoprostol eller 0,4 mg misoprostol hver 6
time eller en initialdosis pa 0,6 mg misoprostol efterfulgt af 0,2 mg misoprostol med 6 timers interval.
Middelinduktionstiden var henholdsvis 18,2 timer; 15,1 timer og 13,2 timer, men ved den stgrre initialdosis
var der flere kvinder, der havde opkastning og feber, hvorfor det konkluderes at regimet med 0,4 mg
misprostol hver 6 time er det optimale.

Niromanesh et al (2005) sammenligner 0,4 mg misoprostol versus 0,6mg hver 12.time i en randomiseret
undersggelse pa 100 kvinder med missed abortion mellem 14-25. uge. 88% aborterer indenfor 24 timer
ved adm. af 0,4 mg, 98% indenfor 24 timer ved adm. af 0,6 mg misoprostol. Ingen forskel i rapportering af
bivirkninger.

Bhattachryya et al (2006; evidensgrad Ib) randomiserede 138 kvinder til enten 0,4mg misoprostol hver 3
time, eller 0,6mg initialt efterfulgt af 0,2mg hver 3. time. Abortinduktionstiden var ens, mens totaldosis af
misoprostol var lavest i gruppen med en hgjere initialdosis, ligesom feber var mere sjeelden i denne
gruppe.

| et kohortestudie af Kunwar et al (2010), hvor der gives 0,4 mg Misoprostol hver 6. time uden
forudgdende mifepriston, angives abortinduktionstiden til 11,8 timer.

Dodd & Crowther (2010) finder i et systematisk Cochrane review, at vaginal misoprostol ogsa er effektivt
til induktion af fadsel, samt til at afslutte en graviditet i 2. eller 3. trimester ved fgtale anomalier eller
intrauterin fosterdad.

2. trimester abortsggende kvinder aborterer hurtigere ved hgjere dosis misoprostol, men har flere
bivirkninger.
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Konklusion: 0,4 mg misoprostol vaginalt som monoterapi hver tredje time synes saledes at indebzere en
optimal balance mellem effektivitet og bivirkninger

Kontraindikationer, bivirkninger og teratogenicitet: se appendix.

Kombination af mifepriston og misoprostol:

Oftest anvendes forbehandling med 200—600 mg mifepriston 36—48 timer far prostaglandin. Dosis af
misoprostol i forskellige studier varierer fra 0,2 mg (Ho et al, 1997; evidensgrad Ib) til 0,8 mg (Ashok &
Templeton, 1999; evidensgrad Ib).

| studiet af Ho et al (1997) (200 mg mifepriston efterfulgt 36-48 timer senere af 0,2 mg vaginal eller oral
misoprostol hver 3. time) fandtes at succesraten for abort indenfor 24 timer var signifikant hgjere ved
vaginal administration: 90% vs 69%, og ligeledes aborterede de hurtigere; 9 timer mod 13 timer
(evidensgrad Ib).

| et andet studie blev 70 kvinder forbehandlet med 600 mg mifepristone og efter 36-48 timer blev 0,6 mg
misoprostol vaginalt administreret til alle, hvorefter kvinderne blev randomiseret til 0,4 mg misoprostol
hver 3. time enten per oralt eller vaginalt. Begge medfarte 97% succesrate, og der var ingen signifikant
forskel i bivirkninger imellem de to regimer (El-Refaey & Templeton, 1995; evidensgrad 1b). Ved 24 timers
forbehandling med 600 mg mifepriston, men med administration af misoprosol 0,4 mg hver 6. time var
tidsintervallet til abort i middel 13 + 8 timer i en population af 2. og 3. trimester aborter (Jannet et al, 1996;
evidensgrad Ill). Brouns et al (2010, evidensgrad Ib) randomiserede 176 kvinder til initialt 200 mg
mifepriston peroralt efterfulgt 36-48 timer senere af enten 0,2 mg eller 0,4 mg misoprostol vaginalt hver 4.
time. Gruppen der fik 0,4 mg, havde en signifikant kortere abortinduktionstid pa 9,3 timer vs 11,6 timer i
gruppen, der fik 0,2 mg. Derudover kvitterede 96,5% af kvinderne, der fik 0,4 mg fostret indenfor de farste
24 timer, mod kun 89% i den anden gruppe, hvilket dog ikke var signifikant (evidensgrad Ib).

Regimet kan ogsa varieres til 0,8 mg misoprostol vaginalt efterfulgt af 0,4 mg oralt hver 3. time til ialt 4
doser forudgaet af 200 mg mifepriston 36—48 time far. Efter 15 timer havde 97% aborteret.
Induktionstiden var i gennemsnit 6,5 timer, men hurtigere ved gestationsalder 13-16 uger: 6 timer mod 8,7
timer ved gestationsalder pa 17 — 21 uger28 (Ashok & Templeton, 1999; N =500, evidensgrad 2b).

Wildschut et al konkluderer i et systematisk review 2011 (la), at kombinationen mifepriston og misoprostol
af alle medicinske behandlinger er_det mest effective regime og har den korteste induktionstid. Dette
understattes af en stor finsk undersggelser af komplikationer ved 2. TA, som finder fa komplikationer selv
ved hgj GA (Mentula et al, 2011; 2b)

Konklusion: 200 mg mifepristone efterfulgt af 0,4 mg misoprostol vaginalt hver tredje time synes saledes
at indebaere en optimal balance mellem effektivitet og bivirkninger

Kontraindikationer, bivirkninger og teratogenicitet: se appendix.

Problemstilling
Hvilken administrationsmade er bedst?
Misoprostol kan gives som tabletter dels oralt, sublingualt dels vaginalt.

El-Refaey & Templeton (1995) randomiserede kvinder til enten 0,4 mg misoprostol vaginalt hver 3. time
(n=35) eller 0,4 mg oralt hver 3. time (n=34). Kvinderne fik som forbehandling 600 mg mifepriston, og
fgrste misoprostoldosis var i begge grupper 0,6 mg misoprostol vaginalt. Kvinderne aborterede i
gennemsnit 1 time fgr ved vaginal administration, men dette var ikke signifikant (Evidensgrad Ib).

Ngai et al (2000) sammenlignende 0,2 mg misoprostol vaginalt med 0,4 mg oralt begge hver 3. time og
begge forbehandlet 36-48 timer med 200 mg mifepriston. Her fandtes ens induktionstid pa 10 timer, og
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henholdsvis 82% og 87% i den vaginale gruppe aborterede indenfor 24 timer, og total antal, der
aborterede indenfor 48 timer var ikke signifikant forskellige. De gastrointestinale bivirkninger var starst i
den orale gruppe, idet 40% mod 23% oplevede diarré (P=0,03), og totalmaengden af medicin var
signifikant hgjere ved oral administration (1,8 mod 0,8 mg).

Tang et al (2001, evidensgrad 1V) undersggte sublingual misoprostoladministration pa 18 anden trimester
aborter og her fandtes en middelinduktionstid pa 11,6 timer.

Bhattacharjee et al (2008, evidensgrad Ib) udfgrte et RCT pa 277 kvinder med en gestationsalder pa 13-
20 uger. Kvinderne blev randomiseret til enten vaginal eller sublingual adminstration af 0,4 mg misoprosol.
Der fandtes ingen forskel i induktionstid, succerate eller bivirkninger.

von Herzen (2009; evidensgrad Ib) viste i et placebokontrolleret RCT pa 688 2. TA, at vaginal
adminstration var betydelig mere effektiv for nullipara (87.3% aborterede indenfor 24 timer ved vaginal
adminstration versus 68.5% ved sublingual administration), mens der ikke var forskel pa multipara. Der
var ingen forskel i bivirkninger undtagen hgjere forekomst af feber i gruppen med vaginal administration.

Wildschut et al (2011, evidensgrad la) konkluderer i deres systematiske review at den optimale
administration af misoprostol er vaginal, foretrukket interval bgr veere 3 timer (kortere induktionstid uden
starre bivirkninger sammenlignet med 6 timers interval). Misoprostol alene kan veere et godt alternativ,
safremt mifepreston ikke kan skaffes. Derudover beskrives at sublingual administration hos multipara er
lige s effektiv som vaginal administration og har en starre accept.

Hamoda et al (2005; evidensgrad Ib) sammenlignede i en RCT (N=70) vaginal og sublingual
administration af misoprostol. Man fandt bedre accept af sublingualadministration, selvom der rapporteres
flere opoid-kreevende smerter.

Konklusion: Vaginal administration er for ens doser mere effektiv og indebaerer faerre bivirkninger end oral
administration. Dog tyder enkelte studier pa, at sublingual administration ved multipara er lige sa effektiv
og har en hgjere accept end vaginal adminstration.

Problemstilling:
Hvilket tidsinterval mellem forbehandling med Mifepriston og prostaglandin er optimalt?

Fa studier har direkte undersggt betydningen af intervallet mellem mifepriston og misoprostol i 2TA, men
de fleste studier anvender 36 til 48 timers interval mellem mifepriston og prostaglandin.

Chai et al (2009, evidensgrad 1b) randomiserede 141 kvinder til enten samtidig administration af
mifepriston 200 mg og misoprostol 0,6mg eller 36-38 timer senere, begge efterfulgt af 0,4mg hver tredie
time. Tidsintervallet p& 36-38 timers fra fgrste mifepristondosis til misoprostol gav bedre succesrate
indenfor farste dagn (100% vs 91,5%) samt kortere induktionstid (4,9 timer vs 10 timer).

Nilas et al (2007, evidensgrad IIl) beskriver i en retrospektiv dansk undersggelse af 127 kvinder med
levende foster, med en GA fra 13-24 uger, hvilken betydning en dag eller 2 dages interval mellem oral
mifepriston (200mg) og vaginal mifepristone (400 microgram) hver 3. time kan have. Abortinduktionstiden
var signifikant kortere ved 2 dages interval (7.5 timer versus 9,8 timer), men lidt leengere ved hgjere GA
(17-22 uger) og ved nullipara.

Ligeledes beskrives (Janet et al, 1996; evidensgrad Ill), at 24 timers forbehandling med 600 mg
mifepriston forud for 0,4 mg misoprostol oralt ved 2. og 3. trimester abort kan anvendes med induktionstid
pa 12 timer, men protokollen er ikke fulgt slavisk og det er en meget inhomogen studiepopulation (N=106).

Konklusion: Mifepriston gives 1%:-2 dggn f@r prostaglandin. Det er ikke undersggt om induktionstiden
forleenges, hvis man reducerer intervallet til fx 12 timer.

Problemstilling
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Hvilket tidsinterval mellem to doser misoprostol er optimalt?

Der er 3 studier, som har sammenlignet henholdsvis 3/6 og 6/12 timers interval, og det mest effektive
interval ser ud til at veere det korteste, med god effekt og acceptable bivirkninger (Wong et al (2000, Ib)
Hetabutya et al (2005, 1b) Chaudhuri S(2010, Ib)). Studier, som har undersggt tidsinterval for
misoprostoladministration med forbehandling med mifepriston i 2TA er ikke fundet.

Konklusion: Misoprostol givet vaginalt med 3 timers interval ser ud til at vaere mest effektivt uden stgrre
bivirkninger, sammenlignet med lsengere interval.

Problemstilling

Har GA, paritet og om det er et levende eller dgdt foster betydning for hvor hurtigt en kvinde aborterer?
Gestationsalder

Der er divergerende angivelse af gestationsalderens indflydelse pa induktionstiden og succesraten (malt
ud fra hvor mange der efterfglgende skal evacueres). Nogle studier finder at flere skal evacueres ved
tidligere gestationsalder (Tang 2001; Eng & Guan 1997; Carbonell 1998), mens andre studier ikke finder
en sammenheaeng (Ashok 2004, Wildschut 2011).

Eng & Guan (1997, evidensgrad 1b) fandt, at alle med en gestationsalder over 17 uger aborterede, mod
kun 67 % med en gestastionsalder mellem 13 og 16 uger. Regimet bestod af 0,2 mg misoprostol hver 3.
time indtil max. 1,2 mg.

Carbonell et al (1998, evidensgrad 2b) fandt en 80% succesrate for kvinder med en gestationsalder
mellem 12 og 15 uger ved anvendelse af misoprostol (N = 151). Andre har fundet at man aborterer lidt
hurtigere ved kortere gestationsalder: omkring 6 timer ved gestationsalder mellem 13 og 16 uger, mod 9
timer ved GA mellem 17 og 21 uger28,40 (evidensgrad 2b).

Paritet

Sjeeldent analyseret, men enkelte studier tyder pa at multigravidae kvitterer hurtigere end primigravidae
(Thong 1992; Armatage 1996; Kaasen 2005; Nilas 2007) (evidensgrad 1b-2b). Dosis af gemeprost for at
opna abort ser ogsa ud til at veere lavere for kvinder, som har fadt fer (Thong et al, 1996; evidensgrad 1b).

Goh et al (2006, evidensgrad llb) undersggte restrospektivt 386 kvinder med 2.TA. Her fandtes ved
subanalyse af kvinder med en gestationsalder pa 12-14 (N=93) ingen forskel mellem nulli- og multipara
angaende induktionstid, misoprostol dosis eller behov for evacuatio.

Levende/dgde fostre
Flere studier tyder pd, at man aborterer hurtigere ved missed abortion end ved et levende foster (Jannet,

1996; Srisamboon 1998; Jain 1999; Bartley 2002; evidensgrad 1b-3).
Problemstilling
Hvilken behandling skal kvinden tilbydes ved missed abortion i 2. trimester?

Et systematisk review af de meget heterogene randomiserede studier pa omradet viser ingen signifikant
forskel mellem oral og vaginal misoprostol pa succesraten efter 48 timer (RR=0,96 95% ClI: 0,85-1,09)
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eller induktionstid (-1,97: 95% CI: -3,22-0,72) Oral administration medfarte flere bivirkninger, hvorfor
forfatteren anbefaler den vaginale administrationsvej. (Goémez Ponce de Le6n 2009, l1a)

Der er ikke udfart studier som direkte belyser, om forbehandling med mifepriston er en fordel frem for
misoprostol som monobehandling ved missed abortion i 2 trimester. Forbehandling med mifepriston er
anvendt i mindst tre studier, (Jannet 1996, Wagaarachchi 1998, Fairley 2005). Induktionstiden i disse
studier synes umiddelbart sammenlignelig med studier, hvor man kun har anvendt misoprostol. P4 grund
af manglen pa dokumenterede fordele, er der ikke belaeg for at anbefale forbehandling med
mifepriston.(evidens V)

Et par studier laegger op til at man pa grund af gget falsomhed for misoprostol ved missed abortion og
den stigende fglsomhed ved stigende gestationsalder kan anvende en lavere dosis misoprostol end ved
gvrige 2 TA. . Ved GA 13-17 uger anbefales et regime med 200ug misoprostol vaginalt hver 6. time (max
x 4), ved GA 18-26 uger 100ug hver 6. time (max x 4) (Elati 2009, Gémez Ponce de Le6n 2007, evidens
V)

Guideline-gruppen vil dog for at gare det sa enkelt som muligt og af patientsikkerhedsgrunde leegge op til,
at man anvender samme dosis misoprostol ved alle 2.TA uafhaengig af GA og om fosteret er levende eller
dadt.

Resumé af evidens vedrgrende missed abortion i 2. trimester

Statements Evidensgrad

Flere studier tyder pd, at man aborterer hurtigere ved missed abortion end ved b

levende foster

Sammenlignes oral og vaginal administration af misoprostol til missed abortion
findes ingen signifikant forskel i abortrate efter 48 timer eller abortinduktionstid.
Oral misoprostol gav flere bivirkninger

Der foreligger ikke evidens, der kan understgtte brug af forbehandling med
mifepriston

Tabel m kliniske rekommandationer vedrgrende missed abortion i 2. trimester

Rekommandation Styrke (A-D)

Ved missed abortion i 2. trimester anbefales vaginal fremfor oral administration af A
misoprostol

Forbehandling med mifepriston anbefales ikke

Ved GA ved missed abortion op til 24 uger anvendes kun misoprostol 0,4mg hver
3. time (max. X 5). Forbehandling er ikke ngdvendig.

Problemstilling:
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Har tidligere sectio betydning for abortinduktionsmetoden?

Kasuistisk er beskrevet uterusruptur ved vanlige regimer (200-600 mg mifepristone oralt efterfulgt 36-48
timer senere af vaginal administration af 0,6-0,8 mg misoprostol, eller 1 mg gemeprost) (Thong & Baird
1993; Norman, 1995; Philips et al, 1996; Le Roux et al, 2001; Berghella et al, 2009; Goyal, 2009;
Evidensgrad 1b-4), og et enkelt arbejde foreslar lavere dosis pr. gang; 0,4 mg hver 4. time og leengere tid
mellem doserne; 48 timer efter forbehandling) (Oteri & Hopkins, 1999; evidensgrad 4).

Berghella et al (2009; Ib) fandt i et review en meget lav incidens pa uterusruptur (<0,3%), hvis sectio blev
foretaget ved lavt tveersnit, hvilket ogsa bekraeftes af et systematisk review (Goyal, 2009; Ib).

Konklusion: Lavest mulige misoprostol dosis (0,4mg) med tilfredstillende effektivitet bgr anvendes af
hensyn til risiko for uterusruptur, om end det er sjeeldent.

Problemstilling
Hvilken smertelindring kan anvendes til kvinder, som gennemgar 2TA?

Grunstein et al (1976) har sammenlignet 3 grupper af gravide med gestationsalder op til 27 uger, som fik
epidural analgesi, med 3 grupper med lignede klinik, uden epidural analgesi. De tre grupper bestod af
kvinder med spontan abort (Cases, N = 30), induceret abort (N = 9) og prematur fgdsel (N = 39).
Konklusionen er, at den psykologiske reaktion og muligheden for evacuatio i samme bedgvelse taler til
fordel for epidural analgesi. Nyere artikler med fokus pa smertelinding i 2. trimester er ikke fundet, hvilket
et systematisk review (Jackson & Kapp, 2011; evidensgrad la) ogsa konkluderer. | de fleste 2. TA-studier
refereres anvendelse af morfika parenteralt. Danske erfaringer taler for anvendelse af epidural blokade
nar og hvis der opstar behov herfor.
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