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Resume af kliniske rekommandationer:

Stimulation eller afvente Styrke
Gravide med PROM og GA > 37 ber tilbydes tidlig stimulation (indenfor 1-4 timer) B
Stimulation kan dog afventes 18 timer hos lavrisiko gravide med normal CTG og uden tegn pa chorionamnionitis, D




hvis kvinden ensker dette efter grundig information.
I sd fald overvejes GBS test f.eks efter 14 timer, og hvis positiv anbefales stimulation.

Metoder til stimulation

'Ved PROM og umodne cervikale forhold anbefales stimulation med oral Misoprostol evt. efterfulgt af i.v. oxytocin.

'Ved PROM og modne cervikale forhold anbefales stimulation med i.v. oxytocin

'Ved PROM og umodne forhold kan Ballonkateter overvejes under antibiotika dekke.
Hvis der er mulighed for GBS-test anbefales denne udfert forud for ballonanleggelse.
Ved positiv test gives antibiotikaprofylakse.

'Ved kontraindikationer imod Misoprostol, fx sectio antea, stimuleres med i.v. oxytocin

Opfelgning og regime

Kontinuerlig CTG anbefales ved PROM>24 timer
Indtil da kan man ngjes med intermitterende auskultation.

Temperatur (rektalt) ber males sa hurtigt som muligt efter vandafgang.
Malingen gentages hver 2.-4. time. Dette geelder bade hvis kvinden er hjemme og hvis hun er péd afdelingen.
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Det anbefales at méle BT og puls hver 2. — 4. time, nér kvinden er i aktiv fodsel og er pa afdelingen

Skaerpet opmarksomhed ved maternel takykardi (puls>100), der dog som eneste symptom har en lav prediktiv vaerdi.

Ved febrilia skal skiftes til kontinuerlig CTG, og retningslinjer for feber under fodslen folges.

Klinisk undersogelse med vurdering af fostervandets farve og observation af uterus for emhed anbefales

Det anbefales at begrense vaginale eksplorationer

Ved kendt/konstatering af positiv GBS-status opstartes antibiotikaprofylakse, og der ber stimuleres.
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Fosterovervigning ved PROM og stimulation med Misoprostol

'Ved ankomst til fedegangen med regelmassige veer kores CTG.

< 24 timer.

Hvis CTG er normal, og der er gdet > 4 timer siden sidste Misoprostol, kan fadslen overviges med auskultation ved PROM




Fosterovervigning ved PROM og spontane veer

Ved PROM < 24 timer kan fodslen overvdges med auskultation.
'Ved PROM > 24 timer anbefales (at overveje) kontinuerlig CTG-overvigning.

Supplerende diagnostik

Ved tvivlstilfelde om PROM kan immunoassays bidrage til diagnostisk afklaring
Testresultatet kun validt indenfor de forste ca. 8-12 timer efter formodet vandafgang

Handtering af fodsel ved langvarig vandafgang

Ved PROM gzlder samme retningslinjer som for andre fedsler med samme gestationsalder mht. brug af badekar som|
smertelindring

Ved PROM anbefales kontinuerlig CTG ved vandafgang > 24 timer, hvorfor man kan benytte badekarret til smertelindring
og fadsel, hvis man, mens den fodende er i badekarret, har mulighed for tradles overvidgning med CTG.

Ved infusion af antibiotika skal evt. drabetaller kere pa batteri — ikke tilsluttet el-net.

Det anbefales at méle rektal temperatur inden den foedende kommer i badekarret.

Hvis den fodende er febril (>38.0), eller der af anden drsag er mistanke om amnionitis, frarddes kvinden brug af badekar
(se DSOG guideline Feber under fodslen”).

Summary of clinical recommendations:

Stimulation or expectation
Strength

Pregnant women with PROM and gestational age > 37+0 ought to be offered early stimulation (within 1-4 hours)

Stimulation can wait for 18 hours in a low-risk pregnant woman with a normal CTG registration and no signs off
chorioamnionitis, if the woman after thorough information wants to wait.
4 GBS PCR test can be performed after fx. 14 hours. If the result is positive stimulation is recommended

Methods of stimulation

'With PROM and unripe cervical condition (low Bishop score) stimulation with oral Misoprostol and if necessary, followed
by i.v. oxytocin is recommended




'With PROM and ripe cervical (high Bishop score) conditions stimulation with i.v. oxytocin is recommended B
'With PROM and low Bishop score placement of a balloon catheter under antibiotic coverage can be considered

If a GBS PCR-test is a possibility, this is recommended before placement of the balloon catheter. C
If the test is positive antibiotic prophylaxis is given.

If Misoprostol is contraindicated as with former cesarean section, stimulation with i.v. syntocinon is recommended D

Assessment and regime

Continuously CTG registration is recommended with PROM > 24 hours. D
Intermittent auscultation can be used up to 24 hours after rupture of membranes

Rectal temperature should be measured when rupture of membranes is diagnosed.

The measurement should be repeated every 2. — 4. Hours. This holds true when the woman is at home or if she is in the D
labor ward

Measurement of blood pressure and pulse is recommended every 2.- 4. Hours, when the woman is in active labor and

present in the labor ward. D
Extra vigilance is recommended in case of maternal tachycardia (pulse>100).

With fever continuously CTG is recommended and guidelines for “Fever during delivery” should be followed. D
Clinical examination of the uterus for tenderness and assessment of the color of the amniotic fluid is recommended. D
The number of vaginal examinations should be limited. D
In case of known GBS-positive status antibiotic prophylaxis is given and stimulation to labor is recommended D
Fetal monitoring after PROM and stimulation with Misoprostol

Upon arrival to the labor ward with regular contractions a CTG registration is performed.

[f the CTG is normal and > 4 hours has passed since last administration of Misoprostol, the labor can be monitored with

auscultation. D
Fetal monitoring after PROM and spontaneous labor

'With PROM < 24 hours auscultation can be used for monitoring during labor. D

'With PROM > 24 hours continuously CTG registration should be considered.




Additional diagnostics

In case of doubt of PROM, immunoassays can be used. B
The result of the PROM test is only valid for app 8. — 12. hours after presumed rupture of membranes.

Handling of delivery after prolonged rupture of membranes.

'With PROM the same guidelines as for other deliveries at the same gestational age, are valid in respect of use of bathtub,
for pain relief

'With PROM >24 hours continuously CTG registration is recommended, thus using the bathtub for pain relief or delivery
is possible, if facilities for wireless CTG registration, while being in the bathtub is available.

If using a drop counter for infusion of antibiotics this should be battery driven and not connected to the mains.
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[t is recommended to measure the rectal temperature of the laboring woman before she enters the bathtub.
[f the woman has a fever (>38.0°C) or with suspicion of chorioamnionitis use of bathtub is not recommended. (see
DSOG guideline “Fever during delivery”)

Forkortelser:

CI: confidence interval

CS: Sectio

CTG: Cardio-toco-grafi

GBS: Gruppe B Streptokokker

PPROM: preterm, prelabour rupture of membranes — praeterm primar vandafgang
PROM: prelabour rupture of membranes — primar vandafgang

RCT: Randomized controlled trial

Afgraensning af emnet:

Denne guideline omhandler PROM, dvs vandafgang uden ledsagende veaktivitet ved gestationsalder >37 uger.

Denne guideline omhandler ikke PPROM, dvs vandafgang uden ledsagende veaktivitet ved gestationsalder <37 uger.

Der henvises til DSOG guideline PPROM — praeterm primar vandafgang fra 2017
https://staticl.squarespace.com/static/5467abcce4b056d72594db79/t/5911907¢59¢cc680d387be209/1494323326746/170503+PPROM.endelig.18.12.16.pdf



https://static1.squarespace.com/static/5467abcce4b056d72594db79/t/5911907c59cc680d387be209/1494323326746/170503+PPROM.endelig.18.12.16.pdf

Indledning:

PROM

Vandafgang uden ledsagende veaktivitet ved gestationsalder >37 uger forekommer i ca. 8% (6-19%) af alle graviditeter (1). Praevalensen er bla athengig af de
anvendte diagnostiske kriterier. [ nogle studier sattes grensen ved >34 uger, og latensperioden fra vandafgang til veaktivitet varierer i forskellige definitioner
fra en uspecifik tid til op til 8 timer.

79% af disse kvinder gdr spontant i fedsel inden 12 timer og 95% indenfor 24 timer (2,3). I litteraturen angives 50% af forstegangsfedende og 70% af
flergangsfodende at have fodt inden for et dogn. Ved tidlig stimulation af fedslen efter PROM forventes 70% af forstegangsfodende at fede indenfor 18 timer,
90% indenfor 24 timer. Lidt hejere frekvenser forventes for flergangsfedende.

Ved lengerevarende vandafgang er der risiko for klinisk chorioamnionitis, post partum endometritis og neonatale infektioner.

Da man samtidigt efter uge 34 ikke har kunnet pavise fordele mht. alvorlig neonatal morbiditet ved afventende, konservativ behandling, taler det for at
fremskynde fodslen.

Neonatal sepsis

Tidligt indsattende neonatal sepsis (early-onset) med symptomdebut <72 timer post partum kan medfere alvorlig morbiditet og mortalitet hos nyfadte. Af de
fatale tilfeelde optraeder naer 100 % <24 timer post partum. Symptomerne ved debut er 1 over halvdelen af tilfaldene respiratoriske problemer og herefter klinisk
sepsis. Ca. 10% debuterer med meningitis (2,3).

Siden indferelsen af screening og profylaktisk antibiotika behandling til kvinder 1 hgj risiko for at overfore gruppe B streptokokker (GBS) til barnet (4), er

der sket en betydelig reduktion i antallet af GBS-sygdomstilfaelde (3,5). Neonatal sepsis er dog stadig en alvorlig og frygtet komplikation, og GBS er fortsat den
dominerende infektigse arsag til morbiditet og mortalitet blandt nyfedte (3). Hyppigste patogener ved debut af infektion <72 timer er primeert

GBS, E. coli og enterokokker. Sjaldnere Klebsiella og Listeria. Ved debut af infektion >72 timer skyldes det primart S. aureus, S. epidermidis (og

andre koagulase negative stafylokokker), E. coli, enterokokker og GBS. Sjxldnere Pseudomonas, Klebsiella, Listeria, Chlamydia og svampe

(hyppigst Candida) (5,6) Trods reduktionen i incidensen af tidligt indsettende neonatal GBS-sepsis har man ikke set en stigning 1 incidensen af tidligt
indsattende neonatal sepsis forarsaget af andre patogener, ej heller patogener kendt for antimicrobial resistent (ex E. coli) (3).

Diagnosekoder:

DO235A Gruppe B streptokok-syndrom 1 graviditeten Som medferer antibiotikaprofylakse ved fedslen



DO423 For tidlig vandafgang efter uge 37+0 uden regelmassige veer (PROM) Vandafgang uden veer (>= 37 uger) hvor dette forer til stimulation
BKHD30 Vestimulation med prostaglandin Ved PROM / PPROM, eller efter PPHSP
BKHD?31 Vestimulation med oxytocin Anvendes som indikation for PROM (D0O423), PPROM (DO0422) eller senere i fodsel pga vesvaekkelse (D0O622)

Litteratur segningsmetode:

Databaser der er sogt i: PubMed, embase, samt guidelines via ACOG, RCOG, UpToDate, Norsk Gynecologisk Forening
Segetermer: Se for de enkelte PICO 1 appendiks

Tidsperiode: Segt 10 ar tilbage i tiden

Sprogomrade: Engelsk og nordisk

Evidensgradering:
Oxford gradering af evidens er benyttet (http://www.dsog.dk/guidelines-2/om-guidelines/)

Emneopdelt gennemgang
PICO 1: Stimulation versus ekspekterende behandling:
Vil stimulation i forhold til ekspekterende regime efter PROM medfere @ndret risiko for neonatal infektion, maternel infektion samt indgreb under fodsel?

Population:

Gravid med vandafgang i GA >37 uger
Intervention:

Stimulation

Comparison:

Ekspekterende regime

Outcome:

a) neonatal infektion

b) maternel infektion

c¢) indgreb under fodslen



Problemstilling

PROM forekommer 1 ca. 8% af alle graviditeter 1 gestationsalder >37 uger (1). 79% af disse kvinder gér spontant i fodsel inden 12 timer og 95% indenfor 24
timer (2,3). Den hidtidige anbefaling i Danmark er at tilbyde kvinden vurdering indenfor 4 timer efter PROM, og anbefale tidlig stimulation. Ved vandafgang
>18 timer anbefales forebyggende antibiotika og observation af barnet 48 timer efter fodslen. Ved introduktion af intrapartum GBS-test, 1 nogle af landets
afdelinger, kan man ved negativ test, undlade GBS profylakse og indlaeggelse af barnet efter fadsel.

Vi vil ved gennemgang af den nyeste litteratur vurdere om gaeldende praksis af tidlig stimulation har fordele overfor ekspekterende behandling, set i lyset af at
der nu ogsa er mulighed for lave intrapartum GBS-test.

Resume af litteratur

Ved systematisk litteraturseggning fandt vi 11 studier, som underseger ekspekterende behandling versus tidlig stimulation ved PROM. Heraf fandtes fire
randomiserede studier, de resterende syv var retrospektive kohortestudier. To af studierne blev ekskluderet pd baggrund af deres kvalitet, herunder forkerte
beregninger af signifikansvaerdier (Fatima et al., Poornima ef al.).

Den tilgeengelige litteratur er praeget af at studierne er sma og heterogene, og generelt er kvaliteten ringe. Mange af studierne er udfort i ikke-vestlige lande,
hvor populationen og behandlingsregimer ikke umiddelbart kan sammenlignes med danske forhold. Der er ikke en entydig definition af ekspekterende
behandling, hvor behandling er alt fra 6 til 48 timer.

Regimerne for antibiotisk behandling er meget forskellige. To af studierne opgiver ikke indikation for antibiotisk behandling, hvoraf det ene studie ikke
inkluderer kvinder med positiv GBS-status. De resterende studier administrer antibiotika fra 12-24 timer efter PROM eller ved tegn pa infektion. Den
udpragede brug af antibiotisk behandling ved PROM > x antal timer gor det svert at vurdere hvor udbredt infektion reelt er ved ekspekterende behandling af
PROM og det bliver sdledes svert at vere specifik 1 vores anbefaling til kvinden.

Magbool et al. (Pakistan) randomiserede 560 kvinder med PROM <4 timer til enten at afvente fadsel optil 24 timer eller umiddelbar stimulation. Begge grupper
fik profylaktisk antibiotika. I den ekspekterende gruppe var der signifikant flere tilfeelde af chorionamnionitis, dog uden at de diagnostiske kriterier for
chorionamnionitis var nermere specificeret. Der var flere spontane vaginale fodsler ved stimulation; 67% mod 39%. Signifikant flere i den ekspekterende
gruppe blev forlest ved sectio (CS); 61% vs. 33%. Indikation for CS blev ikke n@vnt, men der var flere tilfeelde af fotalt stress 1 den ekspekterende gruppe; 36%
mod 23% (4).

I Shah et al.’s RCT (Indien) fandtes signifikant kortere gennemsnitsinterval fra PROM til fedsel ved tidlig stimulation; 22 timer vs. 13 timer. Dette uden at CS
frekvensen var gget. 76% havde fodt indenfor 24 timer ved ekspekterende regime mod 88% i stimulations gruppe (NS) (5).

I et stort Norsk registerstudie med 559.972 fodsler 1 GA 37+0-43+6 blev der fundet en sammenhang mellem forlenget interval fra PROM til fodsel og aget
risiko for cerebral parese. Trods andet outcome end defineret i vores PICO, vurderer vi studiet som relevant. Blandt bern fodt efter forleenget interval (>24 t)
efter PROM var der en OR for cerebral parese pa 1,61 (95% CI: 1,19 til 2,18). Der var dog ikke opgerelser over hvor mange af bernene med cerebral parese
som var fadt efter 42 uger (6).



Pintucci et al. (Italien) undersagte retrospektivt 1.439 kvinder med PROM som blev behandlet ekspekterende op til 48 timer. Alle blev podet for GBS og
antibiotika blev opstartet efter 24 timer, dog ved indlaeggelse hvis positiv podning. 84% af kvinder gik 1 spontan fodsel indenfor 48 timer, 76,5% allerede
indenfor 24 timer. De resterende 16% blev induceret pd indikationer; graviditas prolongata, maternel feber, PROM > 48 timer og tegn pa truende asfyksi.
Incidensen af chorionamnionitis var 1.2%, stigende til 2.3% ndr man udelod de kvinder som fedte indenfor 24 timer. 77% af tilfeldene blev diagnosticeret pa
baggrund af maternel temperatur >37.5°C. Regressionsanalyse viste oget risiko for neonatal infektion ved GBS barerstatus og kliniske tegn til
chorionamnionitis. Bdde chorionamnionitis og neonatal infektion var associeret til antallet af vaginale eksplorationer (>8). Der var flere tilfeelde af
chorionamnionitis i stimulationsgruppen, dette skal dog tages med forbehold da selve indikation for stimulation kan give anledning til bias (7).

Chacon et al. (USA) undersagte ekspekterende behandling 1 hjemmet sammenlignet med stimulation under indlaeggelse. Alle blev podet for GBS, eksklusion
ved positiv podning eller uerkendt status. Den ekspekterende gruppe havde signifikant lengere gennemsnitstid fra PROM til fedsel, men til gengald var der
kortere indlaeggelsestid. Der var ingen forskel i maternel eller neonatale outcomes (8).

Hagen ef al. (USA) sammenlignede ekspekterende behandling ved PROM indlagt pa hospital eller ambulant i hjemmet. De fandt ingen forskel mellem
grupperne ift. spontane vaginale fodsler eller behov for stimulation af fodsler (9). Sadeh-Mestechkin et al. (Israel) fandt signifikant flere CS samt l&engere
indleggelsestid ved ekspekterende behandling ved PROM optil 48 timer (10). Belussi ef al. (Italien) undersegte om der var mindre antibiotikabrug ved tidlig
stimulation<6 timer efter PROM sammenlignet >6 timer. I den "sene" stimulation gruppe blev kvinderne stimuleret efter alt mellem 9 og 18 timer efter PROM.
Der var signifikant mindre antibiotikabrug ved tidlig stimulation (11). Kui ef al. (12) (Kina) sammenligner, blandt 579 kvinder med PROM, en gruppe der gar
spontant i fedsel < 12 timer med en gruppe der > 12 timer bliver induceret med oxytocin og en gruppe der far CS umiddelbart efter PROM. De fandt at
stimulationssgruppen havde signifikant mere dystoci og infektionsraten bade interuterint og neonatalt var signifikant hejere sammenlignet med hhv. gruppe 1
og 3. Naesten halvdelen af gruppe 1 (45,7%) far CS grundet dystoci sammenlignet med 19,7% 1 gruppe 2.

Cochrane review:

Cochrane publicerede i 2017 et systematisk review omhandlende stimulation vs. ekspekterende behandling ved PROM. Reviewet indeholder 23 artikler hvoraf
tre er publiceret efter 2010. Forfatterne konkluderer, at der er lav kvalitet af evidensen for at tidlig stimulation nedsetter risiko for maternel infektion
(endometritis eller corionamnionitis), sepsis blandt nyfadte (definite or probable early-onset neonatal sepsis) samt reducerer risiko for NICU indlaeggelse.
Evidensen er nedgraderet grundet studier med bias, upracise estimater og design begrensninger (13).

International guidelines:

ACOG, RANCOG og UPtoDate anbefaler stimulation ved PROM, der kan dog efter ngje overvejelser og information afventes optil 24 timer (14,15,16).
Franske guidelines er mere tilbageholdende, og afventer op til 4 degn. Behandlingen athenger her af det enkelt sygehus og kvindes praeference. (17) I Norge er
holdningen ligeledes ekspekterende; safremt en fodsel ikke spontant gar i gang, foreslds stimulation efter ca. 24 timer. (18)

ACOG, RANCOG og UPtoDate anbefaler kun antibiotika, hvis der er GBS risiko, hvorimod CNGOF anbefaler profylaktisk antibiotika efter 12 timer. I de
Norske guidelines anbefales at opstarte antibiotika ved positiv GBS eller efter 18 timers vandafgang ligesom praksis i Denmark.

Konklusion:
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Ny litteratur péd omrédet viser, at der er kortere interval fra PROM til fedsel ved stimulation i forhold til afventende regime uden signifikant forskel i maternel
og/eller neonatal infektion. Der er dog en tendens til at tidlig stimulation nedsetter risikoen for maternel og neonatal infektion uden at gge risiko for CS.

De fleste inkluderede studier er af saerdeles lav kvalitet og udfert i lande, hvor bade population og behandlings regimer er markant anderledes end danske og
med meget liberalt brug af antibiotika. Séledes kan resultaterne ikke direkte ekstrapoleres til danske forhold.

Resume af evidens

Evidensgrad
Se tabel nedenfor Ib -2b/c
Kliniske rekommandationer Styrke
Gravide med PROM og GA >37 ber tilbydes tidlig stimulation (indenfor 1-4 timer) B

Stimulation kan dog afventes 18 timer hos lavrisiko gravide med normal CTG og uden tegn pé chorionamnionitis,
hvis kvinden ensker dette efter grundig information. D

I sd fald overvejes GBS test f.eks efter 14 timer, og hvis positiv anbefales stimulation.
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PICO 1: Stimulation versus ekspekterende behandling. Oversigt over inkluderede studier.

Author, year | Study design Aim Study Exposure/ No. Included Outcome(s) studied Findings
Evidensniveau population Intervention/
Comparison
Kui Retrospective To determine the best PROM <37 PROM: 579 PROM PROM to delivery e Group 2: sign. more dystocia,
2010 cohort management for women | CP 1:<12 h. spontan. labor 1: 292 spontan. | Induction to delivery intrauterin and neonatal
China 2b with premature rupture 2:>12 h. oxy + labour <12t (dystocia) infection
of membranes at term 3: accepted cesarean delivery | 2: 234 Intrauterin infection o 45.7%vs 19.7% (gr.1 vs
immediately after PROM or 3:53 Neonatal infection gr.2) CS on indication
failed induction - CS dystocia
e No difference in inst. delivery
Shah et al. Randomized To assess the GA 37-41 Group A Expectant up until 100 PROM-—delivery interval, mode of | e Increase in maternal-neonatal
2012 controlled effectiveness of early CP, PROM<6 h. 24 hours 50/50 delivery, neonatal and maternal infection rate and hospital
India trialiste: labor induction with cervical dilatation | Group B Induction within 6 morbidity, and period of maternal stay were noted in expectant
cervical prostaglandin <3 cm hours (PGE2 gel) and/or neonatal hospitalization group (NS)
E2 versus expectant - reinduction after 10 hours Rate of CS almost same 20%
management e (50 % in re-inductinsgroup)
Both groups
IV Ampicillin 500 mg x 4 og
IV Gentamycin 80 mg x 2
until delivery
Pintucci et al. | Observational Waiting for the onset of | PROM with no Expectant managment 48 h. 1,439 Primary outcome was rate of e Overall incidence of
2014 cohort spontaneous labor within | obstetric risk Induction after 48 h. chorionamnionitis and neonatal chorionamnionitis 1,2 22,3%
Italy 2b 48 h of PROM. factors Antibiotics after 24 h. or at infection when excluding deliveries
admission if GBS carrier or if <24t (77% diagnosed because
there was clinical symptoms Secondary outcome CS og temp.>37,5!)
of CA e Overall neonatal infection
Other reasons for induction: rate of 2,5%
Post-term pregnancies Overall low rate of CS 4.5%
>438 h PROM e More CS in inductiongroup
meconium stained liq
maternal fever
PROM>48 hours
Suspected fetal stress
Magbool etal. | RCT Evaluate outcomes after | Women 18-35 Induction group A: 560 Outcomes in term of mode of e  Significantly higher rate of
2014 2b, low quality | management of PROM years, PROM >4 t | Misoprostol 100 pg 280/280 delivery (LSCS), and CA in expectant group; 5%
Pakistan RCT GA >37 ,P0-P4, sublingual chorioamnionitis were observed vs. 25%
CP Group B: Expectant 24 h. for both groups e More vaginal deliveries in

Profylactic ab both groups

induction group
e More fetal distress i gruppe
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(36% vs 22%, significant??)
Significantly higher rate of
CS in expectant group 61% vs
33% in induction group

Sadeh- Retrospective To compare maternal PROM GA 37- Immediate induction or 325 enrolled. Primary outcome: maternal or No difference in rate of CA or
Mestechkin et | cohort and neonatal outcomes 41. Singleton, CP | expectant management up to 213 induced, foetal signs of infection endometritis.
al. 2016 2b in induced vs. expectant | Bishop <6 48 hours 112 expectant (chorioamnionitis, early neonatal Ingen neonatal sepsis
Israel management of term sepsis or postpartum endometritis) Significantly higher rate of
PROM or prolonged maternal prolonged hospitalization in
hospitalization expectant group (maternal
Secondary outcome: CS rate. complications)
Expectant group significantly
higher rate of caesarean
delivery compared with
controls
No difference in rate of
vacuum extractions
Chacon et al. Retrospective To examine outcomes PROM GA > 37 Expectant outpatient 166 Time to delivery 85 % of Expec. mangaged
2019 cohort among women with Singleton in CP management OR admission 105 admitted - ROM - delivery, required induction,
Boston, USA | 2b prelabor rupture of Neg. GBS and induction and induced - admission — delivery o they had shorter
membranes (PROM) GBS swab, pos. or unknown time from
who declined induction status excluded 62 expectant Adverse maternal or noenatal admission to
and chose outpatient Antibiotics? outpatient outcomes delivery
expectant management No differences in secondary
compared with those outcomes
admitted for induction No info on instr. deliveries
Mynarek Cohorte/register | To investigate if the All singleton PROM: 559,972 Primary outcome variable was CP Increasing prevalence of CP
2020 study interval between PROM | without <12h e 4943881 Secondary outcomes were with increasing intervals
Norway 2b/2¢ and delivery was congenital 12-24h (ref) stillbirth, death during delivery or between PROM and delivery
associated with increased | malformations >24h e 34759 in the neonatal period. (p=0.002)
risk of CP born between GA | AB kun ved inf.tegn og intermediat o intermediate
37+0 and 43+6 PROM >24 h 12-24 h interval NS (OR:
during 1999-2009 e 30332 1.16; CI: 0.83 to
with information prolonged 1.61).
on PROM >24h o prolonged intervals

was 1.61 (CI: 1.19
to 2.18) compared
with children in the
reference group
Higher rate of CS in
prolonged group
Less still births in prolonged
group (revere causality)
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outcomes, and time to
birth when women were
expectantly managed
after term

prelabor rupture of
membranes (PROM) at
home or in the hospital

PROM, and had
singleton fetuses
in the vertex
position

No info on bishop
score

Recommended induction after
24 h or at 12 hours if GBS
pos

21 admitted for
til induction

8 admitted for
acute CS

Belussi et al. Retrospective To evaluate whether GA >37 PROM: 166 Primary outcome was the Women induced <6 hours
2020 cohort induction of labor at 6 No regular uterine | 113 induction>6h incidence of IV antibiotic use. e  were significantly less
Italy 2b hours from PROM with | contractions 53 induction <6 h Secondary was obstetrical and exposed to iv antibiotic
iv oxytocin reduces the Neg. GBS Antibiotics at temp. > 38°C or neonatal outcomes. prophylaxis compared with
administration of PROM>18 h. women induced at >6 hours
intravenous antibiotic (36% vs 80.5%)
agents e  had increased chance of
spontanous delivery within
12h and 24 h.
e had lower rate of
nonreassuring cardiotocogram
Hagen et al. RCT To assess rates of Women who Expectant management of 281 PROM Rate of induction, maternel e  Rates of CA
2021 induction/augmentation | received PROM 150 outpatient | infection, neonatal outcomes and and endometritis were not
Michigan, of labor, maternal midwifery care, GBS swab . expectant PROM to delivery interval significantly different
USA . . . Antibiotics after 12 h if pos. 102 admitted
infection, neonatal experienced term GBS K between the expectant
or unknown status expectant

management groups or
compared with national
averages.

No difference in instrumental
deliveries between expectant
group,

No instr. delivery in induction
group

No difference in neonatal
outcomes

Abbreviations: h; hours, GA; gestational age, CA; chorionamnionitis, CS; cecarean sectio, CP; cerebral palsy, PROM; prelabour rupture of membranes, RCT; randomized controlled trial
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PICO 2: Forskellige metoder til stimulation til fedsel efter PROM
Vil valg af metode til igangsattelse efter PROM medfere @ndret risiko for neonatal infektion, maternel infektion samt indgreb under fodsel?

Population:

Gravide GA> 37 med PROM

Intervention

Stimulation med misoprostol eller anden igangsettelsesmetode

Control:

Stimulation med syntocinon
Outcome:

a) Neonatal infektion

b) Maternel infektion

c¢) Indgreb under fodslen

Eksisterende praksis i Danmark

I Danmark er den anbefalede praksis oral Misoprostol ved umodne cervikale forhold efter PROM evt. efterfulgt af i.v. oxytocin. Ved modne cervikale forhold
anbefales i.v. oxytocin. Bdde Misoprostol og Dinoproston er prostaglandinanaloger, som kan bruges til bl.a. igangsattelse af fedsel, da de har
uteruskontraherende effekt. Misoprostol er kontraindiceret ved svert nedsat nyrefunktion (pro.medicin.dk). Misoprostol kan administreres bade oralt,
sublingualt og vaginalt. Dinoproston fis som vaginalindlaeg, vagitorier og gel til intracervikal applikation. Misoprostol har varet forstevalg 1 Danmark, da det
har vist sig mere effektivt.

I Danmark har man ikke haft tradition for at anvende ballonkateter til stimulation til fodsel efter PROM, og ballonkateter er aktuelt kun ferstevalg ved
igangsettelse af fodsel efter tidligere CS. Derudover anvendes ballonkateter ved igangsattelsesforleb, hvor Misoprostol (Angusta®) ikke har haft effekt.

Der er i stigende grad interesse for en sa naturlig tilgang som muligt, ogsa til igangsattelsesforlab, og gerne en begranset medicinsk intervention.

I disse tilfzelde ville det vaere fordelagtigt at vide, om ballonkateter er et trygt og ligevaerdig tilbud til stimulation — ogsa efter PROM. Der skal bemerkes, at
man flere steder i Danmark anvender sékaldt dobbeltballon” (COOK), men der ogsa udbredt brug af almindeligt foleykateter. Foleykateter anvendes i de
omtalte studier.

I det nedenstaende afsnit gennemgas studierne kort ud fra stimulationsmetoder og cervikale forhold, hvorefter evidensen opsummeres.

Resume af litteratur
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Oxytocin versus prostaglandin

Der er 1 alt syv studier, der sammenligner oxytocin og prostaglandin ved PROM, heraf seks randomiserede studier (RCT) (Kunt ef al., Rijal et al., Mbaluka et
al., Mahomed et al., Pourali et al., Giingordiik et al.) og et retrospektivt kohortestudie (Freret et al.). Studierne er alle relativt sma med antal inkluderede fra 72
til 255 kvinder. I de randomiserede studier fik kvinderne enten prostaglandin eller i.v. oxytocin. Et enkelt studie sammenligner prostaglandin efterfulgt af
oxytocin med oxytocin alene (Glingdrdiik et al.). De fleste af kvinderne havde umodne cervikale forhold med Bishop score < 6 (Kunt et al., Rijal et al., Pourali
et al., Glingordiik et al.), enkelte studier beskrev ikke de preeinducerede cervikale forhold (Mbaluka et al., Mahomed et al., Freret et al.).

Umodne cervicale forhold

Kunt et al. (Tyrkiet) fandt i et af de sterre RCT (N = 255) et signifikant kortere tidsinterval fra stimulation til aktiv fase samt fra stimulation til fedsel ved
behandling med i.v. oxytocin i forhold til vaginal prostaglandin. Flere kvinder matte afbryde behandling med vaginal prostaglandin grundet tachysystoli. De
fandt ingen tilfaelde af chorionamnionitis eller endometritis, og ingen forskel 1 CS-frekvens eller neonatale outcomes.

I et mindre RCT af Rijal et al. (Nepal) (N = 72) fandtes ligeledes kortere tid fra stimulation til fedsel ved i.v. oxytocin i forhold til vaginal prostaglandin men
ingen forskel i tid fra stimulation til aktiv fase. Der var ingen forskel i CS-frekvens, maternelle eller neonatale outcomes.

Pourali ef al. (Iran) fandt 1 deres RCT (N = 270) samme tidsinterval fra stimulation til aktive fase ved oral Misoprostol og i.v. oxytocin. Til gengald var andet
stadie af fadslen signifikant kortere for gruppen, der fik Misoprostol. Der var flere bivirkninger 1 form af tachysytoli, hyperton uterus og hyperstimulation i
Misoprostol gruppen, men flere tilfelde af postpartum bledning 1 oxytocin gruppen.

I det storste RCT af Giingordiik ef al. (Tyrkiet) (N =450) fandt de, at andelen af vaginale fodsler indenfor 24 timer var signifikant sterre ved stimulation med
vaginal Dinoproston efterfulgt af i.v. oxytocin 1 forhold til stimulation med i.v. oxytocin alene. Tidsintervallet fra stimulation til fedsel var ligeledes signifikant
kortere ved Dinoproston efterfulgt af oxytocin.

Ukendt/blandede cervicale forhold

Mbaluka et al. (Kenya) fandt i et mindre RCT (N = 83) ingen forskel i tidsintervallet fra stimulation til aktiv fase eller fra stimulation til fedsel ved i.v. oxytocin
i forhold til oral Misoprostol. Der var heller ingen forskel i fodselsméde eller CS-frekvens.

Mahomed ef al. (Austrailien) fandt 1 RCT (N = 184), at tidsintervallet fra stimulation til aktiv fedsel var signifikant kortere ved stimulation med i.v. oxytocin 1
forhold til vaginal prostaglandin. Der var dog signifikant flere CTG-forandringer, der kraevede intervention hos nullipara 1 oxytocin gruppen. Der var ingen
forskel mellem grupperne med hensyn til CS-frekvens, maternel eller neonatal infektion.

Endeligt fandt Freret et al. (USA) 1 et retrospektivt kohortestudie (N = 130), at tidsinterval mellem indleggelse og fedsel var signifikant leengere ved oral
Misoprostol i forhold til i.v. oxytocin. Der var en sterre andel, der fodte vaginalt i oxytocin gruppen, men forskellen var ikke signifikant. Der var ingen forskel 1
antal tilfeelde af chorionamnionitis eller neonatale outcomes.
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Sammenligning af typer prostanglandin

Chadchuri ef al. (Indien) sammenlignede i et sterre RCT (N = 932) vaginal Misoprostol-tablet med vaginal prostaglandin-gel og fandt sammenlignelige
tidsintervaller fra stimulation til fedsel mellem grupperne samt sammenlignelige CS-frekvenser. I Misoprostol gruppen blev flere forlest instrumentelt, mens
neonatale og maternelle outcomes var sammenlignelige.

Ballon kateter (foleykateter)

Fire studier undersgger anvendelse af ballon (foley) kateter ved PROM. Et randomiseret studie (Kruit ez a/. 2016) samt tre andre retrospektive
opgerelser/kohorte studier (Cabrera ef al., Kruti ef al. 2020 samt Athiel et al.)

I RCT af Kruits et al. (Finland) (N =202) blev kvinder med PROM randomiseret til enten foleykateter i otte timer eller stimulation med Misoprostol. Begge
grupper fik profylaktisk antibiotika. Der var ingen forskel i tidsinterval fra stimulation til fedsel, CS-frekvens eller maternelle og neonatale outcomes.

Athiel et al. (Frankrig) undersogte med retrospektivt indsamlede data to forskellige stimulationsregimer (vaginalt Dinoproston vs. foleykateter 1 24 timer) efter
PROM og Bishop <6. Ved positiv GBS podning, grent vand eller afvigende hjertelyd blev fedsel stimuleret umiddelbart, og kvinderne blev opstartet 1
antibiotika. Alle andre blev forst stimuleret efter 24 timer. Antibiotika blev i sidstnevnte gruppe administreret efter 12 timer. Der var signifikant leengere
tidsinterval fra stimulation til fodsel ved brug af foleykateter. De fandt ingen forskel i maternelle eller neonatale outcomes, men der var tendens til flere CS 1
gruppen, stimuleret med foleykateter (20,6% vs. 13%) (NS). Hyppigste indikation i1 for CS i gruppen stimuleret med foleykateter var manglende progression,
mens det ved stimulation med Dinoproston var abnorm hjertelyd/patologisk CTG.

Cabrera et al. (USA) sammenlignende retrospektivt kvinder med PROM og lav bishopscore (<4) stimuleret enten med foleykateter og/eller oxytocin.
Foleykateter 14 1 gennemsnit 3.84+2.2 timer. Blandt kvinder stimuleret med foleykateter var signifikant flere nullipara og med lavere Bishop score.
Overraskende mange fik anlagt intrauterint trykkateter (IUPC) uden, at indikationen er oplyst (50% blandt kvinder stimuleret med foleykateter vs. 26.8% blandt
kvinder stimuleret med oxytocin (p=0.01)). Primart outcome var chorionamnionitis, hvor man fandt en ikke-signifikant eget andel blandt foleykateter gruppen
(28.6% vs. 15.9%). Der var signifikant flere CS i foleykateter gruppen, men indikation blev ikke oplyst. Regressionsanalyse viste, at chorionamnionitis var
associeret til nulliparitet og brug af [IUPC. Alle fodslens stadier varede i gennemsnit laengere ved stimulation med foley kateter. Der var ingen oplysninger om
administration af antibiotika til kvinderne.

Endeligt undersogte et nyligt publiceret stort finsk kohortestudie af Kruit et al/ (Finland) forekomsten af maternel og neonatal infektion blandt 1.923 kvinder,
som blev stimuleret med foleykateter efter PROM sammenlignet med kvinder, der blev induceret med foleykateter pa anden indikation. Foleykateter blev
fjernet efter hhv. 8 eller 24 timer. Alle kvinder med PROM fik profylaktisk antibiotika. Ved induktion af andre grunde blev antibiotika givet ved positiv GBS-
podning eller ved vandafgang. Flere af kvinderne, induceret af andre grunde end PROM, var overveagtige, rygere, diagnosticeret med GDM og > GA 41. Der
var signifikant flere tilfaelde af intrapartum og neonatal infektion i non-PROM gruppen. Efter korrektion for confoundere blev intrapartum infektion associeret
til nulliparitet, tidligere CS, GA>41 og tidsinterval > 48 timer fra stimulation til fodsel.

Opsummering
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Efter fornyet gennemgang af eksisterende litteratur, som udelukkende inkluderer studier publiceret inden for de seneste 10 ar, findes der ikke overbevisende
evidens for at endre i eksisterende regime for stimulation efter PROM.

Overordnet set er kvaliteten af de randomiserede studier, der foreligger, af lav kvalitet, og populationen er markant anderledes end den danske. De fleste studier
inkluderer relativt 4 kvinder og har ikke den nedvendige power. Studierne er relativt heterogene ift. de behandlinger, de sammenligner, hvilket gor det
vanskeligt at sammenligne fund studierne i mellem samt at forholde det til den nuvarende praksis i Danmark. Derudover forholder de fleste af studierne sig
primart til tidsaspektet og i mindre grad til maternelle, fotale og neonatale udfald. Ingen studier forholder sig til udfald senere i barndommen.

Der er udpreget brug af profylaktisk antibiotika.

Modne cervikale forhold

Stimulation med i.v. oxytocin i forhold til prostaglandinanaloger ser ud til at give lige stor chance for vaginal forlesning og samme risiko for CS. Det tyder
fortsat pd, at 1.v. oxytocin afkorter tidsintervallet fra stimulation til aktiv fase og fra stimulation til fedsel mere end ved stimulation med prostaglandinanalog
alene (og ved prostaglandinanaloger efterfulgt af i.v. oxytocin). Oxytocin vurderes séledes mere effektivt til stimulation ved modne cervikale forhold.

Umodne cervikale forhold

Ved umodne cervikale forhold, defineret ved Bishop score < 6, tegner der sig et billede af, at prostaglandinanaloger kan afkorte tidsintervallet fra stimulation til
aktiv fase af fodslen og fra stimulation til fedsel. Serligt hvis prostaglandinanalog folges op af i.v. oxytocin, synes denne kombination at vaere mest effektiv til
stimulation ved umodne forhold. Ved kontraindikationer imod anvendelse af prostaglandinanalog vurderes i.v. oxytocin fortsat effektivt selv ved umodne
cervikale forhold.

I forhold til valg af applikationsform synes oral administration at vaere mest effektiv sammenlignet med vaginal administration. Dette kan skyldes, at man ved
vaginal administration risikerer, at prostaglandindosering ikke opnér fulde effekt (og at man kan vere i tvivl om given dosis) i og med, at noget af doseringen
risikerer at blive tabt igen sammen med sivende fostervand. Desuden tyder det pd, at gentagne vaginaleksplorationer under fodsel med PROM gger risikoen for
infektioner (maternelle og neonatale), hvorfor vaginal administration ikke synes fordelagtigt.

Bivirkninger og dosering

Bade 1.v. oxytocin og prostaglandinanalaloger synes sikre at bruge 1 de doseringer, der anvendes i1 dag og med acceptable maternel bivirkningsprofil og neonatal
outcome. For prostaglandinanalaloger er hyppigste bivirkning kvalme/opkast, diare samt tachysystoli/hyperstimulation. For i.v. oxytocin er hyppigste
bivirkning tachysystoli/hyperstimulation.

Dosis af oral prostaglandin synes at variere mellem 20-50 pg /2-4 time, max antal doseringer 6. Disse doseringer er alle fundet med acceptabel
bivirkningsprofil.

Ballonkateter
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Den udbredte administration af profylaktiske antibiotika, vanskeligger vurderingen af den reelle infektionsrisiko ved brug af foleykateter. Derudover er der stor
spredning mellem studierne 1 forhold til stimulation til fodsel interval. I den begransede litteratur, som forligger, er der ikke tungvejende evidens for at anbefale
foleykateter ved stimulation efter PROM, men det kan overvejes under antibiotikadaekke.

Resume af evidens Evidensgrad
Se tabel nedenfor [-2b/c

Kliniske rekommandationer Styrke

Ved PROM og umodne cervikale forhold anbefales stimulation med oral Misoprostol evt. efterfulgt af i.v. oxytocin. B

'Ved PROM og modne cervikale forhold anbefales stimulation med i.v. oxytocin B

'Ved PROM og umodne forhold kan Ballonkateter overvejes under antibiotika dekke.

Hvis der er mulighed for GBS-test anbefales denne udfert forud for ballonanleggelse. C

Ved positiv test gives antibiotikaprofylakse.

'Ved kontraindikationer imod Misoprostol, fx sectio antea, stimuleres med i.v. oxytocin D

PICO 2: Forskellige metoder til stimulation til fedsel efter PROM. Oversigt over inkluderede studier.

19



Author, Study design Aim Study population | Exposure/ No. included Outcome(s) Findings
year Intervention/ studied
Comparison
Prostaglandin vs. Oxytocin
Kunt et al. RCT To compare the Singleton, CP, Vaginal PGE2 N =255 Primary outcome: Proportion of nulliparous similar in
2010 efficacy and safety PROM >12 hours, | or e 120 PGE2 induction-to- both groups.
Tyrkey of vaginal reactive non-stress | IV oxytocin e 120 Oxytocin | delivery interval. - Comparable outcomes for
prostaglandin tests, no previous Secondary nulliparous
(PGE2) vs oxytocin | uterine surgery, outcomes: maternal | e  No intrapartum CA
and BiShOp scores and neonatal e No difference in mean Apgar at
<6 outcomes land 5
e No postpartum endometritis
e  Similar CS rate and indications
for CS
Gilingordiik RCT To compare two Women with Intravenous N=450 Main outcome: Proportion of nulliparous similar in
etal. 2012 protocols for singleton oxytocin infusionor | e  A: 223 vaginal delivery both groups
Tyrkey inducing labour in pregnancy (GA 37- | a dinoprostone Oxytocin within 24 hours oxytocin vs dinoprostone+oxytocin
women with PROM | 42), PROM and a pessary followed 6 e B:227 Seconday outcome: : NS difference:
at term Bishop score <5 hours later by an Dinoproston + | maternal and e Neonatal ICU 2.7% vs 1.8%
intravenous oxytocin 6 h neonatal outcomes e CA14%vs3,1%
oxytocin infusion later e Endometritis: 0,9% vs 1.8%
e More CS in oxytocin group
Separate analysis (30.3% vs 18.4%; RR, 1.17;
for nulliparous vs 95% CI, 1.05-1.30; P=0.004)
multiparous o More failed induction
w/oxy
o More fetal distress
with
dinoprostone+oxytocin
Nulliparous:
Difference in mode if delivery:
More vaginal and less CS in group
B ( dinoprostone+oxytocin)
(p=0.03)
Similar results for multiparous
Rijal et al. RCT To compare PROM <12 h PGE2 vaginal gel vs | N=72 Progress of labour Proportion of nulliparous similar in
2012. induction of PROM iv. oxytocin e 36PGE2 i.e. onset of active both groups
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Nepal with PGE2 vaginal | parity <3, CP e 36 0xy stage and leakingto | ¢ NS difference in the mode of
gel vs iv. oxytocin Bishop Score < 6, delivery interval. delivery among the two groups.
reassuring CTG Mode of delivery e  CS all nulliparous, most
frequent indication was failure
to progress
Mbaluka et RCT To determine the PROM for >4 Oral misoprostol 20 | N=83 Induction to Proportion of nulliparous similar in
al. 2014 effectiveness and hours at GA > 37 mcg 2-hourly max e 41 miso delivery both groups
Kenya safety of oral of 4 e 42 0xy Adverse neonatal e No fetal or neonatal morbidity
misoprostol solution OR and maternal e Same freq of failed induction
compared to iv IV oxytocin outcomes e No difference in mode of
oxytocin according to the delivery
WHO protocol. o similar CS rates
e No info on instrumental
delivery
Pourali etal. | RCT To compare PROM, CP, <5 Oxytocin infusion N=270 Time interval from | No info on nulli vs multiparous
2018 oxytocin and vag. Deliveries, (low dose protocol) | e 120 oxy induction to active e  Median 5 min Apgar score
Iran sublingual Bishop <6, Vs e 150 miso phase of labour + better in miso group (P=0.025)
misoprostol for reassuring CTG sublingual maternal side effects | ¢  NICU admission similar
labour induction Misoprostol 25 ug / and neonatal e Similar CS rates, but sign. diff.
4h outcome in indications
o More fetal destress in
miso
o More failure to
progress in oxy
Kassam RCT To assess the safety | Uncomplicated Prostaglandin gel vs | N=184 Safety and efficacy | Proportion of nulliparous similar in
Mahomed, and efficacy of pregnancy >37 GA | oxytocin e 90 PGE2 gel of vaginal both groups
2018 vaginal with PROM e 94 0xy prostaglandin (PG) e No difference in maternal
Australia prostaglandin (PG) CP compared to infection
compared to No info on bishop syntocinon e NS difference in sepsis (proven

syntocinon for
induction of labour
in term-PROM.

or suspected) RR 1.76 (0.84 —
3.67)

o Nulliparous RR 2.76

(0.14-6.74)

NICU adm. similar
More FHR abnorm. among
nulliparous in oxygroup (RR)
9.25; 95%CI 1.23-69.8.
Similar CS rates
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Freret et al. Retrospective Do admission-to- Nulliparous women | iv. oxytocin N=130 Admission-to- All nulliparous
2019 study delivery times vary | with PROM vs buccal e 50 Miso delivery times e No difference in rate of CA
USA between nulliparous (slimhindeoplest) e 80 Oxy Adverse maternal e NICU adm. similar
w/ PROM initially misoprostol and neonatal e No difference in mode of
receiving oxytocin outcomes delivery
vs buccal o Vaginal or CS rates
misoprostol
Balloon catheter vs PGE and/or oxytocin
Cabrera et Retrospective To determine if Singleton in CP FC N=124 1. Rate of CA More nulliparous in FC group
al. 2016 cohort induction with foley | GA >37 and/or e 42FC 2.CS rates, length of | p=0.001
USA catheter in PROM Bishop <4 oxytocin e 82 oxytocin first and second e NS difference in CA FC vs.
increases risk of CA stage, oxy; 28.6% vs 15.9%
compar.ed to o Digital exams,
oxytocin alone nulliparity and IUPC
were associated with
CA
e No difference in neonatal
outcomes
e Significantly higher rate of CS
in FC group
o 452% vs22%
p=0.007
Kruti et al. RCT Compare induction | PROM> 18 hours, | Foley for 8 hours or | N=202 Rate of CS Proportion of nulliparous similar in
2016 with foley or singleton in CP, misoprostol 50 89 FC Maternal and both grups
Finland misoprostol in unfavourable pgorally every 4 h. 99 miso neonatal infections e No difference in maternal
women with PROM | cervix, no prior CS | At Bishop score > 6, | 14 FC and miso infections (intra- or postpartum)
oxytocin induction e  No difference in neonatal
if not regular infections; APGAR or NICU
contractions. admissions
All had prophylactic e  Similar CS rates
AB o More CS fetal distress
in PGE vs failure to
progress in FC (NS)
Kruit et al. Retrospective Maternal and PROM,singleton BC for labour N=1,923 Primary outcomes: More nulliparous in FC group
2020 cohort neonatal infection in | pregnancy in CP at | induction in women Rates of maternal p<0.001
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Finland

women with balloon
catheter for cervical
ripening following
PROM, compared
to women with
intact membranes
undergoing cervical
ripening with
balloon catheter

>37 weeks with
Bishop<6

Women at term
with induction for
other reasons

with PROM and
women with other
reasons for
induction.

All PROM women
had prophylactic
AB

e 641 (33.3%)
following
PROM

o 1,282 (66.6%)
induction for
other reason.
Two induction

and neonatal
infections.

Sec. outcomes:
mode of delivery,
induction to
delivery interval and
other adverse
neonatal and

Higher rate of intraprtum
infections in non-PROM (P =
.001) OBS intact membranes
did not receive ab unless GBS
pos

No difference in rate of
postpartum infection

Sign. diff in neonatal infections
1.7% vs 3.8% (p=0.01) PROM

for other maternal outcomes vs intact membranes
reason for e Higher NICU rates with intact
every PROM memabranes
induction o  Obs indications for
induction
e  Similar rates of CS and
operative vaginal deliveries
e Indications for CS:
o  More fetal distress in
intact membranes
o More failure to
progress in PROM
Athiel et al. Retrospective Comparing GA >37 weeks, CP | Delayed cervical 238 Rate of CS Proportion of nulliparous similar in
2020 cohort dinoprostone vs Bishop <6 ripening 24 h.: 131 with Maternal and both groups
France Foley catheter for Dinorpostone (gel dinoprostone neonatal adverse e No difference in maternel fever
cervical ripening in or pessary) or 107 with FC oucomes during labour

PROM

FC (foley catheter)

1/3 of both groups
had immediate
induction on
indication.

AB at 12 h GBS:
immediate
administration

Second maturation
with PGE or FC

NS difference in postpartum
endometritis
o 2.8%vs1.5%,FCvs
PGE
NS difference in CS rates
o 20.6% vs 13%, FC vs

PGE

o PGE: More fetal
distres

o FC: More failure to
progress

Vaginal delivery rates 79.4% vs
87%

... other ....

23



Chaudhuri et
al. 2011
India

RCT

To compare
immediate induction
with vaginal
misoprostol and
immediate induction
with dinoprostone
gel in women with
PROM at term.

Women with
singleton
pregnancy >GA 37
with PROM,
regardless of
Bishop score

Intravaginal 25 mg
misoprostol PGE1
tablet, 4-hourly,
with a maximum of
five doses

Or

0.5 mg intravaginal
PGE2 gel, 6-hourly,
with a maximum of
two doses.

All women received
prophylactic AB on
admission

N=212

Misoprostol (n =
105)

PGE2 (n=102)

Primary outcome:
admission-to-
delivery

interval and the
induction-to-
delivery interval.

Secondary
outcomes: maternal
and neonatal
outcomes

Proportion of nulliparous
similar in both groups
NS difference in NICU
admission:
o 14.28% vs 10.42 %
p=0.073 (PGELI vs
PGE2)
No events of CA
NS difference in neonatal

infections
o 10.6% vs7.2%
(p=0.07)

No difference in postpartum
fever
Similar CS rates
o Significantly more
failure to progress
with PGE2 gel
Significantly more operative
vaginal deliveries w/ PGE1

(p=0.03)

Abbreviations: AB; antibiotics, h; hours, GA; gestational age, CA; chorionamnionitis, CS; cecarean sectio, PROM; prelabour rupture of membranes, RCT; randomized controlled trial
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Opfolgning og regime

Problemstilling:
Blandt kvinder med PROM vil nogle enske at afvente stimulation af vekraften, hvis der ikke kommer spontane veer efter vandafgang. De vil enske at fa viden

om, hvordan de skal folges, og hvor l&nge de kan vente med stimulation, hvis veerne ikke opstér spontant.

Forslag til overvigning ved afventende holdning ved PROM:

Risikoen for alvorlig neonatal infektion er opgjort til 1% for bern ved fedsel startende med PROM i forhold til 0,5% hvor fedslen starter med intakte hinder
(NICE Guideline 2014 CG190, opdateret i februar 2017). Derudover vil risikoen for infektion peri- og postpartum hos den gravide vare eget. Det er derfor
nazrliggende, at der er gjort overvejelser af passende overvdgning af mor og foster undervejs i fodslen. Fotal takykardi er ofte forste tegn pa infektion under
fodslen.

Kliniske rekommandationer Styrke
Kontinuerlig CTG anbefales ved PROM>24 timer

Indtil da kan man ngjes med intermitterende auskultation.

Temperatur (rektalt) ber males sa hurtigt som muligt efter vandafgang.

Malingen gentages hver 2.-4. time. Dette geelder bade hvis kvinden er hjemme og hvis hun er péd afdelingen.

Det anbefales at male BT og puls hver 2. — 4. time, nar kvinden er 1 aktiv fodsel og er pa afdelingen

Skeerpet opmarksomhed ved maternel takykardi (puls>100), der dog som eneste symptom har en lav pradiktiv verdi.
Ved febrilia skal skiftes til kontinuerlig CTG, og retningslinjer for feber under fodslen folges.

=)

Klinisk undersogelse med vurdering af fostervandets farve og observation af uterus for emhed anbefales

Det anbefales at begranse vaginale eksplorationer

== = R -

Ved kendt/konstatering af positiv GBS-status opstartes antibiotikaprofylakse, og der ber stimuleres.
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PICO 3: Fosterovervagning ved PROM < 18 timer

Vil overvagning i forhold til ingen overvdgning ved stimulation med misoprostol ved PROM <18 timer medfere @ndret risiko for neonatal asfyksi under
fodslen?

Population

fodende med PROM <18 timer

Intervention

intermitterende/kontinuerlig CTG-overvagning
Comparison

ingen overvigning

Outcome

neonatal asfyksi

Problemstilling:

Ved PROM anbefales ve-stimulation med henblik pa at afkorte tiden mellem vandafgang og fedsel. Ved umodne cervikale forhold stimuleres vanligt med
Misoprostol. For mange gravide er fosterovervagningen i forbindelse med ve-stimulation en barriere 1 forhold til at modtage ve-stimulation. CTG-
overvagningen kolliderer med forventningen om en naturlig fedsel f.eks. med mulighed for fedsel i vand. Det er saledes afgerende, at anbefalingen om CTG i
forbindelse med ve-stimulation med Misoprostol bliver ensrettet og evidensbaseret pa landets fedeafdelinger.

Resumé af litteratur:
Ved systematisk litteratursegning er der ikke fundet relevante artikler. Ved kaedesogning pa baggrund af referencelister 1 nationale og internationale kliniske
retningslinjer fandtes heller ingen studier, der sammenligner forskellige overvagningsregimer ved stimulation med Misoprostol i forbindelse med PROM.

Guidelines:

DSOG guideline om Foster monitorering fra 2017 (Fosterovervagning+under+fadslen+27.2.docx.pdf (squarespace.com))indeholder en oversigt over
anbefalinger om fosterovervagning af lav risiko gravide under forskellige typer af ve stimulation. Der er ikke international konsensus om dette, hvilket
formentlig er en konsekvens af manglende evidens.
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Tabel 4. Anbefalinger fra Infernationale guidelines vedrerende fosterovervagning i forbindelse

med igangsoettelse

Konklusionen pa DSOG guideline er, at ved pp-med med Misoprostol skal der anvendes intermitterende CTG 1 udvidelsesfasen (20 minutter hver 2. time) og
kontinuerlig CTG i pressefasen. Ved stimulation med oxytocin skal der anvendes kontinuerlig CTG.

Igangscetielse Cheytocin Prostoglandin Ballonkateter
generelt + HSP
MICE1? ] Kont. CTG indtielt, i fald Betragter ikke HIP i
narmal ST da |4 forbindelse med
Kont. CTG (anbefalingen vedrarr fremskyndelse af
vaginal adm. fedsel som indikaticn
Prostaglandin. for kont. CTG.
Horge? CTG - - -
RANZCOS! Kont. CTG Kont. CTG -
AT - Eont. CTG -
FlEC3 Eont. CTE i
situationer. hvor
der errisiko for
tachysystali som ) ) )
slzempelvis
igangscetielse.
SO Wil ikke komme med
Kont. CTG anbefaling grundet -
rmangleds evidens.
Spansk® - - -

Kanf. CTG: Konfinwenig CTG
CTE: CTE wden specifikafion om hvonddi det drejer sig om konfinuedig eller infermitferands CTE
[A: Infermitferende auskultation

Lokale instrukser:
Aalborg: Intermitterende CTG i udvidelsen og kontinuerlig CTG i pressefasen

Skejby: 20-30 minutters CTG ved regelmassige veer. Intet specifikt omkring pressefasen
Herning: 20-30 minutters CTG ved regelmaessige veer. Intet specifikt omkring pressefasen
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e RH: Intermitterende CTG i udvidelsen og kontinuerlig CTG i pressefasen.

Farmakokinetik:
Misoprostol har maximal plasmakoncentration efter 30 minutter og halveringstid pd er 45 minutter.

Konklusion
Der er ingen (sikker) evidens for, hvilken overvdgning der skal anvendes ved spontan vandafgang < 18 timer og stimulation med Misprostol. Praksis for
overvigning er meget forskellig pa landets hospitaler.

Resume af evidens Evidensgrad
Ingen tilgengelig litteratur adresserer vores problemstilling

Kliniske rekommandationer Styrke
Ved ankomst til fodegangen med regelmeessige veer kores CTG.
Hvis CTG er normal, og der er gaet > 4 timer siden sidste Misoprostol, kan fodslen overvages med auskultation. D

PICO 4: Fosterovervagning ved PROM > 18 timer

Vil intermitterende eller kontinuerlig overvigning under fodslen af fedende 1 aktiv fodsel med PROM >18 timer i forhold til ingen overvigning medfere @&ndret
risiko for neonatal asfyxi?

Population
fodende i aktiv fedsel med PROM>18 timer
Intervention
intermitterende/kontinuerlig CTG-overvagning
Comparison
ingen overvagning
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Outcome
neonatal asfyksi

Problemstilling:
Ved PROM >18 timer vil der vare en gget risiko for infektion. Vi vil undersgge, om der ogsé er en oget risiko for neonatal asfyksi, og om typen af

fosterovervdgning @ndrer risikoen herfor. Der er brug for ensartede og evidensbaserede retningslinjer for overvdgning af fosteret under fodslen.
Er der sdledes indikation for kontinuerlig CTG under fodslen ved PROM >18 timer?

Resume af litteratur:
Der er ved litteratursegningen ikke fundet studier, som understetter hvilken form for fosterovervagning, der er indiceret ved vandafgang over 18 timer ved
PROM.
Et Cochrane review fra 2017 (1) har dog sammenlignet en gruppe af fedende med PROM med tidlig igangsattelse (<24 timer) mod afventende behandling
(>24 timer). I alt er inkluderet 23 studier med 1 alt 8615 kvinder. I den afventende gruppe, fandtes eget risiko for maternel infektion i1 form af chorioamnionitis
og/eller endometritis, mulig early-onset neonatal sepsis (men ikke oget risiko for sikker early-onset neonatal sepsis) samt indleeggelse pa neonatalafdeling.
Infektion vil ofte kunne ses pa CTG som fotal takykardi. Da der er oget risiko for infektion ved langvarig vandafgang ved PROM, understotter dette anbefaling
om kontinuerlig CTG trods manglende evidens i litteraturen. Dette er ogsd, hvad flere internationale guidelines anbefaler:

o NICE guideline (2) fra 2017 anbefaler kontinuerlig overvigning ved vandafgang > 24 timer inden fodslens start (1.4.9).

e RANZOG guideline (3) fra 2019 anbefaler ligeledes kontinuerlig CTG ved vandafgang > 24 timer.

e Den norske guideline (4) fra 2014 anbefaler kontinuerlig CTG ved vandafgang >18 timer.

Kliniske rekommandationer Styrke

'Ved PROM < 24 timer kan fedslen overvages med auskultation.

Ved PROM > 24 timer anbefales at overveje kontinuerlig CTG-overvigning. D

DSOG guideline om indikationer for fosterovervagning under fodslen fra 2017 anbefaler intermitterende auskultation under fodsler uden tegn pa infektion ved
vandafgang >24 timer. Denne guideline blev lavet ud fra NICE guideline fra 2014, der dengang anbefalede det samme. NICA guideline er @ndret ved
opdatering.

PICO 5: Diagnostik
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Population

Fodende med mistanke om PROM

Intervention

klinisk underseggelse + vandafgangstest
Comparison

Klinisk undersogelse

Outcome

neonatal infektion/chorioamnionitis/ infektion mater

Problemstilling:

PROM er en hyppig obstetrisk problemstilling, men kan til tider vaere diagnostisk udfordrende. PROM gger risikoen for infektion hos mor og barn, og derfor er
tidlig og sikker diagnostik af PROM vigtig. I Danmark er der tradition for at diagnosticere PROM ud fra en klinisk undersegelse, som bestdr af anamnese og
undersogelse med steril speculum samt evt. transabdominal ultralyd, som har hej diagnostisk pracision [1, 2]. P& nogle obstetriske afdelinger benyttes ogsé
immunoassays i tvivlstilfaelde, men disse tests er dyre, og brugen er lettere omstandig.

Immunoassays benytter sig af antigen-antistof reaktion til at detektere proteiner, som specifikt forekommer i meget hoje koncentrationer i amnionvasken. I
Danmark benyttes AmniSure® (undersgger for placental alpha-microglobulin-1 (PAMG-1)) og ROM Plus® (underseger for bade Alpha-fatoprotein (AFP) and
Insulin-like growth factor-binding protein 1 (IGFBP-1).

Ved mistanke om vandafgang indferes en vatpind i fornix posterior, som opsamler evt. forstervand over minutters varighed. Vatpinden skal dernaest ligge 1 et
solvent, hvorefter en teststrimmel sattes 1 solventet. Resultat kan afleses efter fa minutter.

Resume af litteratur:
Vi fik til opgave at finde svar pa, om tilleeg at vandafgangstest til vanlig klinisk undersegelse for PROM vil nedsette risikoen for infektion hos mor og barn.
Dette findes der 1 litteraturen ikke svar pd. Vi finder ingen studier, som svarer pa dette spergsmaél.

Sa. Vil brug af klinisk undersogelse inklusive vandafgangstest af fodende med mistanke om PROM i forhold til klinisk undersogelse alene cendre risikoen for
neonatal infektion?

Der foreligger ikke studier, som har undersogt dette spergsmal i forhold til PROM. Der foreligger et enkelt studie, som har undersogt spergsmaélet i forhold til
PPROM [3]. Her findes der ingen forskel pa risikoen for neonatal infektion.

5b. Vil brug af klinisk undersogelse inklusive vandafgangstest af fodende med mistanke om PROM i forhold til klinisk undersogelse alene cendre risikoen for
chorioamnionitis eller maternel infektion?
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Der foreligger ikke studier, som har undersogt dette spergsmal i forhold til PROM. Der foreligger et enkelt studie, som har undersogt spergsmaélet i forhold til
PPROM [3].

Der forekom otte tilfeelde af chorioamnionitis ved brug af steril speculum alene, men ingen tilfelde af chorioamnionitis ved at supplere med immunoassay.
Der var dog ingen statistisk signifikant forskel pa resultaterne.

Da der ikke foreligger studier, som kunne besvare vores oprindelige spergsmal, valgte vi at stille spergsmalet:

5c. Vil brug af klinisk undersegelse inklusive vandafgangstest af fedende med mistanke om PROM i forhold til klinisk undersegelse alene gge den diagnostiske
sikkerhed?

Samlet set har de forskellige immunoassays hgj sensitivitet og specificitet, som er pd hgjde med [4-6] eller hgjere end klinisk undersogelse alene [7-9].

Safremt diagnosen synes oplagt efter den kliniske undersogelse, bidrager immunoassays ikke til yderligere diagnostisk sikkerhed [10]. Ved klinisk undersogelse
kan diagnosen stilles 1 9 ud af 10 tilfeelde [10].

Immunoassays kan dog bidrage til diagnostisk afklaring i tvivlstilfeelde [4]. Immunoassays kan derfor anbefales til brug i klinikken, safremt man har disse til
radighed.

Samme anbefaling giver ACOG i deres PROM guideline og uddyber, at PROM diagnosen aldrig ma basere sig pa immunoassays alene, men stilles pa
baggrund af en samlet vurdering [11].

Resume af evidens Evidensgrad
For test for vandafgang ved termin b
Kliniske rekommandationer Styrke
Ved tvivistilfelde om PROM kan immunoassays bidrage til diagnostisk atklaring B
Testresultatet kun validt indenfor de forste ca. 8-12 timer efter formodet vandafgang

Handtering af fedsel ved langvarig vandafgang

Problemstilling:
Kvinder med langvarig vandafgang kan have ensker til deres fodsel, som vi kan vare i tvivl, om det er trygt at opfylde. Herunder vil der oftest sperges til, om
smertelindring og fedsel 1 badekar er forsvarligt 1 forhold til infektionsrisikoen ved langvarig vandafgang.

Resumé af litteratur:
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Der er sogt i PubMed p& Water birth i kombination med Immersion, Hydrotherapy, Infections, PROM, GBS
Der er ikke fundet litteratur, der belyser risikoen for brug af badekar under fodslen ved PROM.
Der er ikke fundet litteratur, der belyser risikoen for brug af badekar ved GBS positive medre.

Der er fundet to studier, der belyser neonatal outcome ved vandfedsler og finder, at der ikke er signifikant eget risiko for GBS-infektioner hos bern fodt i vand

(1,2).

Resume af evidens

Evidensgrad

Der er ikke fundet litteratur til at belyse vores problemstilling

Kliniske rekommandationer

Styrke

smertelindring

Ved PROM gzlder samme retningslinjer som for andre fodsler med samme gestationsalder mht. brug af badekar som|

D

Ved PROM anbefales kontinuerlig CTG ved vandafgang > 24 timer, hvorfor man kan benytte badekarret til smertelindring
og fadsel, hvis man, mens den fodende er i badekarret, har mulighed for tradles overvigning med CTG.

Ved infusion af antibiotika skal evt. drabetaller kore pa batteri — ikke tilsluttes el-net.

DSOG guideline ”Feber under fodslen™).

Det anbefales at méle rektal temperatur inden den fedende kommer i badekarret.
Hvis den fodende er febril (>38.0) eller der af anden drsag er mistanke om amnionitis frarddes kvinden brug af badekar (se

Internationale retningslinjer

Guideline og ar | Diagnostik Monitorering

Fremgang:
Afvente eller Stimulere

Stimulations metoder:
Prostaglandin,
oxytocin eller ballon

Antibiotika
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CNGOF Indlaegges til observ | Afthengig af sygehus og Ligeveerdigt Ved vandafgang over 12
August 2020 ation kvindes praference efter timer
(Clinical practice specielt mhp infektio | information — ikke risiko for Betalactam
from the French n infektion trods GBS positiv. forstevalg
college of Blodpreve Ikke risiko for CS trods
gynaecologist an ikke rekommanderet | stimulation
d Obstetricians) Individuel vurdering
GBS-test (hvis ikke | til evt stimulation (ogséd ved
gennemfort mellem | pos GBS screeningstest)
34-38 uger) Hvis mekonium eller
CTG PROM > 4 dage, da
stimulation
ACOG Practice | GU Observere for: Gerne stimulere Ikke data nok Antibiotisk profylakse kun
Bulletin Ph test af fostervand Intrauterine Kan afvente 12-24 timer s | til rekommandere hvis risiko for GBS
March 2020 Ferning test infektion leenge alt er normalt Ballon kateter og risiko | infektion
"pooled fluid Abruptio Hvis GBS positiv sd for gget infektion pavist | (ikke kun langvarig
in posterior fornix" Fetal wellbeing (CT | stimulere i et enkelt studie. vandafgang)
Ultrasonisk guided transab | G) Ved stimulation med
dominal installation methy | Undga vaginal oxytocin — afvente 12-
Iblat i fostervand og eksploration 18 timer
efterfolgende visualisering inden diagnosen
vaginalt "mislykket ppmed"
RANZCOG Ved tvivl: Maternal infektion Anbefales stimulation mhp | Helst oxytocin Hvis kendt GBS da
March 2017 GU (feber, hgj puls m.m) | nedsat risiko Ved meget umodne antibiotika
The Royal ph test CTG for maternel infektion (oger | forhold evt.
Australian Amnisure (evt) Observation — hver 4 | ikke CS frekvens) og nedsat | prostaglandin
and Newzealand | "pooled fluid time risiko for indlaeggelser pa
College of in posterior fornix" med temp, foster neonatal afdeling
Obstetricians vand og foster Kan efter noje
and Undga vaginal hjertelyd overvejelser afvente op
gynaecologists eksploration til 24 timer

Kvinden ber informeres og
selv veere med 1
beslutningen
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Ved pos GBS-test
stimulation med det samme

UptoDate Anamnese Fosterstilling Tidlig stimulation Helst oxytocin Hvis indikation for GBS
march 2020 GU CTG Anbefales stimulation I nogle tilfelde kan profylakse (ikke kun
"pooled fluid in posterior | Temperatur, mhp nedsat risiko prostaglandin bruges PROM)
fornix" puls m.m for maternal infektion (oger | Helst ikke ballon kateter
ikke CS frekvens) og nedsat | (infektions risiko)
Undgé vaginal risiko for indlaeggelser pa
eksploration neonatal afdeling
Anbefales stimulation
hvis meconium farvet FV
eller kendt GBS
Kan evt afvente 24 timer,
hvis enske fra kvinde og alt
ellers normal og helst under
indleggelse
Norske selskab | GU Stimulation efter 24 timer Ingen Ved kendt GBS
for Obstetrik og | Evt Ferningtest safremt alt er normalt. rekommandationer antibiotika med det samme
Gynzkologi Ved kendt GBS positiv Ved vandafgang >18 timer

stimulation med det samme

Benzylpenicillin er
forstevalg

34



Spergeskema angdende PROM udsendt til alle fodeafdelinger

Kere Kolleger.
Vi rundsender denne foresporgsel, da vi er ved at opdatere PROM guideline.

1.Bruger afdelingen vandafgangstest til terminen?
Ja nej
hvis ja, hvilken test bruges?

2.Har afdelingen indfert intrapartum PCR-test for GBS?
ja nej
hvis ja, hvilken test?

3.Hvis afdelingen ikke har vandafgangstest eller GBS-test, arbejdes der sa for at fa disse?
ja nej
Hvis ja, hvilke test er det der enskes indfert?

Mvh Dorete Munck, Obstetriker OUH, Pa vegne af PROM guideline gruppe
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Forekomst af neonatal sepsis med GBS og andre organismer
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I — klinisk undersegelse

C - vandafgangstest

O — maternel infektion

(((Fetal Membranes, Premature Rupture)

((((diagnostic methods) OR

(((((((((PAMG-1 test) OR (IGFBP-1

Puerperal Infection) OR

OR (Fetal Membranes)) OR clinical evaluation)) OR test)) OR (PAMG-1 PROM test)) OR Chorioamnionitis)
(premature rupture)) OR speculum examination)) OR IGFBP-1 PROM test)) OR
("rupture of membranes") cervical assessment)) OR placental alpha microglobulin-1 PROM
speculum exam)) OR test)) OR (insulin-like factor binding
Physical Examination) protein-1 PROM test)) OR (AmniSure))
OR (Actim)) OR (immunoassay)) OR
placental alpha microglobulin-1)) OR
insulin-like factor binding protein-1)
Hits: 41.216 Hits: 5.911.155 Hits: 525.806 Hits: 9.068
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O — neonatal infektion
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IGFBP-1 PROM test)) OR

placental alpha microglobulin-1 PROM
test)) OR (insulin-like factor binding
protein-1 PROM test)) OR (AmniSure))
OR (Actim)) OR (immunoassay)) OR
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insulin-like factor binding protein-1)

(((Fetal Diseases) OR

"newborn infection")) OR

Bacterial Infections)) OR
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P — gravide med vandafgang I - vandafgangstest
rupture of mebranes placental alpha microglobulin-1 PROM test) OR (insulin-like factor binding protein-

1 PROM test) OR (AmniSure) OR (Actim) OR (immunoassay) OR
placental alpha microglobulin-1) OR (insulin-like factor binding protein-1)

73 reviews 1877 trial 5 reviews 3702 trial

P — rupture of mebranes

I - (placental alpha microglobulin-1 PROM test) OR (insulin-like factor binding protein-1 PROM test) OR (AmniSure) OR (Actim) OR (immunoassay) OR (placental alpha microglobulin-1)
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Embase
P — gravide med vandafgang I — klinisk undersogelse C - vandafgangstest O — maternel infektion
(((Fetal Membranes, Premature Rupture) [((((diagnostic methods) OR (((((((PAMG-1 test) OR (IGFBP-1 (((Fetal Diseases) OR
OR (Fetal Membranes)) OR clinical evaluation)) OR test)) OR (PAMG-1 PROM test)) OR "newborn infection")) OR
(premature rupture)) OR speculum examination)) OR IGFBP-1 PROM test)) OR Bacterial Infections)) OR
("rupture of membranes") cervical assessment)) OR placental alpha microglobulin-1 PROM [(fetal infection)) OR (neonatal infection)
speculum exam)) OR test)) OR (insulin-like factor binding
Physical Examination) protein-1 PROM test)) OR (AmniSure))
OR (Actim)) OR (immunoassay)) OR
placental alpha microglobulin-1)) OR
insulin-like factor binding protein-1)
Hits: 14.825 Hits: 477.948 Hits: 150.906 Hits: 12.229
|P — gravide med vandafgang |I — klinisk undersogelse IC - vandafgangstest |O — neonatal infektion |
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Hits: 14.825

Hits: 477.948

Handtering af fedsel ved langvarig vandafgang.
Der er sogt i PubMed pa Water birth i kombination med Immersion, Hydrotherapy, Infections, PROM

Segningerne blev afgraenset til artikler publiceret inden for de sidste 10 &r.

Der er sogt i UpTpDate med segeord Water birth
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Hits: 150.906

Hits: 12.229

immersion*[tw]) AND ("Water"[Mesh] OR water[ti])) OR ("Hydrotherapy"[Mesh] OR "Baths"[Mesh] OR bath*[tw] OR hydrotherap*[tw]))) OR ("water birth*"[tw])) OR (waterbirth*[tw]))
AND ("Infections"[Mesh] OR infect*[tw] OR "Infectious Disease Transmission, Vertical"[Mesh])
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Appendiks 3:

PATIENTINFORMATION

Hos hver 10. gravide vil en fadsel starte med vandafgang, for der kommer veer. Dette anses saledes for en helt naturlig og normal start af en fadsel.
Vandafgang kan vere et tegn p4, at din krop er ved at vaere klar til fedsel. Inden for et degn vil veerne starte hos langt de fleste (70%). Hos 95% starter veerne
inden for 3 degn.

Ved vandafgang er der géet hul pa fosterhinderne, som har omgivet fosteret inde i livmoderen og skabt et beskyttet miljo. Ved l&ngerevarende vandafgang, er
der risiko for, at bakterier fra skeden kan komme op 1 livmoderen og give infektion. Risikoen for infektion under fadslen for fodende med vandafgang uden
veer er omkring 1%, mens den generelle risiko for infektion under fodslen er omkring 0,5%.

Hvis der opstér tegn pa infektion, vil der blive behandlet med antibiotika, oftest via et drop i handen.

Nér du mener, at vandet er gaet, opfordrer vi dig derfor til at kontakter dit fedested med henblik pa at lave en falles plan for fodslen.
Jeres fodested vil tilbyde:

e Undersogelse ved jordemoder for at bekrafte at der er tale om vandafgang, samt undersegelse af livmoderhalsen for at finde ud af, hvor langt du er 1
fadselsprocessen.

e Temperaturméling, som kan afslere en begyndende infektion

e Fosterhjerteovervagning og ve-registrering (CTG) for at vurdere, om fosteret har det godt, og om veerne er begyndt

Igangsaettelse eller spontant forlebende fodsel

Hvis ikke veerne kommer af sig selv, vil vi tilbyde stimulation for at f4 fedslen til at ga i gang. Det er op til jer, om I ensker stimulation, men stimulation
tilbydes for at undgé infektion.

Vi vil som udgangspunkt tilbyde stimulation af fadslen 1-4 timer efter vandafgang, safremt veerne ikke er géet i gang af sig selv.

Stimulation af fadslen eger ikke din risiko for at fade med sugekop eller at fi lavet et kejsersnit.

Velger du at fa stimulation til fedslen athenger metoden af, om du tidligere har faet foretaget kejsersnit, og af hvor langt du er i fedselsprocessen (hvor moden
din livmoderhals er).

e Angusta® (tabletter): Tilbydes hvis din livmoderhals ikke er moden til fodsel, og du ikke tidligere har faet foretaget kejsersnit.
Stimulation til fodsel kan efter opstart i afdelingen som hovedregel foregd hjemme.

e Syntocinon (drop): Tilbydes hvis din livmoderhals er moden til fedsel eller du tidligere har faet foretaget kejsersnit.
Stimulation med syntocinon drop foregér pé fedegangen.

¢ Ballonkateter: Kan tilbydes, hvis din livmoderhals ikke er moden til fedsel og du helst undgar medicinsk stimulation af fedslen. Efter anleeggelsen kan
der vaere mulighed for at komme hjem pa orlov efter aftale.

e Ballon kateter kan ogsa bruges, hvis du tidligere har faet lavet kejsersnit. Du vil da anbefales at forblive indlagt til fodsel.

e Vi anbefaler at der behandles med antibiotika sa leenge ballonkateteret er anlagt.
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