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Baggrund:

Anden trimester abort (2.TA) defineres som abort indenfor en gestationsalder fra 12 + 0 til 22 + 0. | mange
studier er graenserne for inklusion ikke naermere 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 (fatal indikation)
eller sociale forhold hos moder/foreeldre.

2. TA blev tidligere udfart kirurgisk, enten ved evacuatio (eller ved sectio parva). | Danmark har man
igennem de senere artier overvejende udfart 2.TA ved medicinsk induktion. | USA anvendes stadig
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 skansomme behandling af kvinden. Selvom kirurgisk behandling i et Cochrane
review angives at have flest fordele, sé kraever kirurgisk behandling stor rutine, hvilket ikke opnas i
Danmark i dag ved de sene gestationsaldre. Afsnittet om kirurgisk behandling er derfor kun kort
gennemgaet nedenfor.

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

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 gennemfgrt 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 udggr 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 afgagrende truet ved fortsat graviditet. | disse tilfeelde kan provokeret abort efter 12. uge
gennemfgres 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. Efterfglgende evacuatio aftheenger 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.

Afgreensning af emnet:

Behandlingsregimer for medicinsk abort i 2. trimester (2.TA), som streekker sig fra en GA pa 12+0 til 22+0
gennemgas.
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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 ggr 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:
Litteratur sggning afsluttet dato: maj 2022
Der er sggt i Medline med sggeordene: 2. trimester medical abortion, evacuation, infection.

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

Segemetode for opdatering af guideline 2011

Medline blev gennemsggt pa MeSH-terms. Sagning blev til dels indskreenket ved specifikt at sgge 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
falgende 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".

Gennemgang af evidens

Litteratur sggningsmetode:
Litteratursggning afsluttet dato: maj 2022
Der er sggt i Medline med sggeordene: 2. trimester medical abortion, evacuation, infection.

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

Sggemetode for opdatering af guideline 2011:

Medline blev gennemsggt pa MeSH-terms. Sagning blev til dels indskreenket ved specifikt at sgge 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".
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Resume af evidens ved medicinsk abortinduktino i 2TA

Evidens
grad

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

la

Abortsuccesraten indenfor 24 timer er hgjere ved kombinationsbehandlingen end ved
misoprostol alene.

De subjektive bivirkninger ved kombinationsregime med mifepriston og misoprostol
kan i alt veesentligt tilskrives misoprostol.

Mifepriston 200 mg og 12-48 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
efterfolgende 0,4 mg vaginalt eller oralt hver 3 time op til 2 mg misoprostol pr. dggn,
men bivirkningerne vil gges

2b

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

1b

Prostaglandin E-1 kan gives peroralt, sublingualt (misoprostol) eller vaginalt. Vaginal
administration indebaerer starre effektivitet og faerre gastrointestinale bivirkninger end
peroral administration. Hvis man gnsker peroral administration, ma man anvende en
hgjere misoprostoldosis for at opna den samme succesrate som ved vaginal
administration.

Ved 2. trimester abort er 200 mg mifepriston effektivt. Effektiviteten gges ikke
yderligere ved at gge dosis ud over 200 mg (se PICO 1)

Thbl. misoprostol 0,4 mg vaginalt hver 3 time til max. 2 g pr. dggn og gemeprost
vagitorie 1 mg hver 3 time til max. 5 mg indebaerer samme effektivitet.

Bivirkningerne af misoprostol er afheengig af dosis.

Risiko for uterusruptur er selv for kvinder med sectio antea meget lav (<0.3%), men
gges med stigende antal sectio

Sandsynligvis er risiko for uterusruptur dosisafheengig.




Guidelinestilguidelines0609

Resume af evidensen for evacuatio efter medicinsk 2TA

Incidensraten for evacuatio efter 2. trimesters medicinsk abort varierer fra 2,7-44%.

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

| Danmark, ses en faldende tendens for evacuatio efter 2. trimesters medicinsk
abort: fra 64% i 2006 til 15% i 2022.

Sandsynligheden for infektion efter medicnsk abort i 2. trimester er tilsyneladende la

Anti-D-antistof til rhesus negative kvinder ved medicinsk induceret 2. trimester abort i

mindsker risikoen for senere rhesus immunisering

Evacuatiofrekvensen kan sandsynligvis seenkes ved at give tbl cytotec 0,4 mg rektalt 1b

ved mistanke om retineret vaev og/eller kraftig blgdning

Rekommandationer ved medicinsk induktion i 2TA

Rekommandation Styrke (A-D)

Ved induktion af 2. trimester abort anbefales forbehandling med mifepriston 200 A

mg efterfulgt af misoprostol vaginalt. Man kan selv veelge tidsintervallet mellem
mifepriston og misoprostol inden for intervallet 12-48 timer.

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 smertedsekningen, anbefales indlseggelse efter
misoprostol administration.

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

Generelt anbefales medicinsk abortinduktion ved 2. trimesteraborter, men pa
seerlig indikation kan kirurgisk abort udfgres ved erfaren kliniker med
efterfalgende eller samtidig ultralydkontrol.

Anti-D-antistof gives pa misoprostoladministrationsdagen til rhesus negative
kvinder.

Rekommandationer for evacuatio efter medicinsk 2TA

Rekommandation Styrke (A-D)

Vi bgr stile mod en samlet evacuatio rate pa <25%, ved 2. trimester medicinsk C
abort og pa de enkelte afdelinger en primeer rate <15% og en sekundzer rate
<10%.
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Beskrivelse af behandlingsprincipper (kirurgisk/medicinsk)
Kirurgisk 2TA

Studier af komplikationer til kirurgisk abort udfart 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 llIl; 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 IlI).

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

Medicinsk 2TA
Problemstilling

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 IIb) 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 medfgrte 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
farste 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 IIb).

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
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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 fgdsel, 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.

Konklusion: 0,4 mg misoprostol vaginalt som monoterapi hver tredje time synes saledes at indebzere en
optimal balance mellem effektivitet og bivirkninger men er mindre effektiv end ved forbehandling med
mifepriston.

Kontraindikationer, bivirkninger og teratogenicitet: se appendix.

Kombination af mifepriston og misoprostol:

Oftest anvendes forbehandling med 200—-600 mg mifepriston 36—48 timer fgr 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 I1b).

| 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 Il1). 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 forste
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 fgr. 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 f& 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



Guidelinestilguidelines0609

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
forste misoprostoldosis var i begge grupper 0,6 mg misoprostol vaginalt. Kvinderne aborterede i
gennemsnit 1 time fagr 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
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 stgrst i
den orale gruppe, idet 40% mod 23% oplevede diarré (P=0,03), og totalmeengden 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) udfarte 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 sa effektiv som vaginal administration og har en stgrre 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 feerre bivirkninger end
oral administration. Dog tyder enkelte studier pd, at sublingual administration ved multipara er lige s&
effektiv og har en hgjere accept end vaginal adminstration.
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PICO 1 Er forbehandling med 600 mg mifepriston mere gunstigt end forbehandling med
200 mg mifepriston?

Forfattere: Amani Meaidi & Soginy Antony

@vrige gruppemedlemmer: Elin Sellén og Rasmus Hansen Olesen, Sara B. Christensen, Caroline Bibi
Trunk-Black Juel samt @jvind Lidegaard (tovholder)

Ordbog:

Betegnelsen "komplet medicinsk induceret abort” indebaerer i det folgende, at aborten er lykkedes uden
kirurgisk intervention.

Rationale:

Mifepriston er et antiprogesteron, der bladgar cervix og @ger uterus’ sensitivitet over for den
kontraherende effekt af prostaglandiner (1). Solid evidens dokumenterer, at andelen af komplette
medicinsk inducerede aborter er signifikant hgjere med et "mifepriston-prostaglandin”-regime
sammenlignet med et "prostaglandin-only”-regime (2, 3). Spgrgmalet er dog, om andelen af komplette
medicinsk inducerede aborter i andet trimester kan gges yderligere ved at opregulere dosen af
mifepriston.

Ulemper ved en eventuelt opregulering mifepriston-dosen er 1) stgrre sandsynlighed for gastro-intestinale
bivirkninger samt 2) hgjere abort-omkostning (én mifepriston-enhed koster 250 kr. - 63 gange prisen for
en misoprostol-enhed) (4).

Sgge-strateqi:

| besvarelsen af dette guideline-spgrgsmal har vi taget udgangspunkt i Verdenssundhedsorganisa-tionens
(WHO’s) systematisk review og meta-analyse af randomiserede kliniske undersggelser "Medical regimens
for abortion at 12 weeks and above: systematic review and meta-analysis” fra ar 2020 (2). Vi har
opdateret deres sggning ved at gennemga hits fra ar 2017 til og med 20-01-2022 i PubMed og Embase.
Denne opdatering inkluderede ogsa gennemgang af observations- studier. Eksakte sggestrategi kan ses i
supplerende materiale til WHO'’s publikation (2).

Studier, der undersggte andre doser af mifepriston end lige netop 200 mg versus 600 mg, blev ogsa taget
i betragtning.

Medtaget evidens:

Vi finder kun ét enkelt relevant studie (5). Der er tale om et randomiseret klinisk studie, som undersgger
effekten af 200 mg mifepriston versus effekten af 600 mg mifepriston administreret 36-48 timer far
misoprostol-behandling blandt graviditeter med gestationsalder 13-20 uger. Studiet randomiserer 35
kvinder til 200 mg mifepriston og 35 kvinder til 600 mg mifepriston. Kvinderne i de to grupper er
sammenlignelige pa faktorer som alder, gestationsalder og paritet.

Studiet finder ingen forskel mellem de to interventioner hvad angar 1) andelen af komplette aborter inden
for 24 timer fra misoprostol-induktion, 2) andelen af komplette aborter inden for 48 timer fra misoprostol-
induktion, 3) tid fra induktion til abort, 4) den gennemsnitlige anvendte misoprostol-dosis og 5) bivirkninger
(gastrointestinale, vaginal blgdning, smerte). [Oxford evidensgrad 1b, dog ringe praecision grundet lille
studiepopulation og fa events].

Ovenstaende beskrevne studie laegger saledes ikke op til en opregulering af mifepriston-dosen. Desuden
viser tal fra et dansk kohorte-studie, at andelen af komplette anden trimester medicinsk inducerede
aborter stiger med stigende gestationsalder pa et medicinsk regime med 200 mg mifepriston (6). Dette
fund statter ikke den forestilling, at man ved sene 2. trimester medicinske aborter bgr gge mifepriston
dosis [Oxford evidensgrad 2b].
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Klinisk rekommandation (Styrke B):

Vi anbefaler forbehandling med 200 mg mifepriston.
Referencer:

1. Swahn ML, Bygdeman M. The effect of the antiprogestin RU 486 on uterine contractility and sensitivity to
prostaglandin and oxytocin. British Journal of Obstetrics and Gynaecology 1988;95:126-34.

2. Whitehouse K, Brant A, Fonhus MS, Lavelanet A, Ganatra B. Medical regimens for abortion at 12 weeks and
above: a systematic review and meta-analysis. Contracept X. 2020; 20;2:100037.

3.  Wildschut H, Both MI, Medema S, Thomee E, Wildhagen MF, Kapp N. Medical methods for mid-trimester
termination of pregnancy. Cochrane Database Syst Rev. 2011;19(1):Cd005216.

4. Pro.medicin.dk [02-05-2022]

5. Webster D, Penney GC, Templeton A. A comparison of 600 and 200 mg mifepristone prior to second trimester
abortion with the prostaglandin misoprostol. Br J Obstet Gynaecol. 1996;103(7):706-9.

6. Meaidi A, Jasmin Friedrich S, Lidegaard @. Risk of surgical evacuation and risk of major surgery following
second-trimester medical abortion in Denmark: A nationwide cohort study. Contraception. 2020;102:201-206.

Problemstilling:

PICO 2: Er der holdepunkt for at effektiviteten gges (induktionstiden afkortes) hvis man
lader der g& 48t i stedet for 24t mellem mifepriston administration og misoprostol
induktion?

Forfattere: Sara Bech Christensen og Caroline Bibi Trunk-Black Juel

@vrige gruppemedlemmer Amani Meaidi, Soginy Antony, Elin Sellén, Rasmus Hansen Olesen samt
@jvind Lidegaard (tovholder)

Population: Kvinder i 2. trimester som skal have foretaget medicinsk provokeret abort
Intervention: 24 timer mellem indgift af mifepriston og opleegning af misoprostol
Comparison: 48 timer mellem indgift af mifepriston og oplaegning af misoprostol

Outcome: 1) Komplet abort under den primeere indleeggelse
2) Tid fra cytotec induktion til kvittering af placenta

Sggestrateqi:

Der er sggt i PubMed og Cochrane database med sggeordene: 2. trimester abortion, mifepriston
misoprostol, time (100 resultater). Efter gennemlaesning af titler og abstract findes 9 egnede studier.
Litteratursggning er afsluttet April 2022.

Fa studier har undersggt betydningen af tidsintervallet mellem mifepriston og misoprostol ved 2. trimester
abort. Dog er der tilkommet flere studier siden 2011 hvor seneste revision af denne guideline fandt sted,
hvorfor det findes relevant at belyse ovenstdende spgrgsmal igen. De fleste studier undersgger
tidsintervallet 24 timer samt 48 timer mellem mifepriston samt misoprostol.

Heikinheimo et al. ! (2003, evidensgradering 1) undersgger effekten af misoprostol (0,4mg vaginalt hver
3.t.) givet hhv. 1 og 2 dage efter mifepriston (200 mg) i 2 grupper bestdende af hver 100 kvinder der gnsker
abort i andet trimester grundet fgtale anomalier (gestationsalder 12-23 uger). Tiden fra induktion til komplet
abort var signifikant kortere i gruppen med doseringsinterval pa 1 dag (28t og 25min vs 52t og 43min). Til
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gengeeld fandt de at tiden fra farste misoprostol dosering til komplet abort var lsengere i denne gruppe (7t
25min vs 6t og 20 min). | begge grupper fandt de at tiden til komplet abort var signifikant kortere hos pargse
kvinder og gestationsalder <16 uger. Der var ingen betydelig forskel i succesraten for abort imellem de to

grupper.

| et retrospektiv dansk studie undersgger Nilas et al. 2 (2007, evidensgrad 1) 127 kvinder med et levende
foster, med GA fra 13-24 uger, hvilken betydning 1 dag eller 2 dages interval mellem oral mifepriston (200
mg) og vaginal misoprostol, (0,4 mg) hver 3. time, ved 2. trimester abort kan have. De finder at
abortinduktionstiden (fra oplaegning af misoprostol til placenta er fadt) var signifikant kortere ved 2 dages
interval (7,5 timer versus 9,8 timer). Men lidt leengere ved hgjere GA (17-22) samt ved nullipara. | begge
tidsgrupper havde 98% aborteret indenfor 24 timer og 100% indenfor 48 timer.

| et studie af Chai et al. ® (2009, evidensgrad Ib) blev 141 kvinder randomiseret til enten samtidig
administration af mifepriston (200 mg) og misoprostol (0,6 mg), eller administration af misoprostol 36-38
timer efter misoprostol. Ved begge regimer fulgte man op med misoprostol (0,4 mg) hver 3. time.
Tidsintervallet pa 36-38 timer fra mifepriston dosis til farste misoprostol gav en signifikant bedre succesrate
(afstgdning af fosteret) indenfor 12timer (98,6% vs. 73,2%) og 24 timer (100 % vs. 91,5 %) samt kortere
induktionstid (4,9 timer vs. 10 timer). Forekomsten af komplikationer ifa. febrilia og kulderystelser var
signifikant hgjere for de kvinder som fik administreret mifepriston og misoprostol samtidig.

Siden 2011 er tilkommet fglgende studier:

Mentula et al. 4 (2011, evidensgrad Ib) randomiserede 227 kvinder til mifepriston (200 mg) efterfulgt af
misoprostol (0,4 mg) enten 1 eller 2 dage efter mifepriston indgift. Induktionstiden var signifikant laeengere
ved 1-dggn interval sammenlignet med 2-dggns interval (8.5 t vs. 7,2 t). De konkluderer dog at begge
tidsintervaller er passende til induktion af 2. trimester abort, men fgrstegangsfegdende samt kvinder hvor
gestationsalderen > 16 uger kan have gavn af et laengere dosisinterval. De finder herudover at forekomsten
af blgdning samt infektion var den samme ved begge tidsintervaller.

Chaudhuri et al. ® (2014, evidensgrad Ib) randomiserede 98 kvinder (gestationalder mellem 13-20 uger) til
behandling med 200mg mifepriston oralt og vaginal misoprostol (0,8mg efterfulgt af 0,4mg hver 3.t.) efter
enten 24 eller 48 t. De fandt ingen signifikant forskel pa succesraten for abort indenfor de farste 24 timer
mellem de to grupper (95,8% vs. 93,6%) eller pa det gennemsnitlige interval fra induktion til komplet abort
(8,0+4,1t vs. 8,7£3,9t.). | begge grupper fandt de at intervallet fra induktion til komplet abort var signifikant
leengere i gruppen af kvinder der var nullipara (hhv. 11.7+£2.8t vs. 7.1+£3.2t og 12+3.0t vs. 7.8+3.6t). Det
samme var geeldende for gravide i gestationsalder >16uger (hhv. 9.6+3.7t vs. 6.9£2.6t 0g 9.2+3.9t vs. 5,7+
2.1t), dog var resultaterne blot signifikante for gruppen med 48 timers tidsinterval. Dette er i trad med fund
i studiet fra Heikinheimo fra 2003 .

| et retrospektivt tysk studie af Prodan et al. ® (2019, evidensgrad Il) som bl.a. undersgger effekten af
misoprostol (0,2 mg vaginalt og 0,2 mg oralt) givet hhv. samme dag, 1 dag, samt 2 dage efter mifepriston
administration, for bade 2. og 3. trimester aborter. 244 kvinder var inkluderet. De finder at mediantiden fra
indgift af misoprostol til abort var signifikant lavere hvis misoprostol blev administreret hhv. 1 eller 2 dage
efter mifepriston sammenlignet med samme dag (hhv. 9,3 t og 10,5t vs. 13,2 t). De finder herudover at
andelen af komplette aborter efter 24 timer var signifikant hgjere ved administration af misoprostol 1 dag
efter mifepriston sammenlignet med de andre tidsintervaller.

| et randomiseret, placebo-kontrolleret studie sammenligner Abbas et al. 7 (2016, evidensgrad Ib) samtidig
dosering af mifepriston (200mg) og misoprostol (0,2 mg efterfulgt af 0,4 mg hver 3.t.) med et
doseringsinterval pa 24t i en gruppe af 504 kvinder i 2. trimester (gestationsalder 13-22 uger). Succesraten
for komplet abort var hgjere i gruppen med et doseringsinterval pa 24t (94% vs 85%). | gruppen med
samtidig dosering af mifepriston og misoprostol var succesraten hgjere i gestationsalderen ml 13-16 uger
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sammenlignet med gestationsaldere ml 17-22 (87,5% vs 82,5%). Der var ikke signifikant forskel mellem
grupperne pa succesraten 48t efter den farste misoprostoldosering.

Henkel, et al. 8 (2020, evidensgrad II) er et retrospektivt studie der undersgger om kortere mifepriston-
misoprostol interval <12 t og 12-24t sammenlignet med guideline anbefalede 24-48t ved 2. trimester abort
mindsker den totale abort tid (tiden fra mifepriston indgift til abort) og induktionstiden (misoprostol til abort).
De inkluderede i alt 89 kvinder delt ind i 3 grupper med mifepriston-misoprostol interval pa hhv <12t, 12-24t
0g 24-48t. Induktionstiden var gennemsnitlig for de 3 grupper hhv. 12.9t (1.2-36.6), 11.7t (2.0-35.2) og
9.3t (5.3-16.5). De konkluderer at et kortere tidsinterval mellem mifepriston og misoprostol reducerer den
totale aborttid signifikant, mens forskellen i induktionstiden er klinisk uden betydning.

Klinisk rekommendation (Styrke B-C):

Samtidig adm. af mifepriston og misoprostol kan ikke anbefales pga effektivitet og bivirkninger.
Flere studier viser en lidt kortere induktionstid ved to frem for et dggn mellem administration af
mifepriston og misoprostol. Denne forskel pa 1-2 timer berettiger dog ikke til et krav om to dagns
interval, men begrunder derimod en praksis med frit informeret valg mellem et og to daggns
interval.

Referencer:

1. Heikinheimo O, Suhonen S, Haukkamaa M. One- and 2-day mifepristone—misoprostol intervals are both
effective in medical termination of second-trimester pregnancy. Reprod Biomed Online. 2003;8(2):236-239.
doi:10.1016/S1472-6483(10)60522-6

2. Nilas L, Glavind-Kristensen M, Vejborg T, Knudsen UB. One or two day mifepristone—misoprostol interval for
second trimester abortion. Acta Obstet Gynecol Scand. 2007;86(9):1117-1121.
doi:10.1080/00016340701505002

3. Chai J, Tang OS, Hong QQ, et al. A randomized trial to compare two dosing intervals of misoprostol following
mifepristone administration in second trimester medical abortion. Hum Reprod. 2009;24(2):320-324.
doi:10.1093/humrep/den425

4, Mentula M, Suhonen S, Heikinheimo O. One-and two-day dosing intervals between mifepristone and
misoprostol in second trimester medical termination of pregnancy-a randomized trial. Hum Reprod.
2011;26(10):2690-2697. doi:10.1093/humrep/der218

5. Chaudhuri P, Mandal A, Das C, Mazumdar A. Dosing interval of 24 hours versus 48 hours between
mifepristone and misoprostol administration for mid-trimester termination of pregnancy. Int J Gynecol Obstet.
2014;124(2):134-138. doi:10.1016/J.1JG0.2013.08.009

6. Prodan N, Breisch J, Hoopmann M, Abele H, Wagner P, Kagan KO. Dosing interval between mifepristone
and misoprostol in second and third trimester termination. Arch Gynecol Obstet. 2019;299(3):675-679.
doi:10.1007/s00404-018-5017-9

7. Abbas DF, Blum J, Ngoc NTN, et al. Simultaneous Administration Compared with a 24-Hour Mifepristone-
Misoprostol Interval in Second-Trimester Abortion. Obstet Gynecol. 2016;128(5):1077-1083.
doi:10.1097/A0G.0000000000001688

8. Henkel A, Lerma K, Blumenthal PD, Shaw KA. Evaluation of shorter mifepristone to misoprostol intervals for
second trimester medical abortion: a retrospective cohort study. Contraception. 2020;102(5):327-331.
doi:10.1016/j.contraception.2020.06.009
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Hvor stor en del af de kvinder som undergar medicinsk provokeret abort i 2. trimester bgr
vi stile mod at skulle evakuere?

Forfattere: Elin Sellén og Rasmus Hansen Olesen

@vrige gruppemedlemmer Amani Meaidi, Soginy Antony, Sare Bech Christensen, Caroline Bibi Trunk-
Black Juel samt @jvind Lidegaard (tovholder)

Population: Kvinder som undergar medicinsk ab. pro. i 2. trimester
Intervention: Evacuatio
Comparison: Observation
Outcome: 1) Komplet abort
2) Varighed af blgdning efter abort
3) Smerter

4) evt. tilfredshed hos kvinderne
Gennemgang af evidens:

Der er generelt fa og sma studier, der belyser evacuatio raten ved medicinsk abort i 2. trimester,
sandsynligvis fordi mange lande ofte veelger primaer kirurgisk abort frem for medicinsk. | USA er andelen
af kirurgiske aborter i GA 14-20 97-99%, ifglge Center for Disease Control and Prevention (CDC) (2) og
American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) anbefaler faktisk kirurgisk abort i 2.
trimester (3). | England og Wales var andelen af kirurgiske aborter i GA 13-19 i 2015 pa 76% (4). National
Institute for Health and Care Excellence (NICE) har ingen klar anbefaling vedrgrende abort metode (5).

Ved litteratursggningen (se sggestreng til sidst), har vi identificeret et studie, Zeng (2017) (1), der direkte
undersgger effekten af evacuatio (curretage) frem for afventende holdning ved abort i 2. trimester. De
inkluderede 270 kvinder blev delt op i to grupper pa baggrund af ultralyds undersggelsen og kvindens
preeference. Man ser leengere blgdningstid efter abort ved afventende holdning (17 dage vs. 14 dage
(median)), men markant flere komplikationer ved currettage, herunder interventionskraevende blgdning,
smerter og endometrit (samlet OR 18,26 efter justering for demografiske forhold). Ved follow-up to ar efter
behandling, ser man ingen forskel i fertilitet og graviditet.

Cochrane har publiceret to reviews, der omhandler 2. trimesters provokeret abort. Vi har gennemgaet
begge reviews og inkluderet de studier, der bliver behandlet med et medicinsk regime, der ligner det
aktuelle danske (200 mg mifeproston efterfulgt af 0,8 mg/0,4 mg vaginal misoprostol i gentagne doser). |
Cochrane reveiwet fra 2008 af Lohr (6) sammenlignes kirurgisk og medicinsk abort i 2. trimester. Reviewet
inkluderer et studie af Grimes (2004) med blot 18 deltagere (9 i hver arm). Studiet blev afbrudt allerede
efter et ar, da starstedelen af potentielle deltagere ikke gnskede randomisering, primaert pa grund af en
preeference for kirurgisk abort. 4 ud af 9 (44%) af de medicinsk behandlede kvinder gennemgik evacuatio.

Wildshut’s review (2011) (7) sammenlignede forskellige medicinske regimer. | to af studierne genfindes et
medicinsk regime, der ligner det aktuelle danske. | det ene studie af Hamoda (2005), findes en evacuatio
rate pa 2,7% (1/37 kvinder) og i det andet studie, Bartley (2002), findes en rate pa 10% (5/50 kvinder).

I Schmidt-Hansens review fra 2020 (8), undersgges effektiviteten, sikkerheden og tilfredsheden ved
medicinsk vs. kirurgisk abort i 2. trimester. Reviewet danner til dels grundlag for NICE guideline
vedrgrende Abortion Care fra 2019. Reviewet indeholder to, sma RCT's,: Grimes fra 2004 (beskrevet
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ovenfor), samt Kelly fra 2010. Sidstnaevnte studie inkluderer 122 kvinder, randomiseret til enten medicinsk
eller kirurgisk abort. Ud af 60 kvinder med medicinsk abort, gennemgik 8% evacuatio.

Meaidi (2020) (9), analysede alle 2. trimesters provokerede aborter i DK, behandlet med
mifeproston/misoprostol, fra 2006-2017. Her finder man, at der samlet, bliver lavet primaer eller sekundeer
evacuatio ved 2934 ud af 5702 aborter, svarende til 52%. Man ser en faldende tendens over tid, fra 64% i
2006 til 26% i 2017. Studiet viser en reduceret risiko for evacuatio hos unge kvinder (15-19 ar), samt hos
kvinder med tidligere vaginale fgdsler og spontan kvittering af placenta. Der ses en faldende risiko for
evacuatio med stigende GA. Meaidi et al. finder OR variationer mellem hospitaler pa op til faktor 44 efter
der er kontrolleret for kvinders demografi.

| Finland, har Mentula (2012) set pa risikofaktorer for evacuatio i perioden 2008-2010 (10). Inkluderede
kvinder bliver randomiseret til enten 1 eller 2 dages interval mellem Mifegyn og Misoprostol. | alt far 70 ud
af 277 (30,8%) inkluderede kvinder evacuatio, med en signifikant hgjere risiko i 2-dage gruppen (OR
1.79). Et registerstudie fra samme land, fra 2003-2006 (11), undersggte bivirkninger til 2. trimesters
medicinsk abort, hvor man finder en lignende evacuatio rate pa 38,5 % (26,4% i primeere kontakt, 12,1% i
sekundeer).

Danske tal fra TiGrABs arsrapport fra 2021 (12) viser en evacuatio rate ved 2. trimesters medicinsk
provokeret abort og missed abortion pa 15% i primaere kontakt og 27% i sekundaere kontakt. Danske tal
fra bade arsrapporten og Meaidi (9) viser en stor variation af raten mellem de danske regioner og
hospitaler. | arsrapporten svinger raten af primzere evacuatio fra 11% i Region Hovedstaden, til 29% i
Region Nord. Sekundaer evacuatio rate svinger ligeledes fra 15% i Region Syddanmark, til 39% i Region
Hovedstaden. Seerligt bemeerkes, at der kun er en svag korrelation mellem andelen af primaert
evakuerede og andelen af sekundzert evakuerede pa de forskellige afdelinger.

Til sammenligning, ligger den samlede evacuatio rate for spontan abort i 2. trimester pa 30,5% (12).

Indikationen for evacuatio efter medicinsk induceret 2. trimesters abort er retineret vaev og/eller kraftig
vaginal bladning. | sekundeer kontakt kan mistanke om infektion veere en medvirkende faktor. Fund af
retineret vaev er dog ikke altid ensbetydende med behov for et kirurgisk indgreb, da veevet ofte kvitteres
spontant over tid. Det beror derfor pa et individuelt skan, hvornar der er indikation for evacuatio. Bade
forekomsten af retineret vaev og graden af blgdning er genstand for subjektive vurderinger og er derfor
bade afhaengige af personalet der stiller indikationen, samt de lokale traditioner.

| de naevnte studier, varierer incidensraten for evacuatio uteri fra 2,7-44%. Studierne, saerligt de
randomiserede, har fa deltagere. Den svingende rate, stemmer overens med det vi ser i Danmark, hvor
tallene varierer mellem sygehuse og regioner.

| den danske opggrelse fra 2020 af Meaidi, ses, at vi i lgbet af en periode pa 11 ar, har mere end halveret
andelen af kvinder, der samlet far lavet evacuatio efter 2. trimesters medicinsk abort. De nyeste tal i
undersggelsen er fra 2017, hvor raten ligger pa 26%. Ud fra eksisterende data og tal fra andre lande,
vurderer vi i guideline gruppen, at vi nu pa landsplan, bgr kunne streebe efter en samlet rate pa <25%. For
hver enkelt afdeling, bar vi straebe efter en rate pa <15% i primeere kontakt og <10% i sekundaere kontakt,
fordi sidsenaevnte indebeerer hgjere risiko for synekier end farstnaevnte. Fokus bgr ligge pa at fa ensrettet
undersggelse og opfalgning af kvinder efter 2. trimesters abort, samt at fa skabt en faelles praksis, sa vi
bade opnar mindre variation mellem afdelingerne og en samlet reduceret evacuatio rate.
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Resume af evidens Evidensgrad*
Incidensraten for evacuatio efter 2. trimesters medicinsk abort varierer fra 2,7-44%. b
| Danmark, ses en faldende tendens for evacuatio efter 2. trimesters medicinsk b
abort: fra 64% i 2006 til 26% i 2017.

*) Oxford evidensgradering

Kliniske rekommandationer Styrke

Vi ber stile mod en samlet evacuatio rate pa <25%, ved 2. trimester medicinsk

abort og pa de enkelte afdelinger en primeer rate <15% og en sekundzer rate C
<10%.
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Vi har sggt i PubMed og Cochrane databasen.

Sggningen i PubMed er udfart af flere omgange og har inkluderet sggeord som 'Pregnhancy trimester,
second', 'Abortion, induced' og 'Drug therapy'. Vi har kun inkluderet engelske artikler og artikler fra ar 2000
og frem.

Eksempel pa sggestreng:

(("abortion, induced"[MeSH Terms] OR "abortion*'[Text Word]) AND ("medical*'[Text Word] OR "drug
induce*'[Text Word] OR "Drug Therapy"'[MeSH Terms] OR "Drug Therapy'[MeSH Subheading]) AND
"misoprostol"[MeSH Terms] AND ("pregnancy trimester, second"[MeSH Terms] OR ("second
trimester*"[Text Word] OR "2nd trimester*'[Text Word] OR "2 trimester*'[Text Word] OR
"midtrimester*'[Text Word] OR "mid trimester*'[Text Word]))) AND (2000:2021[pdat])

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).

Konklusion: Ingen konsistent forskel i succesrate i relation til GA, hvilket er i overensstemmelse med
Tigrab data fra 2018.

Paritet

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

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 for (Thong et al, 1996; evidensgrad 1b).

Levende/dgde fostre

Flere studier tyder pa, at man aborterer hurtigere ved missed abortion end ved et levende foster (Jannet,
1996; Srisamboon 1998; Jain 1999; Bartley 2002; evidensgrad 1b-3). Dette er modsat situationen ved 1.
trimester abort, hvor det er omvendt.

Konklusion: Vi anbefaler samme regime ved provokeret og missed abort i 2. trimester. At de med missed
abortion forlgber lidt hurtigere end de med levende foster ngdvendigger ikke en differentieret dosering.
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Problemstilling:

Har tidligere sectio betydning for abortinduktionsmetoden?
Tidligere sectio

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: Misoprostol dosis 0,4mg med tilfredstillende effektivitet bar anvendes af hensyn til risiko for
uterusruptur, om end det er sjeeldent. Man kan forlaenge intervallerne til 4 frem for normalt 3 timer.

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

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 fadsel (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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