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Plan for overvagning og tilsyn med regionernes brug af leegemidler til
igangsettelse af fadsler.

1. Indledning

Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse har anmodet Sundhedsstyrelsen om at udarbejde en
plan for overvagning og tilsyn med regionernes brug af l&egemidler til igangszttelse fadsler.

Det skal vaere en plan for, hvordan Sundhedsstyrelsen vil gge indsatsen for overvagning og
tilsyn med magistrelt fremstillede leegemidler, leegemidler pa udleveringstilladelser samt off-
label brug af lsegemidler, der benyttes til igangseettelse af fadsler. Planen skal indeholde
sundhedsfaglige og leegemiddelfaglige initiativer.

Hovedformalet med planen er at gge kvaliteten, sikkerheden og trygheden ved medicinsk
igangsattelse af fadsler, herunder

e atunderstgtte regionerne i at sikre det rette niveau for igangsattelse af fadsler

e at skabe dbenhed og dialog om anvendelsen af l&egemidler til igangsettelse af
fadsler

e at bidrage til at sikre kvaliteten af leegemidlerne

e at sikre overvagning af anvendelsen af lzegemidler til igangsattelse af fadsler

e at bidrage til at sikre, at bivirkninger og utilsigtede haendelser indberettes og at
sikre, at der falges op pa indberetningerne i forngdent omfang

e at bidrage til at sikre fyldestgerende information om igangseattelse

e at igangsettelse af fadsler foregar i respekt for og med udgangspunkt i den en-
kelte kvindes behov

Planen understreger den almindelige ansvars- og opgavefordeling i sundhedsvasenet.



2. Baggrund om igangseettelse af fadsler

Antallet af fadsler, der sattes i gang (medicinsk eller mekanisk), er steget fra 17,3 % i 2008 til
25,1 % i 2012. Der er behov for at se pa arsagerne til denne stigning og i samarbejde med
fadselsleeger og jordemedre at vurdere, om niveauet for igangsettelse af fadsler er det rette.
Der er ogsa behov for at se nermere pa de metoder, der bliver anvendt til igangsettelse af
fadsler — seerligt medicinsk igangseettelse.

| Danmark anvendes der flere metoder til igangsettelse af fadsler. Lasning af fosterhinder ved
den indvendige undersggelse af livmoderhalsen kan i nogle tilfelde fremskynde, at fadslen
gar i gang. Hvis livmoderhalsen er modnet og begyndt at abne sig, kan fadslen settes i gang
ved at fosterhinderne spraenges, saledes at fostervandet afgar. Nar livmoderhalsen ikke har
abnet sig, kan der anvendes enten mekanisk igangseattelse med et ballon-kateter eller medi-
cinske metoder.

De mekaniske metoder er de @ldste kendte metoder, der er anvendt til bade modning af liv-
moderhalsen og til igangsettelse af fadslen. Ved mekanisk igangsettelse indszttes et siliko-
nekateter i livmoderhalsen med vandfyldte balloner, der gradvist udvider livmodermunden.

Ved medicinsk igangsattelse anvendes legemidler af typen prostaglandin (misoprostol og
dinoproston) eller syntetisk hypofysehormon (oxytocin). Oxytocin gives som drop og anven-
des primert til igangsattelse, hvor fostervandet er afgaet, men kvinden ikke har faet veer,
eller som vestimulation nar fadslen er gaet i gang. Prostaglandiner kan indtages som tablet
gennem munden, eller de kan indfgres som stikpille i skeden.

En Cochrane-analyse® har sammenlignet medicinsk igangsettelse med prostaglandin og me-
kaniske metoder til igangseettelse, og man fandt ingen forskel i samlet tid til forlgsning eller
forekomst af kejsersnit mellem grupperne.

Igangsettelse af fadslen med mekaniske metoder og medicinske metoder kan medfare kom-
plikationer og bivirkninger som f.eks. vestorm. En sjelden komplikation ved bade spontant
indseettende fadsel og ved igangseettelse af fgdsel er bristning af livmoderen, som kan medfg-
re, at barnet ikke far ilt nok. En dansk opgarelse for perioden 1997-2007 har vist, at der i den
10-arige periode formentlig var under 200 komplette bristninger. |1 samme periode var der
godt 700.000 fgdsler i Danmark?.

Bristninger af livmoderen ses stort set kun hos kvinder, som har faet foretaget kejsersnit i en
tidligere graviditet. Der sker meget sjeldent ruptur af livmoderen hos farstegangsfadende,
hvis der ikke tidligere har veret foretaget indgreb pa livmoderen.

Sammenlignet med medicinsk igangseettelse synes brug af ballonkateter at veere forbundet
med en lavere risiko for vestorm. Ulemperne ved igangsattelse med ballonkateter tilskrives

! Jozwiak et al. (2012): Mechanical methods for induction of labour. Cochrane Database Syst.Rev.3.

? Thisted et al. (2012): Use of ICD-10 Codes to monitor Uterine Rupture: Validation of a National Birth Regi-
stry. 38" Nordic Congress of Obstetrics and Gynecology — Abstract 152.



ubehag i forbindelse med oplaegningen eller smerter nedadtil i maven, sa kateteret umiddel-
bart ma fjernes.

Anvendelse af akupunktur i forbindelse med fadsel er udbredt mod smerter og til at stimulere
veer. Akupunktur har ogsa veeret forsggt til igangsattelse af fadsel, men videnskabelige studi-
er har dog ikke kunnet vise effekt af brug af akupunktur til igangsattelse.

Der findes som navnt 3 typer leegemidler til medicinsk igangsettelse af fgdsler: Dinoproston,
oxytocin og misoprostol. Dinoproston og oxytocin er de aktive leegemiddelstoffer i leegemid-
ler, der godkendt til markedsfaring i Danmark til igangseattelse af fadsler.

Misoprostol seelges og udleveres under handelsnavnene Cytotec® og Angusta®. Laegemidler-
ne er ikke godkendt til markedsfaring i Danmark til igangsattelse af fadsler.

Cytotec® (tabletter) er godkendt til forebyggelse af mavesar i styrken 0,2 mg. Til igangsattel-
se af fgdsler anvendes misoprostol i en lavere styrke (25 mikrogram), og Cytotec® kan derfor
ikke anvendes i den godkendte styrke. Pa sygehusapoteker benyttes Cytotec® til fremstilling
af tabletter eller vagitorier til brug for igangsattelse af fadsler.

Angusta® salges og udleveres pa baggrund af saerlig udleveringstilladelse, der er meddelt i
henhold til lzegemiddellovens § 29 til fgdeafdelinger i Danmark. Sundhedsstyrelsen har givet i
alt 14 udleveringstilladelser. Angusta® er et leegemiddel, der indeholder misoprostol (25 mi-
krogram) i administrationsformen tabletter. Leegemidlet fremstilles i Indien, og det er god-
kendt af de indiske myndigheder til igangseettelse af fadsler.

Det er hovedsagelig misoprostol, der bliver anvendt til medicinsk igangsettelse af fadsler i
Danmark. Der er en tendens til, at anvendelsen af Angusta® bliver mere udbredt, og at laege-
midlet benyttes i stedet for magistrelt fremstillet misoprostol.

Igangseattelse af fadsler anvendes for at undga mulige negative konsekvenser for mor og barn.
Misoprostol har vearet brugt i mere end 10 ar pa danske fadeafdelinger. Laeegemidlet har en
berettiget plads pa fedeafdelingerne, men der er et behov for at overveje under hvilke om-
steendigheder, det bliver anvendt, herunder:

e en kortlegning af anvendelsen af liegemidlet og andre leegemidler til igangseet-
telse af fadsler, hjemsendelse af kvinder efter igangsattelse og selvmedicine-
ring,

e tilsyn med sygehusapotekernes magistrelle fremstilling af misoprostol og et ef-
tersyn af reglerne for sygehusapotekernes magistrelle fremstilling

e overvagning af bivirkninger og utilsigtede handelser

e information til den gravide forud for igangsettelse af fadslen og information til
personale pa fadeafdelingerne



3. Plan for overvagning og tilsyn med regionernes brug af leegemidler til igangseet-
telse af fadsler

Set i lyset af de problemstillinger, der er identificeret, er det Sundhedsstyrelsens vur-
dering, at der er behov for at iveerksztte fglgende tiltag:

3.1. Kortlaegning

3.1.1. Der gennemfares en undersggelse af praksis vedrarende igangsettelse af fadsler
og omfanget af anvendelsen af lsegemidler til igangseettelse af fadsler i Danmark
sammenholdt med erfaringer fra udlandet.

Sundhedsstyrelsen anmoder regionerne om en redeggrelse med en beskrivelse af praksis ved-
rgrende igangseettelse af fgdsler og retningslinjer herfor, igangseettelsesmetoder, anvendelse
og valg af leegemidler til igangsattelse af fgdsler, praksis for ambulant igangsattelse og
selvmedicinering ved hjemsendelse, information til de gravide samt information og instrukser
til personale pa fedeafdelingerne.

Ansvarlig: Regionerne

Tidsfrist: Undersggelsen iverksettes i 2013.

Produkt: Notater om praksis fra regionerne til Sundhedsstyrelsen.
Tidsfrist: Foraret 2014.

Sundhedsstyrelsen udarbejder pa baggrund af notaterne fra regionerne et samlet notat om
praksis for igangsettelse af fgdsler. | notatet redegeres ogsa for erfaringer fra udlandet
(Norge, Sverige og Frankrig), idet der i udenlandsk sammenhang fokuseres pa kriterier for
igangsattelse af fgdsler, omfanget af igangsattelser, igangsattelsesmetoder og valg af leege-
midler, praksis for hjemsendelser i forbindelse med igangsettelser og selvmedicinering efter
hjemsendelse.

Sundhedsstyrelsen indkalder Danske Regioner, DSOG og Jordemoderforeningen til en dref-
telse af behovet for, at regionerne — med inddragelse af relevante faggrupper og eksperter -
udarbejder feelles retningslinjer for igangseettelse af fadsler under hensyntagen til lokale for-
hold. Regionerne vurderer, om der er behov for inddragelse af ekstern ekspertise.

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen

Tidsfrist: Foraret 2014.

3.1.2. Pabaggrund af regionernes redeggarelse vurderer Sundhedsstyrelsen, om der er an-
ledning til at eendre praksis vedrgrende igangseettelse af fadsler.

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen



Denne aktivitet gennemfares i samarbejde med Danske Regioner, DSOG og Jordmoderfor-
eningen.

Produkt: Sundhedsstyrelsen udarbejder et notat, der pa baggrund af regionernes redeggrelse
indeholder en vurdering af evt. behov for a&ndring af praksis. Notatet skal indeholde evt. an-
befalinger til endring af praksis i Danmark.

Sundhedsstyrelsen vil i den forbindelse tage stilling til, om der er behov for at opdatere sty-
relsens meddelelser til fadselsafdelingerne om anvendelse af Cytotec/misoprostol til igang-
settelse af fgdsler.

Tidsfrist: 2. kvartal 2014

3.1.3. Der indferes krav om indberetning af forbrugstal vedrgrende magistrelt fremstillet
misoprostol til Leegemiddelstatistikregistret.

Formalet er at sikre et overblik over det aktuelle forbrug af magistrelt fremstillet misoprostol.
Ansvarlige: Sundhedsstyrelsen og Statens Serum Institut
Produkt: Udkast til regler om indberetning.

Tidsfrist: Foraret 2014.

3.1.4. Der gennemfares en arlig opfalgning pa de kvartalsvise indberetninger af salgstal
vedrgrende Angusta®.

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen
Produkt: Sundhedsstyrelsen udarbejder et notat, der beskriver den arlige opfalgning.

Tidsfrist: Foraret 2014

3.2. @aget tilsyn

3.2.1. Der gennemfares kontrol af sygehusapotekernes magistrelle fremstilling af
misoprostol (tabletter og vagitorier) til igangseettelse af fadsler.

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen
Sundhedsstyrelsen kontrollerer, at sygehusapotekerne overholder galdende regler og stan-
darder for fremstilling af magistrelle leegemidler og foretager laboratorieanalyser af ma-
gistrelt fremstillet misoprostol.

Tidsfrist: 1. kvartal 2014.



3.2.2. Der foretages en vurdering af, om der er behov for andringer af apotekerlovens
regler om magistrel fremstilling af leegemidler pa sygehusapoteker (behov for op-
stramning af reglerne).

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen
Hgring af Danske Regioner og sygehusapotekerne.
Tidsfrist: Haring gennemfares i efteraret 2013

Produkt: Sundhedsstyrelsen udarbejder et notat med en indstilling til Ministeriet for Sundhed
og Forebyggelse.

Tidsfrist: Foraret 2014.

3.2.3. Der foretages en vurdering af, om jordemgadre skal have pligt til at indberette for-
modede bivirkninger til Sundhedsstyrelsen. Jordemgdre kan indberette formodede
bivirkninger i dag, men de er ikke forpligtet til dette.

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen
Hgring af Danske Regioner, Jordemoderforeningen og Laegeforeningen
Tidsfrist: Haring gennemfares i efteraret 2013.

Produkt: Sundhedsstyrelsen udarbejder et notat med en indstilling til Ministeriet for Sundhed
og Forebyggelse.

Tidsfrist: 1. kvartal 2014.

3.3. @get overvagning

3.3.1. Der gennemfares i 2014-2016 tvaergaende analyser af indberetninger om formo-
dede bivirkninger og utilsigtede handelser i forbindelse med anvendelse af laege-
midler til igangsattelse af fadsler.

Denne aktivitet evalueres primo 2016, hvor der tages stilling til fremtidig koordinering af
overvagningen.

Sundhedsstyrelsen og Patientombuddet analyserer alle indberetninger om formodede bivirk-
ninger og utilsigtede haendelser ved brug af legemidler til igangsattelse af fgdsler. Resulta-
terne dregftes med Danske Regioner, DSOG og Jordemoderforeningen. Herefter udsendes
information til fedeafdelingerne.

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen og Patientombuddet.



Sundhedsstyrelsen udarbejder et oplaeg, der drgftes med Patientombuddet, DSOG, Danske
Regioner og Jordemoderforeningen.

Tidsfrist: Efteraret 2013
Projektet ivaerkseettes 1. januar 2014.

Projektperiode: 2014-2016.

3.3.2. Sundhedsstyrelsen indskarper leegers pligt til at indberette bivirkninger.

| forbindelse med denne aktivitet informeres alle fadeafdelinger om laegers pligt til at indbe-
rette bivirkninger til Sundhedsstyrelsen.

Sundhedsstyrelsen vil desuden drgfte med regionerne, hvordan indberetning af bivirkninger
kan gares til en integreret del af arbejdsgangene pa fedselsafdelingerne, sadan som det er
forudsat i kvalitetsstandarder for sygehusene.

Brev til hospitaler og regioner udsendes i efteraret 2013.
Der afholdes opfalgende informationsmgder med fedestederne.

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen

3.3.3. Sundhedsstyrelsen vil i samarbejde med Statens Serum Institut undersgge mulig-
hederne for at gennemfare en registerundersggelse af igangsettelse af fadsler,
herunder bivirkninger ved anvendelse af leegemidler til igangseattelse af fadsler.
Der skal i den forbindelse foretages en forundersggelse af, om registreringen i
Fadselsregistret kan anvendes til en sadan registerundersggelse.

Formalet med en registerundersggelse er at fa mere viden om risici ved igangseattelse af
fadsler. Resultaterne af en eventuel registerundersggelse vil blive offentliggjort. | forbindelse
med denne aktivitet vil Sundhedsstyrelsen sgge at fa etableret en kontinuerlig overvagning,
sa der hele tiden er fokus pa risici ved anvendelse af leegemidler til igangsettelse af fadsler.

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen i samarbejde med Statens Serum Institut og relevante eksper-
ter.

Forundersggelsen iveerksattes i efteraret 2013. Herefter tages der stilling til, om registerun-
dersggelsen kan iveerkseettes.

Sundhedsstyrelsen udarbejder et notat til Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse om resul-
tatet af forundersggelsen og status i forhold til igangsettelse af en registerundersggelse. No-
tatet afleveres primo 2014.

Farste offentliggerelse af resultater af registerundersggelsen — ultimo 2014.



3.3.4. Sundhedsstyrelsen foretager en gennemgang og vurdering af grundlaget for udle-
veringstilladelser vedrgrende leegemidlet Angusta®. | forlengelse heraf overvejes
de krav og betingelser, der stilles i forbindelse med meddelelse af udleveringstil-
ladelser, herunder krav til opfalgning og overvagning. Der sondres i forngdent
omfang mellem udleveringstilladelser til enkeltpersoner (laeger) og udleveringstil-
ladelser til institutioner (hospitaler).

Ansvarlig: Sundhedsstyrelsen
Produkt: Notat til Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse

Tidsfrist: Ultimo 2013

3.4. Information

3.4.1. Regionerne gennemfgrer en Kkortleegning af lokale instrukser eller retningslinjer
for information om medicinsk igangseettelse af fadsler, undervisning til personale
om medicinsk igangsattelse, og den mundtlige eller skriftlige information, der gi-
ves til den gravide, herunder om denne information indeholder de punkter der
fremgar af Sundhedsstyrelsens brev af 14. januar 2013 til landets fadeafdelinger.
Denne kortlaegning omfatter alle fadeafdelinger, jf. afsnit 3.1. Der bar sa vidt mu-
ligt inddrages erfaringer fra borgere/brugere i undersggelsen.

Det undersgges i den forbindelse, om det kan vare relevant og hensigtsmaessigt at
udarbejde falles regionale retningslinjer om information om medicinsk igangsat-
telse af fadsler under hensyntagen til lokale forhold.

Sundhedsstyrelsen indkalder Danske Regioner, DSOG og Jordemoderforeningen til en drgf-
telse af behovet for, at regionerne — med inddragelse af relevante faggrupper - udarbejder
feelles retningslinjer for information om medicinsk igangsettelse. Dette punkt indgar i en
samlet drgftelse af retningslinjer for igangsattelse af fadsler, jf. afsnit 3.1.

Ansvarlige: Regionerne og Sundhedsstyrelsen.
Produkter: Notater fra regionerne til Sundhedsstyrelsen.

Sundhedsstyrelsen udarbejder pa baggrund af notaterne fra regionerne et samlet notat til
brug for dreftelse med Danske Regioner, DSOG og Jordemoderforeningen.

Tidsfrist: Foraret 2014

3.4.2. Jordmoderforeningen og DSOG undersgger, om det undervisningsmateriale, der
anvendes i forbindelse med uddannelse og efteruddannelse af jordemgadre og lee-
ger, beskriver igangsettelse af fgdsler — herunder virkninger og bivirkninger, an-
svarsfordeling og delegation, hjemsendelse med eller uden selvmedicinering, ind-



beretning af bivirkninger og utilsigtede handelser samt information til den gravi-
de om igangsattelse — i forngdent omfang. Denne aktivitet gennemfares for at sik-
re, at leegen og jordemoderen har tilstreekkelige faglige handlemuligheder og de
forngdne kompetencer.
Denne aktivitet skal give et overblik over, om uddannelse og efteruddannelse indeholder den
forngdne information om medicinsk igangseettelse af fadsler og et evt. grundlag for at rette
henvendelse til Ministeriet for Forskning, Innovation og Videregaende Uddannelser.
Ansvarlige: Jordmoderforeningen og DSOG
Produkt: Notat til dreftelse med Sundhedsstyrelsen

Tidsfrist: Foraret 2014.

4. Afslutning

Sundhedsstyrelsens plan for overvagning og tilsyn med regionernes brug af leegemidler til
igangsettelse af fadsler gennemfares i teet samarbejde med alle interessenter, herunder Dan-
ske Regioner, DSOG, Jordmoderforeningen, Patientombuddet og Statens Serum Institut.

Statusrapport sendes til Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse og Sundheds- og Forebyg-
gelsesudvalget primo juni 2014.

Rapport om resultater af handlingsplanen sendes til Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse
og Sundheds- og Forebyggelsesudvalget primo 2016.

Klik her og afslut notatet med dit navn



