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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 19. november 2012
stilfet falgende spergsmal nr. 124 (Alm. del) til ministeren for sundhed og fore-
byggelse, som hermed besvares. Spgrgsmadlet er stillet efter pnske fra Liselott
Biixt (DF).

Spergsmal nr. 124:
"Kan ministeren oplyse om der er dokumentation af effekten af Cytotec, der nu
skal bruges pa f.eks. RHvidovre Hospital ved fedsler?”

Svar:
Jeg har til brug for min besvarelse anmodet om et bidrag fra Sundhedsstyrel-
sen, som oplyser faigende:

"Ja, anvendelsen af Cytotec til igangsaetning af fedsler bygger pé solid interna-
tionalt accepteret videnskabelig dokumentation. Cytotec indeholder
prostaglandinet misoprostol, som bade har en blgdgerende/afslappende virk-
ning pa den gravide kvindes livmoderhals samt virker ve-stimulerende.

Misoprestol er sammenlignet med en reekke andre prostaglandiner elfer place-
bo tii igangsaetning af fadsler, og synes generelt at veere det mest effektive
prostagiandin, som afkorter fedselsforighet og nedseetter behovet for instru-
mentel intervention ink!. kejsersnit. Risikoen ved behandling med misoprostol
er som for andre prostaglandiner hyperstimulation (vestorm). Anvendelsen af
misoprostol ti igangsaetning af fedsler anbefales af WHO og savel det danske
som det internationale videnskabelige selskab for obstetrik.

Cytotec er alene godkendt til forebyggelse af mavesar, men anvendes i ud-
strakt grad pa landets obstetriske afdelinger til igangsaetning af fedsier. Denne
praksis har vaeret kendt og accepteret af Sundhedsstyrelsen i adskillige 4r, og
anses fortsat som den bedst egnede meltode til igangsaatning af fadsler. For at
tilse en effektiv og sikker anvendelse af misoprostol indskaerpede Sundheds-
styrelsen i oktober 2004 leegerne pé landets cbsietriske afdelinger deres plig-
ter ved anvendelse af denne behandlingsmetode
(http:/fwww.sst.dk/~/media/Sundhed%200g%2Cforebyggelse/Graviditet/ Anbef
alinger%20for%20svangreomsorgfigang_foedsler_cyiotec.ashx).

Senest har Sundhedsstyrelsen i efteréret 2012 haft en fornyet dialog med
Dansk Selskab for Gynaskologi og Obstetrik samt en reekke jordemgdre om
anvendeisen af Cytotec til igangsaetning af fedsler, ansvar ved uddelegering af
ordination samt pligt til at indberette bivirkninger. Sundhedsstyreisen forventer
pa denne baggrund at udsende en fornyet meddeleise til landets cbstetriske
afdelinger omkring arsskiftet.”
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Jeg kan henholde mig til Sundhedsstyrelsens oplysninger.

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Cecilia Lawson Vinje
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 20. marts 2013 stillet
falgende spargsmal nr. 488 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spegrgsmatet er stillet efter gnske fra
Sophie Lehde (V).

Spergsmal nr. 488:

"Vii ministeren sikre, at Sundhedsstyrelsens undersggeise af brugen af
Misoprostol - til igangseetielse af fadsler - udvides til ogs4 at omfatte brugen af
Minprostin?”

Endeligt svar:

Indledningsvist skal jeg understrege, at jeg naturligvis finder det helt afgeren-
de, at fedende kvinder kan fagle sig trygge ved den behandling, de modtager
pa landets fedeafdelinger, herunder ogsa den medicinske behandling i forbin-
deise med igangsaettelse af fedsler,

Baggrunden for at fadsler igangsasttes er hensynet til sikkerheden, idet der en
aget risiko for det ufedte barn, nér graviditeten gar udover 42 uger. lgangseast-
telse af fedsler sker primasrt medicinsk, men andre meteder kan ogsa anven-
des, bl.a. til de gravide, hvor der er kontraindikationer for medicinsk igangsaet-
telse.

. Sundhedsstyrelsen har pa anmodning fra Ministeriet for Sundhed og Forebyg-
gelse udarbejdet en redegerelse om medicinsk igangseettelse af fadsler. Re-
degarelsen oversendes tif udvalgets crientering. Redeggrelsen omfatter alle
former for medicin til igangseaetielse af fedsier, herunder Cytoiek (misoprostol)
cg Minprostin (dinoproston}.

Der henvises herudover tit den samtidige besvarelse af SUU spargsmal 489-
490 og SUU spergsmal 507-553.

Til baggrund for de efterfulgende svar pé spgrgsmat 489-480 og 507-553 fra
udvalget kan opiyses felgende om laegemidler til igangszettelse af fedsel:

Cytotec, med det akiive indholdsstof misoprostol, er et godkend? lasgemidde! il
behandling af mavesar og findes i tabletter i koncentrationen 0,2 mg.

Minprostin, med det aktive indhoidsstof dinoproston, er godkendt tif igangsast-
telse af fgdsler. Formen pa laegemidiet er vagitorier {vaginale stikpilier) 8 3 mg.

Til igangseettelse af fedsler anvendes misoprosiol erfaringsmaessigt | koncen-
trationen 25 mikrogram. Det godkendte laszgemiddel, Cytotec, kan derfor ikke
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umiddelbart anvendes. Sygehusapotekerne fremstiller derfor vagitorier med
misoprostol i koncentrationer & 25 mikrogram med baggrund i Cytotec-
tabletter.

Sygehusapotekernes fremstilling af vagiterier ved brug af Cytotec-tabletter
kaldes magistrel produktion. Sygehusapotekerne kan foretage magistrel pro-
duktion i henhold til apotekerlovens § 56, 1. Magistrel produktion benyttes,
hvor en lzege vurderer, at en patients behandlingsbehov ikke kan tilgodeses
ud fra anvendelse af godkendte lsagemidier, da magistrelle lsegemidler, | mod-
seetning til godkendte, ikke er vurderet med hensyn til kvalitet, sikkerhed og ef-
fekt af myndighederne. Siden december 2005 har lzeger haft pligt tit at indbe-
rette formodede bivirkninger ved magistrelle lasgemidier, herunder Cytotec va-
gitorier.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arieth
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Notat

Redegorelse om anvendelse af Cytotec (misoprostol) til igangsaettelse af fadsler 29. april 2013

Sagsnr. 1-1611-14/1/

Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse har anmodet om en redegerelse om Reference MSN
) . o T 72228626
anvendelsen af misoprostol (Cytotec) ved fodsler, og ministeren er ved E cfi@ssidk

folketingsspergsmat SUU alm. del 488 blevet spurgt: "Vil ministeren sikre, at
Sundhedsstyrelsens undersagelse af brugen af Misoprostol - €l igangseitelse af

fedsler - udvides tit ogsa at omfatte brugen af Minprostin?”.

1. Igangsattelse af fodsler

Der bliver i Danmark fedt ca. 60.000 barn om 4ret, og ca. 10.000 kvinder far deres
fodsler sat i gang. Igangsaitelse er sdledes noget, ca. hver 5.-6. fodende kvinde

oplever.

Igangszining af fodsler med medicin sker fortrinsvis hos gravide, som ikke har fodt
indenfor forventet termin (uge 37-42), dvs. senest i 42, uge i graviditeten eller hos
gravide med vandafgang uden veer. Arsagen til igangsaining af fodslen pa dette
tidspunkt i graviditeten er, at graviditel udover 42 uger er forbundet med oget

dodetighed af de ufedte bern (intrauterin ded).

Hovedparten af alle kvinder, 75-80 %, foder spontant tif terminen dvs. inden udgangen
af uge 41. Indikation for igangsatteise af fodsien er faklorer hos foster eller den
gravide kvinde, der ger, at foster eller den gravide vil lide overlast ved {ortsat
graviditet. Hertil herer overbdrne graviditeter. Baggrunden for igangsatielse er et
udtryk for, at komplikationer - infrauterin fosterded 1 ydersie konsekvens - stiger
voldsomt efter 42 ugers graviditet. Derfor er det vigtigt, at graviditeten kan afsiuttes,
fortrinsvis ved vaginal fedsel, med metoder, der er maksimalt effekiive og minimalt

komplicerende for foster og den gravide.



Overbaren graviditet defineres som en graviditetslengde pa fulde 42 uger (42 uger 0
dage).

Risikoen for komplikationer for barnet stiger hurtigt ved overbérenhed, et dansk studie
fra 1978-1993 fandt at risikoenblev gget med en faktor 1,5 — 2. Specifikt er risikoen
for intrauterin fosterded hastigt stigende efter terminen. I et dansk studie fra 2003 af
100,000 kvinder fandtes en odds ratio for intrauterin ded pa 1,36 efter uge 42, altsd en
stigning i risikoen for at fade et dedt barn pa 36 %, og den er tiltagende uge for uge.
Stigningen begynder faktisk allerede 1 uge 37-38, men bliver markant efter 42 uger + 0
dage.

Af samme &rsag har obstetrikerne gennem 4rene villet sikre, at s& fa fostre som muligt
der pd grund af overbérenhed, blandt andet med fosterovervagning flere gange

ugentligt 1 graviditet ud over de 40 uger. Disse overvigningsmetoder er imidlertid ikke
tilstrekkelig effektive, og op gennem det sidste &tti har der vaeret en livlig faglig debat

om indikationen for at sette fodsler i gang, for graviditeterne blev overbérne.

Dansk Selskab for Obstetrik og Gynakologi, DSOG,anferte 1 2009, at der var
vasentlig dokumentation for igangsattelse i uge 41+3, for derved at nedsatte
hyppigheden af dedfadte bern (den perinataie mortalitet). Den internationale
videnskabelige dokumentation viser, at igangsattelse i uge 41+3 ikke eger antallet af
kejsersnit (http://www.dsog.dk/files/Graviditas%20prolongata?011 _endelig.pdf }.
DSOG andrede herefter deres guideiine p& omrédet.

Detie paradigmeskift er gennemfart pé alle obstetriske afdelinger i Danmark, og har
medfert en stigning i antallet af alle igangsaettelser, allerede for DSOG vedtog deres

nye guideline i 2009.

Andel igangsatte fodsler (alle indikationer) per ir i forhold samtlige fodsler per ar

Ar

2000 izaol izaoz '2003 |2004 ]zoos {zoeé }2007 |z{}os ]zmm |2010 Izon

2012

Antal fodsler

ialt

66141 64322 62968 63594 63767 63385 64172 63770 64241 62160 62684 58403 57298

- heraf fedster med

igangsatielse

§178 615 8901 9034 9332 9555 9563 9893 11106 11868 12438 14091 11740

Andel igangsatte
fadsler i %

124 134 141 142 146 151, 149 1550 1730 19 198 24,1

20,5
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Som det fremgér af tabellen, har et relativt stort antal kvinder et behov for at fa fadslen
sat i gang alene pA grund af overbdren graviditet. Ogsé en lang rekke andre
indikationer gor sig geldende, fx svangerskabsforgifining, skennet fostervagt over 4
kg eller nedsat fostervackst, og der foretages omkring 10.000 igangsattelser arligt. En
lang razkke mekaniske og biokemiske metoder har veeret anvendt til igangsaefttelse,
men de seneste 15-20 4&r er det blevet evident, at den mest effektive metode har varet

anvendelsen af legemiddeltypen prostaglandiner.

Der anvendes i Danmark primart to leegemidler (prostaglandiner) til i gangseatning af
fadsler, Cytotec (misoprostol} og Minprostin m.fl. (dinoproston}. Senere i
fodselsforlebet kan anvendes ve-stimulerende drop (oxytocin),sdfremt kvinden ikke

har fiet egne veer.

I Danmark har praksis gennem de sidste 10 4r veeret at sende gravide hjem, mens de
venter pa virkningen af et ve-stimulerende middel, uden at Sundhedsstyrelsens
overvigning af foedeomréidet har givet anledning til at anbefale anden praksis. Der
fades ca. 60.000 bern om dret i Danmark, og heraf s&ttes ca. 10,000 fodsler i gang.
Der er, set i forhold til disse tal, meget f& fadsler, der er forbundet med alvorlige

komplikationer.

Hjemsendelse efter indgift af et ve-stimulerende middel kan ske efter en konkret
vurdering af kvindens tilstand, sdledes at den enkelte kvinde far den bedste
behandling. Heri indgdr bl.a. en vurdering af, hvor langt kvinden er i fadselsforigbet.
En kvinde i fodsel ma ikke sendes hjem, Den kvinde, der sendes hjem, skal informeres
om, hivorndr hun skal kontakte fadestedet, herunder om hvitke komplikationer der kan
veaere ved igangsatielsen af fedslen med det ve-stimulerende

middel. Sundhedsstyrelsen har ikke data for praksis pd dette omride, men det er

styreisens opfattelse, at det er praksis p4 de fleste fodesteder.

[gangsa®ttelse af fadslen med medicin kan medfere bivirkninger som fx vestorm, som i
meget sjeeldne tilfeide kan medfore risiko for ruptur (bristning) af livmoderen, og at
barnet ikke fir ilt nok. Ifelge den videnskabelige litteratur, sker der meget sjeldent en
ruptur af livmoderen hos forstegangsfodende, hvis der ikke tidligere har veeret
foretaget indgreb pé livimoderen. Det er kontraindiceret at give medikamentel

igangsetteise, ndr der tidligere er foretaget operationer pa livmoderen, det galder
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ogsikejsersnit. For kraftig fremgang af fodslen ses ogsd ved andre
igangsattelsesmetoder end anvendelse af prostaglandiner, oghovedparten af

uterusrupturer forekommer ved spontane fadsler.

2. Ansvaretved igangseettelse

Jordemoderens virksomhedsomride er bl.a. den spontant forlebende fedsel (LBK nr.
877 af 04/08/201 19). Anvendelse af receptpligtig medicin til igangsatning af fedsler er
legeforbeholdt virksomhed.

Lager kan delegere anvendelsen af receptpligtigt medicin til bl.a. jordemadre, jf,
Vejledning om autoriserede sundhedspersoners benytiefse af medhjalp (delegation af
forbeholdt sundhedsfaglig virksomhed, nr. 115 af 11/12/2009) punkt 2.2.2, og
jordemodercirkularets § 4. Det er vigtigt at fastholde, at jordemoderen skal anvende
medicinen pd baggrund af en konkret vurdering af den enkelte patient.Jordemedre er
autoriserede til at varetage fodselshjzlp setvstaendigt under den spontane fedsel, som
forleber uden komplikationer, herunder igangsattelse. Den igangsatte fadsel sker

sdledes p# et legeligt ansvar.

Den ledende overlege pa obstetrisk afdeling er ansvarlig for, at der foreligger en
instruks til leger og jordemadrene, hvis afdelingen anvender prostaglandin til
igangsettelse af fadsler (der henvises til Sundhedsstyrelsens brev til alle
fodeafdelinger fra januar 2013 | bilag 1). Hvilke typer af medicin der anvendes/er

tilgeengelige pd et sygehus er et overordnet sygehusansvar.

Det er den for behandlingen ansvarlige lezge, der har det overordnede ansvar for at sikre
sig kvindens informerede samtykke til behandlingen. Kvinden skal informeres om,
hvilke prazparater der anvendes pé den pigzldende fadeafdeling til igangsattelse af
fodsler samt mulige bivirkninger og komplikationer, der kan opstd. Anvendes et

praparat uden for den godkendte indikation, er informationspligten skarpet.

3. Lagemidler til igangsattelse af fadsel

Tidligere var legemidlet Oxytocin det mest anvendte legemiddel til igangsaettelse

af fadsler, men de sidste ca. 15 4r har prostaglandiner veeret det foretrukne
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leegemiddel til igangsaetielse af fodsler. De i dag godkendte praeparater
indeholderdinoproston, der er et sikaldt prostaglandin E2. De findes som gel eller
stikpille, der administreres vaginalt (et vagitorie), med en koncentration pd 3 mg.
Det preeparat der anvendes offlabel, eret sdkaldt prostaglandin E1, der er godkendt
til indikationen mavesdr, og findes 1 tabletter p& 0,2 mg. For anvendelse af
misoprostol til fadsler har praeparatet skullet omformuleres til vagitorier pd 25

(tidligere 50) mikrogram pa sygehusets apotek (se afsnit 4).

I NICE’s guideline fra 2008 var der en gennemgang af den videnskabelige litteratur
vedrerende prostaglandiner, og hvorledes de adskiller sig fra andre
igangsaetningsmetoder. Det fremgér, at anvendelse af misoprostol er mere effektivt,
til hurtigt at fremkalde fadsel og dermed undga kejsersnit, men NICE fandtogsa en
@get risiko for hyperstimulation ved anvendelse af 50-100 mikrogramvagitorier.
NICE pointerede, at der er tale om off label anvendelse og anbefalede det dermed

tkke.

Af danske undersogelser kan n@vnes: Andresen, Jensen & Uldbjerg rapporterede i
2006 fra en retrospektiv undersegelse med en sammenligning af igangszettelser med
a) misoprostol 50 mikrogram, b) misoprostol 25 mikrogram og ¢) dinoproston, med
ca. 100 i hver gruppe. Tid til forlasning var henholdsvis 25, 38 og 35 timer,
kejsersnitfrekvens totalt 20, 17 og 25% (akut kejsersnit pa mistanke om manglende
ilt til fosteret {fosterasfyksi) 12, 5 og 10%). Antallet af kopforlesninger var
henholdsvis 12, 15 og 21%, sfinkterruptur 1, 2 og 5 % apgar score <7 efter 5

minutter var henholdsvis 1, 0 og 3%.

Disse undersegelser tydede sdledes ikke pd, at misoprostol gav flere komplikationer

end dinoproston.

Litteraturen viser generelt, at bivirkningerne til misoprostol er dosisafhengige.
Lavere doser misoprostol (25mikrogram) vaginalt giver tilsvarende bivirkninger
som det godkendte praeparat, mens hajere doser pa 50 mikrogram og derover givet

vaginalt, giver oget hyppighed af overstimulation.
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WHO har med en ekspertgruppe gennemgéet den cksisterende litteratur 1 2010 og
anbefaler i "WHO recommendations for Induction af labor™ fra 2011 brug af
misoprostol til igangsettelse af fadsler. WHO vurderer, at kvaliteten af den
videnskabelige evidens for anvendelsen er "moderat”, og at styrken i de
videnskabelige undersegelser er "staerk”, WHO konkluderer, at misoprostof
hurtigere giver fadsel end andre prostaglandiner, og at feerre fadsler resulterer i

kejsersnit. WHO anbefaler brugen af misoprostol.

I et Cochranereview fra 2010, som omfatter 56 studier med 10.159 kvinder
konkluderer Cochrane,at oral anvendelse af misoprostol er effektivt til
igangsettelse af fodsel og medforer faerre kejsersnit end vaginal dinoproston. Oral

anvendelse af misoprostol anbefales frem for vaginal.

Det lezgevidenskabelige selskab DSOG har i deres 2013 guideline taget hejde for den
nye viden:

http://clin.au.dk/fileadmin/www ki.au.dk/forskning/forskningsenheder/gyn__kologisk-
obstetrisk_afd_ y/logistics/sandbjerg_m__ der/sandbjerg_2012_Obstetrisk_Sandbjerg-
moede_2012/Sandbjerg_2013/Igangsaetning_af foedsel.pdf

Den reviderede DSOG guideline indeholder anvisning pd, hvordan igangsattelse af
fedsier med prostaglandin kan handteres under hensyntagen til patientsikkerheden.

Kontraindikationer og alternative metoder er gennemgéet.

Bade WHO og Nationale Institute for Heaith and Care Exellence (NICE) konkluderer,
at sdfremt man snsker at undersege de alvorlige bivirkninger ved anvendelse af
henholdsvis misoprostol og dinoproston, vil der skulle indgé mindst 30.000 fedende
kvinder i hver gruppe, da alvorlige bivirkninger for begge leegemidler er sjzldne. Et

sidant studie eksisterer ikke i dag.
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4. Anvendelsen af misoprostol

Laeger har fii ordinationsret i Danmark, hvilket indebzrer, at leger har ret til at
ordinere et legemiddel pa andre indikationer end den, som det pigaldende
lzgemiddel] har f3et godkendelse til. Laeger har ligeledes adgang til at ordinere et
leegemidde! fremstillet ud fra et aktivt legemiddelstof pd et apotek(magistre!
fremstilling). Det er leegen, der med sin faglige baggrund vurderer, hvad der er den
bedste behandling for patienten i det konkrete tilfzlde. Anvendelse af legemidler
offlabel og ordination af magistrelt fremstiliede leegemidler forudsatter ikke seerlig
godkendelse hos myndighederne. Ansvaret for en behandling pahviler til enhver tid

den behandiende laege.

Det er lzgemiddelproducenten, der for det enkelte laxgemiddel seger myndighedemne
om godkendelse til anvendelse af legemidlet pa en bestemt indikation,
Lagemiddelproducenten er ikke forpligtet til at sege godkendelse pd alle omréder,
hvor legemidlet kan anvendes. Offlabel anvendelse af leegemidler er udbredt og
indenfor nogle specialer hyppigt anvendt. Dette gaslder fx behandling af barn, hvor der

er meget 13 godkendte legemidler med angiven bernedosering.

Ligeledes er der mange eksempler pé, at leegers udbredte off label brug har medfert en
ny registreret indikation for lezgemidlet. Det gaelder eksempelvis hjertemagnyl, hvor ¥4
magnyl pd 500mg i flere ar blev anvendt off label som profylakse til stroke-patienter,

for hjertemagnylen blev markedsfort.

[ hospitaisregi tages der stilling til, hvilket sortiment af lazgemidler apoteket skal have
til rAdighed for behandling af patienterne, herunder vestimulerende midler. Det er
sdledes en legefaglig ledelsesbeslutning, hvorvidt der pa de enkelte hospitaler kan

anvendes misoprostol til igangsaetning.

Produktresumeet til et legemiddel, som fastsattes | forbindelse med legemidlets
godkendelse, er rettet mod sundhedspersoner og til deres information. Det er en
afspejling af de vilkir,som lzegemidlet er godkendt pa, og indeholder de forhold og
advarsler, som myndighederne har taget stilling til, og som danner grundlag for
godkendelsen. Det er en vigtig del af den information, som den behandlende lege skal
tage stilling p& baggrund af. Der kan vaere gode grunde til, at laegen valger at fravige

produktresumeet, som ikke er bindende for leegen. En atvejning,foretaget pa baggrund
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af et konkret produkiresume overfor fx en galdende behandlingsvejledning, kan fare
til, at leegen fraviger produkiresumeet, En lazge er under sin virksomhed forpligtet til
at udvise omhu og samvittighedsfuldhed, jf. autorisationslovens § 17. Fsva. et
produktresumé, som er fastsat af Sundhedsstyrelsen, anbefaler Sundhedsstyrelsen
generelt, at det falges, men der kan som naevnt vaere konkrete grunde til, at en laege
fraviger dette. Ved fravigelse har leegen skeaerpet pligt til ngje at overveje indikation og
eventuelle kontraindikationer, og lazgen skal informere patienten grundigt om

behandlingen.

Magistrel fremstilling

PraparatetCytotec/ misoprostol fremstilles som godkendt leegemiddel til behandling af
mavesdr, { en tablet pd 0,2 mg. Til igangsatning af fedsler anvendes misoprostot i
styrken 25 mikrogram, Cytotectabletten kan saledes ikke umiddelbart anvendes. P4
sygehusapoteker fremstilles vagitorier indeholdende 25 mikrogram misoprostol, ud fra

tabletter pa 0,2 mg.

Det er et grundlaggende princip i lovgiviningens regulering af adgangen til at
markedsfore legemidler, at kun Jegemidler, der er godkendst, kan bringes p4 markedet.
P4 baggrund af et omfattende dokumentationsmateriale fremlagt af ansegeren,
foretager myndighederne en vurdering af lazgemidlets kvalitet, sikkerhed og effekt med

henblik p4 eventuel godkendeise.

Efter apotekerloven kan apoteker og sygehusapoteker fremstille magistrelle
leegemidlerpd baggrund af en lages ordination. Den ordinerende lzege skal dog noje
overveje, om patientens behandlingsbehov kan tilgodeses ud fra anvendeise af

godkendtelmgemidler.

Sundhedsstyrelsen kan oplyse, at magistreile laagemidler, i modsatning til laegemidier
med markedsforingstilladelse, ikke er vurderet med hensyn til legemidlets kvalitet,

sikkerhed og effekt af myndighederne.

Apoteker er efter apotekerfoven forhindret 1 at fremstille eller forhandle magistrelle
leegemidler, der kan erstattes af leegemidler, for hvilke der er udstedt
markedsferingstilladelse. Dette forbud gzlder ikke for sygehusapotekerne, men det

fremgér af intentionen med regleme, at det ikke har veeret hensigten, at der skulle ske
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massefremstilling af magistrelle leegemidler, hvis der samtidig har veeret godkendte

leegemidier til behandling af den pagaldende sygdom.

Udleveringstilladelse og ny administrationsform

Der er fornyligt givet udleveringstiladelse til et nyt oralt misoprostol produkt,
Angusta, 25 mikrogran: til brug for indikationen "igangsztning af fodsel”. Praparatet
er ikke godkendt og markedsfert pd nuverende tidspunkt, hvorfor det kraever
ansegning om udlevering at bruge praeparatet fra de enkelte obstetriske afdelinger. Det
fremgér af ansegningen fra den behandlende lege, at der er dbenlyse
handteringsmeessige fordele ved at kunne give den inducerende medicin peroralt,
Specielt vil man kunne reducere antallet af vaginaleksplorationer, og viden overfort
fra oxytocinstudier tyder p4, at detic medferer ferre ascenderende infektioner med
reduceret brug af antibiotika til moder og barn. Gennemgangen af oral anvendelse af
misoprostol sammenlignet med en lang raskke lasgemidler til igangsettelse, baserer sig
pé det seneste Cochranereview fra 2010, som omfatter 56 studier med 10.159 kvinder.
Der foretages i revieweten rackke sammenligninger, herunder mellem anvendelse af
misoprostol vaginalt og oralt. Cochranckonkluderer, at misoprostol givet oralt,
inducerer fadsel lidt langsommere end dinoproston, men med lavere kejsersnitsrate og

uden hyperstimulation, grent fostervand eller bivirkninger hos den fadende.

5. Sundhedsstyrelsens opmzzerksomhed pd Cytotec
Sundhedsstyrelsen blev i 2004 opmarksom pé, at Cytotec (misoprostol} blev brugt off
label til igangsatning af fadsler p4 en del af tandets sygehuse, I maj 2004 blev der
derfor atholdt et mede mellem Sundhedsstyreisen og den davarende
Lagemiddelstyrelse, hvor praksis vedrerende anvendelse af Cytotec udenfor den
markedsferte indikation, samt magistrel fremstilling af praeparatet til igangseetning af
fadsler, blev dreftet. Sundhedsstyrelsen anbefalede pd medet, at der blev indfert et
registreringssystem med henblik pé at samle viden om eventuelle komplikationer til
anvendelse af Cytotec pé denne indikation. Lagemiddelstyrelsen havde pé davaerende
tidpunkt beskrevet off label anvendelsen ved magistrel fremstilling i et brev til
Indenrigs- og Sundhedsministeriet, og Sundhedsstyrelsen havde bidraget til besvarelse

af flere folketingsspergsmél om samme emne i januar 2004,

Efterfalgende 1 2004 blev den udbredte praksis, med off labelanvendelse af Cytotec pé

landets fodeafdelinger, droftet pa et mede mellem Indenrigs- og Sundhedsministeriet,
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Sundhedsstyrelsen og den davaerende Laegemiddelstyrelse med henbiik pd eventuel
ivaerksattelse af serlige initiativer i relation til denne anvendelse af Cytotec. P4
baggrund af medet blev der taget initiativ til en 2ndring af legemiddellovgivningen
sdledes, at bivirkninger ved magistrelt fremstillede legemidler ogsd skulle indberettes
til Laegemiddelstyrelsen, samt at brug af misoprostoltil igangsettelse af fodsler skulle
have selvstendig kode i Landspatientregisteret, hvilket blev effektueret i 2005. Lager,
tandizger og dyrleger har siden den 17. december 20035 pd denne baggrund haft pligt
til at indberette formodede bivirkninger i relation til anvendelse afmagistrelle

legemidler il Lazgemiddelstyrelsen/Sundhedsstyrelsen,

Sundhedsstyrelsen udsendte pd baggrund af dette mode, i oktober 2004,en meddelelse
til landets obstetriske afdelinger vedrarende "Igangsatning af fedsler med Cytotec™.
Sundhedsstyrelsen henstillede i denne meddelelse til afdelingerne at folge det
videnskabelige selskabs,DSOGs, vejledning pd omridet og henstillede endvidere til at
oge overvigningen af fadselsforlebet, indtil der var opndet et storre erfaringsgrundlag
i Danmark med denne anvendelse af legemidlet. Sundhedsstyrelsen opfordrede
desuden afdelingerne pa sygehusene til at indberette bivirkninger i forbindelse med

anvendelse af misoprostol (Cytotec) pa den aktueile indikation.

{ januar 2004 badden daverende 1.zgemiddelstyrelse, pd baggrund af en henvendelse
fra en lesgemiddelvirksomhed, alle sygehusapoteker om at oplyse om
eventuelmagistrel fremstilling af vagitorier pd baggrund af Cytotec tabletter, samt
indikationen for anvendelsen. Fem af landets sygehusapoteker fremstillede pd
daveerende tidspunkt vagitorier med 25 og 50 mikrogram misoprostol til indikationen
igangsattelse af fodsler. Fremstillingen blev begrundet med, at vaginal misoprostolvar

mere effektivt end de konventionelle metoder til cervikal dbning og fedselsinduktion.

I oktober 2009 skrev den daverende Legemiddelstyrelse, pé baggrund af en
henvendelse fra en legemiddelvirksomhed, igen til sygehusapotekerne, og bad dem om
at kommentere lazgemiddelvirksomhedens anklage om, at sygehusapotekerne ulovligt
fremstillede magisirelle legemidler ud fra Cytotec, selvom der var et markedsfort

alternativ. Sygehusapotekerne henviste til, at deres fremstilling ikke var ulovlig.

Den davarende Laegemiddelstyrelse skrev endvidere den 22. februar 2010 til alle

sygehusapotekerne og henviste til, at der fandtes et markedsfert alternativ, samt at
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magistrel fremstitting foregik efter ordination fra den behandlende lazge ud fra en
vurdering af, at patientens behandlingsbehov ikke kan tilgodeses ved brug af
markedsforte lxgemidler. Den ordinerende lzge skal ngje overveje, om
behandlingsbehovet kan tilgodeses med andre leegemidier end det magistrelt
fremstillede.Der blev samtidig henvist til, at magistrelle legemidler, i modsztning til
lzgemidler med markedsferingstilladelse, ikke er vurderet med hensyn til legemidlets
kvalitet, sikkerhed og effekt af myndighederne. P4 den baggrund henstillede
Lzgemiddelstyrelsen, at sygehusapotekerne bragte den magistrelle masseproduktion
af vagitorier med misoprostol til opher, hvortil sygehusapotekerne svarede, at man

ikke agtede at foige henstillingen.

Sundhedsstyrelsen har lobende gennemgdet de bivirkninger, der har veeret indberettet i
forbindelse med anvendelse af misoprostol. Gennemgangen har hidtil ikke givet
anledning til at sendre den eksisterende meddelelse til andets fodesteder

"lgangsatning af fodsler med Cytotec™ af 18. oktober 2004,

P4 bagrund af presseomtale i 2012 gennemgik Sundhedsstyrelsen desuden de
utilsigtede handelser, der var rapporteret med Cytotee (misoprostol) til Dansk
Patientsikkerhedsdatabase (DPSD) i &rene 2007-2012. Ved denne gennemgang fandt
Sundhedsstyrelsen34 rapporterede utilsigtede handelser,der skyldtes menneskelige
faktorer, ssom anvendelse af forkert dosis eller igangsatning af fadslen hos kvinder
med tidligere kejsersnit, hvor anden metode til igangsetning skal anvendes. Der har
ikke efter Sundhedsstyrelsens oplysninger veret afgerelser fra Patientombuddet, hvor
anvendelsen af misoprostol er blevet kritiseret. Hidtil har fire kvinder anmeldt skader
ti Patientforsikringen, hvor misoprostol har medfert skade p& mor eller barn. To af
sagerne har medfert udbetaling af erstatning. Patientforsikringen har ikke i nogen af
sagerne ment, at behandlingen med misoprostol ikke levede op til erfaren

specialiststandard.

[ aprilinviterede Sundhedsstyrelsen DSOG samt Jordemoderforeningen til et made for

at drofte status for igangszticlse af fedsler med Cytotec og instruktion af jordemadre,
herunder delegation af legeforbeholdt virksomhed. Spargsmilet om
kontraindikationer og information til de fadende kvinder blev dreftet, og DSOG ville
medtage begge problematikker i deres kommende revision af den kliniske
retningslinje. DSOG ville desuden sammen med jordemoderforeningen se pd, om der

var et generelt problem med delegation til jordemedre og brug for en indsats her.
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I juni 2012 blev Sundhedsstyrelsen anmodet om et made med to jordemedre der,

ifolge deres brev, [4 inde med materiale, der pegede pa en problematisk praksis

vedrarende igangsettelse af fadsler pd danske fedegange. Sundhedsstyrelsen bad om

en skriftlig fremstitling af de problematiske sager, hvilket desvarre ikke kunne

efterkommes. Madet blev afholdt i oktober 2012, Jordemadrene prasenterede 12 cases

over en 12 4rs periode, hvor der havde varet kendte komplikationer efter

igangsatielse af fedsel med misoprostol. Jordemadrene mente generelt, at der var

problemer med bade bivirkningsregistrering og information til kvinderne.

Sundhedsstyrelsen tog oplysningerne til efterretning og begge dele blev adresseret i

Sundhedsstyrelsens brev til landets fodesteder (bilag 1).

Sundhedsstyrelsen har senest 1 januar 2013 pd baggrund af ovenstiende mader og

gennemgange af materiale,skrevet til alle fodesteder, at de skal vasre meget

opmerksomme pd, hvordan medicingivningen delegeres til jordemedrene, herunder

serligt, hvilken dosis af leegemidlet, der anvendes, og hvilke kvinder der ikke mé fa

ve-stimulerende midler (bilag I).

6. Oplysninger fra Landspatientregisteret (LPR)

Landspatientregisteret har siden 1977 fungeret som det centrale register for

oplysninger om sygehuspatienter, Landspatientregisteret {L.PR) indeholder alle

kontakter til det danske sygehusvaesen i specifikke diagnosekoder.

Nedenstdende data fra LPR, vedrerende registrerede komplikationer i form af lav

apgarscore, uterustuptur og dedfodsler, skal ses i relation til det totale antal ferdsler per

&r, samt andelen af alie igangsaettelser registreret 1 LPR.

Andel igangsatte fodsler per 4r i forhold samtlige fodsler per ar

Ar

2000 |2091 ]2002 izeos 12004 izaos |2006 |2007 {zees lzuo9 |2010 2011 |2012

Antal fodsler

ialt

66141 64322 62968 - 63594 . 63767 63385 - GA172 63770 64241 62160 62684 58403 . 57298

- heraf fodsler med

igangsaetielse

8178 8618; 8901 9034 9332 9555 9563 9893 11106 11868 12438 ' 14091 = 11740

Andel igangsatte
fodsler

12,4 13,4: 14,1 142 14,6 iS,l. 149 155, 173 191 198 24,1 205
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Koden for registrering i LPR af igangsattelse med misoprostol har eksisteret siden
20035, hvor den blev indfart grundet den omfatiende off label brug af misoprostol til

igangseettelse af fadsler.

Det er kendt, atder ved indferelse af ny LPR koder, som det skete medmisoprostol i
2005, gar nogen tid for koden er fuldt implementeret. Den stigning, der ses i
nedenstdende tabel vedrerende hhv.apgarscoreunder 7 efter 5 min og dedfedte bern
indberettet efter igangs®ttelse med misosprostol, kan derfor vaere udtryk for, at
misoprostod i tiltagende grad indberettes med den eksplicitte kode, i stedet for at vere
indeholdt i den hidtif anvendte kode for medicinsk igangsattelse, Tallene er fortsat
sm4, idet stigningen ligger under 1 promilte af samtlige fadsler.Sundhedsstyrelsen vil
tage initiativ til at drefte problematikken med DSOG, Jordemoderforeningen og

fodeafdelingerne.

Antal bern fedt med apgarscore under 7 efter 5 min hos farstegangsfodende

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012
[ alt - med og uden
iganpsatitelse 682 677 604 547 559 577 611 572
Med medicinsk
igangsaettelse* 130 151 137 133 135 148 154 166
- heraf igangszteelse
med misoprostoi** 4 i3 11 23 26 32 42 64

** Koden BKHIDZ0A, som er igangsmettelse med misoprostol, har eksisteret siden 20035- ndr denne er eksplicit angivet

* medicinsk igangsatielse er defineret ved behandlingskoder i intervaliet BKHD2*

Sundhedsstyrelsen skal gare opmerksom pé, at fodsler med uterusruptur kun udger

under [ promille af alle fadsler.

Antal forstegangsfadende kvinder med registreref uterusruptur
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2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

] alt - med og uden
igangsattelse 5 5 15 12 8 6 5 6

Med medicinsk

igangstielse™ 1 0 5 1 1 1 1 0
- heraf igangsattelse
med misoprostol*# 0 0 0 0 0 0 G 0

** Koden BKED20A, som er igangs@tielse med misoprostel, har eksisteret siden 2005- nar denne er eksplicit angivet
* medicinsk igangsattelse er defineret ved behandlingskoder i intervaliet BRED2*

Antailet af dedsfodsler for forstegangsfoedende udger en meget lille del af samtlige
fodsler. Samtidig skal Sundhedsstyrelsen gare opmarksom pé, at misoprostol ogsd
bliver brugt til at igangseette fedslen ved dedt foster. LPR skelner ikke mellem, om
barnet der under fedslen, eller om kvinden bliver sat i gang for at fode et dedt
foster.Som tidligere anfert kan indferelse af en ny eksplicit kode for misoprostol vare
drsag til stigningen 1 indberetninger. Tallene er for smd (i, at der drages statistiske

konklusioner.

Antal dedfadte bern hos forstegangsfodende

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

1 alt - med og uden
igangszllelse 145 134 122 121 105 120 110 105

Med medicinsk
igangsactielse™ 61 66 47 62 58 60 48 50

- heraf igangsxttelse
med misoprostol** 3 4 3 i4 19 12 12 15

**+ Koden BKHD20A, som er igangsitelse med misoprostol, har eksisteret siden 2003- ndr denne er eksplicit angivet

* medicinsk igangsaticise er defineret ved behandlingskoder i intervallet BKHD2*
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10. Laegemiddeldata om Cytotec® (misoprostol) og Minprostin® (dinoproston)
Nedenfor ses en tabel, der viser salgstal for henholdsvis Cytotec 0,2 mg tabletter og

Minprostin® m.fl. vagitorier 3 mg til sekundarsektor for perioden 2008 og 2012.

P4 baggrund af tallene kan det ikke udledes, hvor mange fadsler der er igangsat med
henholdsvis misoprostol (Cytotec ®) og Minprostin®. For Cytotec gzlder det, at
tabletterne b&de anvendes inden for den godkendte indikation til behandling af
mavesér og off label, bl.a.til brug ved medicinsk abort, ved behandling af bledning fra
livmoderen efter fodslen, ogtil igangsatning af fedsler efter magistrel fremstilling af
vagitorier. Nér Cytotec tabletter anvendes til igangsatning af fodsler, har de en styrke,
der er mindre end de markedsferte tabletter, og pd samme méide som for Minprostin®

m.f] kan det vere nadvendigt med mere end 1 vagitorie af Cytotec til et fadselsforlab.

Ar 2008 2009 2010 2011 2012
Antal solgt

sekundaersektor

Cytotec® 0,2 mg tabletter 76.000 | 78.000 | 72.000 | 78.000¢ | 84.000

Minprostin® m.fl. 3 mg 6.800 6.400 6.000 6.000 5.600

vagitorier

Cytotec® (misoprostol).

Cytotec, der indeholder det aktive indholdsstof misoprostol i styrken 0,2 mg, er
godkendt til forebyggelse af mavesar hos patienter. Cytotec blev godkendt til denne
indikation i Danmark 1 1994. For at kunne anvende Cytotec (misoprostol) til
igangsatning af fodsler er det nedvendigt at aendre de godkendte, perorale tabletter til
vagitorier, idet der fra egemiddelproducentens side ikke er ansogt om godkendeise af
Cytotec til igangsztning af fodsler, og det ikke er godkendt til brug pa denne
indikation. /Endringen af tabletterne til vagitorier sker ved magistrel fremstilling, pd

sygehusapotekerne. (Se afsnit om fremstilling).

11. Bivirkningsindberetninger
En bivirkningsindberetning, som er registreret i Sundhedssiyrelsens

bivirkningsdatabase, er ikke ensbetydende med, at der er en sammenhang mellem
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lezgemidlet og bivirkningen. Bivirkninger indberettes til Sundhedsstyrelsen og
registreres i databasen, hvis blot der er en formodet sammenhang mellem legemidlet
og bivirkningen. Databasen indeholder derfor indberetninger om formodede
bivirkninger. Antallet af indberettede bivirkninger ved de to legemidler nedenfor skal
ses i relation til omnfanget af anvendelsen af legemidlerne, if. afsnit 10,

Laegemiddeldata.

Cytoteci/misoprostol
Sundhedsstyrelsen har pr. 22. april 2013 modtaget i alt 45 indberetninger om 106

formodede bivirkninger efter brug af misoprostol til igangs®tning af fedsler.

Sundhedsstyrelsen har modtaget alle indberetningerne i perioden fra juli 2007 il april
2013. Farst fra 1. september 2009 har leger og tandlager varet forpligtet til, s& vidt
muligt at oplyse patientens ¢pr. nummer og indberetninger fra
lzgemiddelvirksomheder indeholder ikke cpr. nummer. Der kan derfor vaere enkelte
dubletter, da der i nogle i tilfelde er indberettet enslydende forlab. [ disse tilfzelde har
det kun varet muligt at fi meget sparsomme oplysninger om den gravide, og det har
ikke vaeret muligt med sikkerhed at 3 be- eller afkrafiet, at der er tale om den samme
kvinde og det samme forleb. De forste bivirkningsindberetninger, som styrelsen har

modtaget, vedrorer anvendelse af misoprostol til igangsetning af fedsler i 2003,

En del af indberetningerne omhandler formodede bivirkninger, der er opstiet hos den
gravide, mens andre omhandler formodede konsekvenser for det nyfadte barn. 1 flere
titfzzlde er der bade en indberetning, der omhandler den gravide, og en indberetning,
der omhandler dennes nyfedte barn. [ fem tilfelde har kvinder, der har flet
misoprostol til igangsatning af fodslen, fadt et dedfedt barn. [ ét af tilfeldene havde

barnet naviesnoren viklet om halsen.

Hver enkelt indberetning indeholder flere formodede bivirkninger, der fordeler sig

séledes:
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Formodet bivirkning

Antal

Hurtig fadsel

,_.
o

Bristet livmoder

Fosterded

Lav Apgar-score

Unormal fadsel

For tidlig lesning af placenta

Bledning i livmoderen

Uterinhypertonus

Htmangel hos fosteret/asfyksi

Hysterektomi (fjernelse af livimoderen)

Blodninger under graviditeten

Smerter efter fadslen

Fadselssmerter

Lav hjertefrekvens hos fostret

Kejsersnit

Fotal stress (pavirkning af fosteret)

Bladninger

Bladning efter fadslen

Cerebral parese

Unormal hjertelyd

b2l B R N B R B RO B M W B B B B B ] Al -

Mavesmerter

Unormal fostervandpreve

Fadselstraume

Blodets pH-veerdi foroget

Fatalbradykardi

Kuldegysninger

Medfedt hjerneskade

Tabt tilknytning

Ekstrasystoler {ekstra hjerteslag)

Lavt bevidsthedsniveau

Stigning i leverenzymer
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Hepatitis i
Forstarret lever 1
Hypersensitivitet 1
Hypotension 1
Mekonium i fostervand 1
Muskelspasticitet 1
Manglende ilt til fosteret/anoksi 1
Mareridt 1
Efterfodselsdepression 1
Nedsat hypofysefunktion efter fedslen 1
Forlenget fodselsforlab 1
Klee 1
Udsleaet 1
Genoplivning 1
Tilbageholdt placenta eller membraner I
Navlestreng viklet om halsen 1
Uterine smerter 1
Bledning i skeden 1
Opkastning 1
Mild mental retardering 1
Kramper 1
Medfedt hypotoni 1
Epilepsi 1
ADHD |
Autisme 1

Hovedparten af de indberettede formodede bivirkninger er relateret til pavirkning af

livmoderen eller pdvirkning af fosteret,

41 af de 45 indberetninger er klassificeret som alvorlige. En alvorlig bivirkning
defineres som en bivirkning, der er dedelig, livstruende, kraever hospitalsindlzggelse
eller forleengelse af hidtidig hospitalsindizggelse, eller som resulterer i vedvarende
eller betydelig invaliditet eller uarbejdsdygtighed, eller som er en medfedt anomali

eller fedselsskade.
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Sundhedsstyrelsen har i et brev af 14. januar 2013 informeret landets obstetriske
afdelinger om den skzrpede indberetningspligt i forhold til anvendelse af misoprostol
til igangseetning af fodsler. Det fremgdr af brevet, at lger har pligt til at indberette
alle formodede bivirkninger til Sundhedsstyrelsen, bortset fra formodede bivirkninger
som felge af medicineringsfejl. Det fremgér ogsd af brevet, at sundhedspersoner har

en pligt til at indberette utilsigtede hendelser.

Minprostin® m. fl. (dinoproston),

Minprostin® vagitorier med styrken 3 mg indehoider det aktive indholdsstof
dinoproston, der er godkendt til igangsetielse af fodsler., Der er yderligere to
godkendte {gemidler til samme indikation pa det danske marked med indholdsstofTet
dinoproston {Propess® og Prostin E2® vagitorier). Laegemidler, der indeholder
dinoproston til igangsetning af fadsler, har varet forhandlet pd det danske marked
siden 1978.

Sundhedsstyreisen har fra 2005 til 22. april 2013 modtaget i alt 12 indberetninger om
13 formodede bivirkninger efter brug af dinoproston il igangsatning af fedsler,

Der er tale om 11 indberetninger om bivirkninger, der er opstiet hos gravide kvinder,
og en indberetning om et dedfadt barn.

De 12 indbereininger omhandler 13 formodede bivirkninger, der fordeler sig siledes:

Bivirkning Anial
Fotal stress (pavirkning af 4
fosteret)

Hyperstimulering af livimoderen 3
Bristet livimoder 3
Forvirring 1
Fotalbradykardi 1
Dadfadsel 1

Alle de indberettede formodede bivirkninger, bortset fra forvirring, er kendte
bivirkninger, der er beskrevet i lazgemidiernes produktresume. Otte af de 12

bivirkningsindberetninger er klassificeret som alvorlige,
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Som det ses af ovenstiende oversigt, har der veeret ét dedsfald. Her var der tale om en

kvinde, hvor livmoderen bristede under fadslen, og hvor barnet var dedt ved fadslen.

Konklusion
Danmark har generelt en hej kvalitet og patientsikkerhed, ndr det drejer sig om
fodsler. Alvorlige heendelser ved fodsler s& som uterusruptur, sker ved under én

promille af alle fedsler, og antaliet af dedfadte bern er blandt de laveste i verden.

Off label anvendelsen af misoprostol til igangsaettelse af fedsler er veldokumenteret og
har veeret brugt gennem 10-15 &r i mange af verdens lande, bade vestlige og 3.verdens
lande, For begge tvper af prostaglandin, bade det godkendte leegemiddel, dinosproston
og det off label anvendte misoprostol, gelder det, at bivirkningsprofilen er tilsvarende
og alvorlige bivirkninger er meget sj@ldne. Nér det drejer sig om anvendelsen af
sddanne legemidier, er det vigtigt at opveje fordel og ulemper og generelt opvejer
fordelene de sjmldne alvorlige bivirkninger. Det har vist sig meget vigtigt, at der
kommer sget fokus pé, hvilke kvinder der egner sig til medicinsk igangsetielse og

afdelingernes hindtering af kvinderne efter medicinen er givet.

Et af de problemer, der har veeret pipeget ved anvendelsen, var den magistrelie
fremstilling, hvor tabletter p4 sygehusapoteker blev knust og omformuleret ti}
vagitorier.Magistrelle lzzgemidler, er i mods®tning til legemidler med
markedsforingstilladelse, ikke vurderet med hensyn til legemidlets kvalitet, sikkerhed
og effekt af myndighederne.Det har ikke veeret intentionen med lovgivningen, at der
skulle vare tale om massefremstilling, hvor der findes et markedsfert alternativ. Det
kan overvejes at zndre apotekerloven, sdledes at sygehusapotekers adgang til at
foretage magistrel fremstilling af legemidier, nér der findes et markedsfert alternativ
ophaves. Da der nu fra bl.aCochrane er blevet anbefalet oral (gennem munden)
indgivelse af misoprostol som bedste behandiingsform, synes det ikke nedvendigt at
lade hospitalsapotekerne omformulere ved magistrel fremstilling,givet at der anvendes

ef prazparat,som findes i den korrekte styrke.

Da magistrel produktion i visse tilfazlde ikke synes at vare i overensstemmelse med

nationale og EU bestemmelser, vil Sundhedsstyrelsen se narmere pé dette omréde.
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Sundhedsstyrelsen vil fremover folge omridet med et drligt udtraek af data fra
Landspatientregisteret og sammenholde det med de indberettede bivirkninger og

eventuelle indberettede utilsigtede haendelser fra DPSD.

Sundhedsstyrelsen vil snarest indkalde fedeafdelingerne, DSOG og

Jordemoderforeningen til et mede, for at drefte, om de i notatet beskrevne

probiematikker giver anledning til en sendret praksis pd fedeafdelingerne for bl.a.

vurdering af kvinder inden medicinsk igangsatielse og overvigning efter

ingangsattelse,
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Bilag 1 14-01-2013
j.nr1-1611-14/1/

MLI
Tilsyn og Patientsikker-
. . . hed
Til landets obstetriske afdelinger Axel Heides Gade 1
vedr. medicin til igangsatning af fadsler 2300 Kgbenhavn S

TIf. 7222 7400
Fax 7222 7402
E-post sst@sst.dk
Web sst.dk

Sundhedsstyrelsen skal med dette brev indskaerpe, at der skal foreligge en instruks til g_';’ogz'e?ézs:z‘:?& de 2

jordemadre eller andre sundhedspersoner, der varetager igangsaettelse af fiadsler med 14.01.2013Sundhedsstyrel
receptpligtig medicin, fx misoprostol, pd rammedelegation fra en lege. Reglerne for sen
delegation fremgér af Sundhedsstyrelsens vejledning om brug af medhjeelp nr.115 af

[1. december 2009 om autoriserede sundhedspersoners benyttelse af medhjaip, som
skal overholdes ved delegering af legeforbeholdt virksomhed.

Baggrund

Ved medicinsk igangsattelse af fodsler kan der opstd bivirkninger, hvilket gelder ved
brug af alle presparater, der anvendes til dette formdl i Danmark.

Sundhedsstyrelsen har bl.a, modtaget indberetninger om bivirkninger efter brug af
misoprostol til igangsatning af fadsel hos kvinder, der tidligere hav-de fet foretaget
kejsersnit, hvor misoprostol er kontraindiceret. Styrelsen er desuden bekendt med
rapporter om utilsigtede handelser, hvor misoprostol er blevet givet til gravide, som
tidligere havde fiet kejsersnit. Derudover er der forekommet flere utilsigtede
hazndelser, hvor der ved en fejl blev givet misoprostol i stedet for dinoproston, eller
hvor der blev givet misoprostol i en forkert dosering.

Hvem md behandle med medicin til igangsaetning af fodsler

Anvendelse af receptpligtig medicin til igangs®ining af fodsler fx misoprostol, er
lazgeforbeholdt virksomhed. Praeparatet kan derfor alene ordineres af en lege.
Lager kan delegere anvendelsen af receptpligtigt medicin til bl.a. jordemedre ved en
rammedelegation, jf. vejledningen om brug af medhjalp punkt 2,2.2,

Ved en rammedelegation kan en leege bemyndige fx jordemedre til at behandfe en
veldefineret patienfgruppe i visse konkrete behandlingssituationer, Det kan fx. vare
kvinder, der skal have fedslen sat i gang.

Det betyder, at lazgen kan delegere til bestemte jordemedre, at de inden for en forud
fastsat ramme, selv kan vurdere behovet for behandling af den gravide og
gennemforelse heraf, uden at lzgen for den enkelte kvinde forinden har taget stilling
til, at behandlingen skal iverkseaettes.

Af hensyn ti patientsikkerheden og ansvarsfordelingen er det vigtigt, at en
rammedelegation er pracist beskrevet 1 en instruks, og at der foregér tilstrekkelig
supervision og opfelgning.

Instruks for behandling med medicin til igangsatning af fadsler

Utilsigtede heendelser og bivirkninger ved brug af medicin kan bl.a. skyldes, at
instruksen for anvendelse af preeparater til igangsatning af fodsler pa obstetriske
afdelinger ikke er daekkende, og at personalet derfor ikke er tilstraekkeligt instrueret og
opmarksom pd, hvilke forhold de skaf vurdere inden preparaterne anvendes fx
eventuelle bivirkninger og mulige komplikationer.

Sundhedsstyrelsen skal pa den baggrund indskaerpe, at den ledende overlaege pé en
obstetrisk afdeling er ansvarlig for, at der foreligger en instruks til jordemedrene, hvis
jordemedrene anvender praeparater ved rammedelegation til en narmere defineret
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patientgruppe. Derudover skal overlagen sikre, at jordemedrene er undervist i brugen
af medicinen, og at jordemadrenes brug superviseres.

Instruksen skal som minimum indeholde prascise oplysninger om:

- Under hvilke forudstninger jordemeodrene mé behandle med lzegemidler til
igangsatning af fadsler, fx misoprostol, herunder indikation.

- Mulige bivirkninger og komplikationer der kan opstd, samt hvordan disse skal
handteres.

- Kontraindikationer til behandlingen, som jordemedrene skal vaere opmarksomme
pa, fx kvinder med tidligere kejsersnit.

- Under hvilke omstandigheder kvinder ikke m4 sendes hjem under
behandlingsforlabet.

- @hvilke situationer en laege skal kontaktes.

Det skal desuden fremga af instruksen, hvilken overlege der er ansvarlig for
delegationen. Overlaegen skal fore tilsyn med, at jordemedrene folger de givne
instrukser, og om der i gvrigt er problemer i forbindelse med delegationen.

Det er siiledes vigtigt, at instruksen indeholder alle de relevante oplysninger for
behandlingen, Det er den overlage, der delegerer behandlingen til jordemedrene, der er
ansvarlig for, at instruksen er entydig. Overlegen skal desuden sikre sig, at
jordemedrene forstdr instruksen, jf. vejledningens punkt 3.2 og 8.

Information og samtykke

Den sundhedsperson som varetager behandlingen med receptpligtig medicin skal sikre
sig, kvindens informerede samtykke til behandlingeni. Kvinden skal informeres om
hvilke prazparater, der anvendes pd den pagaldende fodeafdeling til igangsattelse af
fedsler samt mulige bivirkninger og komplikationer, der kan opsti. Anvendes et
praparat uden for den godkendte indikation er informationspligten skarpet,

Ansvarsforhold:
Hvis lazgen ikke har udvist omhu og samvittighedsfuldhed, jf. autorisations-lovens: §
17, ved sin instruktion af jordemadrene, kan det give anledning tit kritik fra

Sundhedsvasenets Disciplinerngvn. Jordemedrene har samtidig et selvsteendigt ansvar

for at folge instruktionen fra laegen, jf. vejledningens punkt 3.3.

10 lovbekendigerelse nr 913 al 13 juk 2012 af sundhedsloven, § 15
2} lovbekendtgorelse nr 877 af 4 august 2011 om autoriserede sundhedspersoner og om sundhedsfaglig virksomhed

Indberetning af bivirkninger
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Indberetning af bivirkninger er en vigtig del af overvégningen af sikkerheden ved
legemidler. Lazger har pligt til at indberette alle formodede bivirkninger for leegemidler
til Sundhedsstyrelsen, bortset fra formodede bivirkninger som folge af
medicineringsfejl jf. bekendtgerelse nr. 826 af 1. august 2012 § 4, stk. I og 2, om
indberetning af bivirkninger ved lagemidler m.n. Denne pligt padhviler den overlage,
som er ansvarlig for delegation af behandlingen.

Derudover har al sundhedspersonale pligt til at indberette utilsigtede handelser, jf.
bekendtgerelse om rapportering af utilsigtede handelser | sundhedsvaesenet nr. 1 af'3.
januar 2011,

Guidelines

Sundhedsstyreisen kan i @vrigt henvise til de obstetriske afdelinger at folge DSOG's
guidelines for anvendelse af misoprostol (Cytotec®) til igangsetning af fedsler.
Sundhedsstyrelen kan 1 den forbindelse oplyse, at DSOG er i gang med at revidere
disse guidelines.

Lena Graversen
Overlaege
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Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spargsmal 489

Offentligt
{@’ gsuﬁ‘gg;glfgseihavn K
MINISTERIET T +45 7226 9000
SUNDHED F +45 7226 9001
UM um,dk
FOREBYLGELSE mzﬁ_ﬁd

Dato: 13, maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvaig Enhed: Sygehuspolitik
Sagsbeh.: SUMCLV

Sags nr.: 1301629
Bok nr.: 1203280

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 20. marts 2013 stillet
felgende spergsmal nr. 489 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter anske fra
Sophie Lehde (V).

Spargsmal nr. 489:

"Vil ministeren oplyse, hvilke hospitaler der, pa trods af Leegemiddelstyrelsens
produktresumé, sender gravide hjem for at afvente veer, efter de har faet det
ve-stimulerende middel Minprostin? Vil ministeren endvidere oplyse, hvilke
hospitaler der generelt indlzegger kvinderne, som der ogsé laegges op til fra
savel Leegemiddelstyrelsens produktresume og producenten Pfizers indlsegs-
seddel?”

Endeligt svar:

Jeg har tii brug for min besvarelse bedt Sundhedsstyrelsen om et bidrag til be-
svarelsen. Sundhedsstyrelsen oplyser i forbindelse med SUU alm. del —
spargsmal 489:

"| Danmark har praksis gennem de sidste 10 &r veeret at sende gravide hjem,
mens de venter pa virkningen af et ve-stimulerende middel, herunder Min-
prostin. Der fades ca. 80.000 bern om aret i Danmark og heraf seeites ca.
10.000 fadsler i gang. Der er, set i forhold til disse tal, meget fa fadsler der er
forbundet med alvorlige komplikationer.

Hiemsendelse efter indgift af et ve-stimuierende middel sker efter en konkret
vurdering af kvindens tilstand, sdledes at den enkelte kvinde far den bedste
behandling. Heri indgar bl.a. en vurdering af, hvor langt kvinden er i fedsels-
forigbet. En kvinde i fedsel mé ikke sendes hjem. Den kvinde, der sendes
hjem, skal informeres om, hvorndr hun skal kontakie fadesiedet, herunder om
hvilke komplikationer, der kan veere ved igangseettelsen af fedslen. Det vil al-
tid veere en konkret vurdering af den gravide kvinde, herunder af hvor langt
kvinden er i fadselsforlebet, der skal ligge tit grund for beslutningen af, om
kvinden kan sendes hjem og afvente veer. | vurderingen indgér bl.a. kvindens
gvrige helbredstilstand, eventuelle koemplikationer i graviditeten, tidligere gra-
viditetsforlab og afstand til fedestedet.

Sundhedsstyreisen har ikke data for praksis pa dette omrade, men det er sty-
relsens opfatielse, at det er praksis pa de fleste fadesteder,

Produktresumeet til et laegemidde! er rettel mod sundhedspersoner og til de-
res information. Det er en afspejling af de vilkar, ls=gemidlet er godkendt p4,
men indeholder de forhold og advarsler, som myndighederne har {aget stilling
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til, og som danner grundlag for godkendelsen. Det er en vigtig del af den in-
formation, den behandiende laege skal tage stilling pa baggrund af. Der kan
vaere gode grunde til, at laagen vaelger at fravige produkiresumest, som ikke
er bindende for lzzgen. En afvejning af et konkret produkiresume overfor
f.eks. en gaeldende behandlingsvejledning kan fare til, at laegen fraviger pro-
dukiresumeet. En leege er under sin virksomhed forpligtet til at udvise omhu
og samvittighedsfuldhed, jf. autorisationslovens § 17. Fsva. et produktresu-
mé, som er godkendt af Sundhedsstyrelsen eller Europa-Kommissionen {for
sa vidt angdr EU-markedsfaringstilladelser}, anbefaler Sundhedsstyrelsen
generelt, at det felges, men der kan som naevnt vasre grunde fil at en lae-

ge fraviger dette. Ved fravigelse har lsegen skaerpet pligt til ngje at overveje
indikation og eventuelle kontraindikationer, og laegen skal informere patienten
grundigt om behandlingen.”

Jeg kan henholde mig til Sundhedsstyrelsens oplysninger.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Cecilia Lawson Vinje



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 507

Oftentligt
- Holbergsgade &
&]} DK-1057 Kebenhavn K
MINISTERIET T +45 7226 9000
SUNDHED F +45 7226 9001
M sum@surn.dk
FOREBYGGELSE s
Dato: 13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lse-

gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 120382

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvaly har den 25. marts 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 507 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmaélet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 507:

"Vil ministeren iveerksaette en undersegelse af misoprostol og lign., som un-
derspger alie igangsatte fedsler med komplikationer for kvinden samt alie
igangsatte fedsler med bern fadt med en Apgar score under 5 med henblik pa
at afdeckke bade rapporterede bivirkninger og ikke-rapporterede bivirkninger?”

Endeligt svar:
. Jeg har il brug for besvarelsen af spargsmalene 488-490 og 507-553 anmo-
det Sundhedsstyreisen om en redegerelse, som oversendes tit udvalget.

Sundhedsstyrefsen har vedrarende spergsmal 507 opiyst feigende:

"Sundhedsstyrelsen kan oplyse, at igangseetielser af fedsler registreres i
Landspatientregisteret (LPR) med ICD-koder, komplikationsdiagnoser - herun-
der apgar score < 7 efter 5 minutter (ikke *apgar under &),

Koden for registrering | LPR af igangsasttelse med misoprostol har eksisteret
siden 2005, hvor den blev indfart pa grund af den omfattende off label brug af
misoprostol. Det er kendt, at ved indferelse af ny LPR koder gar der tid, fer
den er fuldt implementeret. Den stigning, der ses i nedenstaende tabel vedrg-
rende apgar score under 7 og dadfgdie indberettede efter igangsasttelse med
misosprostol, kan derfor veere udtryk for, at misoprostol i tiltagende grad ing-
berettes med den eksplicitte kode, i stedet for at vaere indehold! i den hidtil an-
vendte kode for medicinsk igangsaettelse. Tallene er forisat sma, idet stignin-
gen ligger under 1 promifle af samtlige fedsler.

Andel igangsatte fadsler per ar i forhold samtlige fedsler per ar

Ar 2000 | 2001 |2002 |2003 | 2004 |2005 |2006 |2007 |2008 |2009 2010 2011 |2012
Amalfedsler | 65141 64322 62968 63504 63767 63385 64172 63770 64241 62160 62684 58403 57208
- heraf fodsier : : :
medigang- |8178 8618 18901 0034 9332 9555 O563 9803 11106 11868 12438 14091 11740
sottelse : : :

Andel igang- : : :
satte fadsler 124 134 141 142 148 151 149 155 473 191 198 241 205

Af nedenstaende treek fra LPR fremgar, at antallet af fedte bern med apgar
score under 7 efter 5 minutter hos ferstegangsfedende med medicinsk igang-
seettelse 2005-2012 kun udgar en mindre del af samtlige medikamentelle
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igangseettelser. Det er vigtigt at vaere opmaerksom pa, at tallene ikke siger no-
get om, hvorvidt barnet havde det darligt inden igangseettelsen efter fik det dar-
ligt efter, at fadslen var sat | gang medikamenteit.

Antal bern med apgar score under 7 efter 5 min

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012
| alf - med og uden
igangseettelse 682 677 604 547 559 8577 611 572
Med medicinsk igang-
saettelse” 130 151 117 133 135 148 154 166
- heraf igangseasttelse
med misoprostol™ 4 13 11 23 29 32 42 64

* medicinsk igangsestielse er defineret ved behandlingskoder i intervallet BKMD2
** Koden BKHD20A, som er igangsaeitelse med misoprostol, har eksisteret siden
2005, nar denne er eksplicit angivet

Det totale antaj uterusrupturer (livmoderbristninger} med og uden igangseett-
telse hos farstegangsfedende udger i alt 62 tilfeelde fra 2006 til 2012, heraf er
10 tilfeelde i forbindelse med medicinsk igangseettelse. Uterusruptur ved medi-
cinsk igangseettelse udger saledes en mindre andel af det totale antal registre-
rede uterusrupturer hos fgrstegangsfadende. Det samme ggr sig gasldende for
andengangs fedende, selvom der generelf er flere indberetninger.

Der henvises i gvrigt til Sundhedsstyrelsens redegereise om igangsaettelse af
fodsler, jf. svar pd spm. 488 513,514 og 519-522, hvor de indberetiede formo-
dede bivirkninger beskrives.

Sundhedsstyrefsen vil labende falge omradet.”

Jeg kan henholde mig til Sunc¢hedsstyrelsens oplysninger.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 508

Offentligt
g Holbergsgade 6
PR DK-1057 Kabenhavn K
MINISTERIET T +45 7226 9000
- SUNDHED F +46 7226 8001
M sum@sum.dk
. FOREBYLGELSE szr:]d:um

Dato: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lz-
gemiddelpolitik
Sagshbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203387

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 25. marts 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 508 {Alm. def) tii ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spgrgsmélet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 508:

"Vil ministeren oplyse, hvad reglerne er for brug af off-label medicin, herunder
om det er korrekt, at medicin kun bar bruges off-label, nar der ikke er alternati-
ve behandlingsmuligheder? Mener ministeren endvidere, at brugen af
misoprostol lever op til disse regler?”

Endeligt svar:
Af Sundhedsstyreisens redegarelse fremgér folgende, hvilket jeg kan henhol-
de mig til:

"Lezger har fri ordinationsret i Danmark, hvilket indebaerer, at lezger har ret tif
at ordinere et leegemiddel pa andre indikationer end den, som det pageeldende
leegemiddel har faet godkendelse til. Laeger har ligeledes adgang til at ordinere
et laagemiddel fremstillet ud fra et aktivt iegemiddelstof pa ef apotek {ma-
gistrel fremstiiling). Det er laegen, der med sin faglige baggrund vurderer, hvad
der er den bedste behandling for patienten i det konkrete tilfeeide. Anvendelse
af lazgemidler off label og ordination af magistrelt fremstillede lzzegemidier for-
udseetter ikke szerlig godkendelse hos myndighederne. Ansvaret for en be-
handling pahviler til enhver tid den behandiende lzege.”

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 509

Offentligt
@ Holbergsgade 6
57 DK-1057 Kebenhavn K
MINISTERIET T +45 7226 8000
- SUNDHED F +45 7226 9001
FOREBYGLELSE %iﬁ%ﬁumk

Dato: 13. maj 2013

Enhed: Sundhedsjura og lee-
gemiddelpolifik

Sagsbeh.: SUMECRA

Sags nr.; 1301628

Bok nr.: 1203391

Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 25. maris 2013 stillei
folgende spargsmal nir. 509 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix {(EL).

Spergsmal nr. 509:
"Vil ministeren oplyse, om Dansk Selskab for Obstetrik og Gynaskologi i deres
guidelines ma anbefale misoprostol til off-label brug?”

Endeligi svar:

Sundhedsstyrelsen har oplyst falgende: "Sundhedsstyrelsen godkender ikke
kliniske retningslinjer efler guidelines, som de videnskabelige seiskaber udar-
bejder. Lazger har fri ordinationsret i Danmark, hvilket indebasrer, at iseger har
ret til at ordinere leegemidler pa andre indikationer end den godkendte.”

Jeg kan henholde mig til dette, samt henvise til min besvarelse af SUU

spargsmal 508.

Med venlig hilsen

Astrid Krag 7/  Dorlhe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 510

Offentligt

%7

MINISTERIET

. SUNDHED

FOREBYGGELSE

Foiketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 25. marts 2013 stillet
falgende spergsmal nr. 510 {Aim. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmaiet er stillet efter snske fra

Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 510:

Vil ministeren apiyse, hvem der kan godkende, at et laegemiddel anvendes
off-fabel til en starre patientgruppe og har der veeret en godkendeise af brugen

af misoprostol til igangseettelse af fgdsler?”

Endeligt svar:

Jeg kan henvise til min besvarelse af SUU spargsmal 508-509.

Astrid Krag

/

Med venlig hilsen

Dorthe Rodian Arleth

Hetbergsgade 6
DK-1057 Kebenhavn K

T +45 7226 9000
F +45 7226 9001
M sum@sum.dk
W sum.dk

Dato:13. maj 2013

Enhed: Sundhedsjura og lee-
gemiddelpolitik

Sagsbeh.: SUMDRA

Sags nr.: 1301629

Dok nr.: 1203398



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spargsmal 5§11

Offentligt
Holbergsgade 6
‘&_&) DK-1057 Kgbenhavn K
MINISTERIET T +45 7226 9000
SUNDHED F +45 7226 9001
M sum@sum.d
FOREBYGGELSE W s gt
Dato: 13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvaig Enhed: Sundhedsjura og le-

gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203401

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvaig har den 25. marts 2013 stiflet
folgende spargsmat nr. 511 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter #nske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 5171:

"Vil ministeren oplyse, om det er tilladt for hospitalsapoteker at fremstille
misoprostol i doser pa 25 mikrogram i henhold til regierne om off-label brug af
medicin?”

Endeligi svar:
Som det fremgér af min besvarelse af SUU spargsmai 488 kan sygehusapote-
kerne foretage magistrel produktion i henhoid til apotekerlovens § 56, 1.

Magistrel produktion er specialfremstilling af lzzgemidler, som har tif formal at
tigodese behandlingsbehov for konkrete patienter, der ikke kan hjaelpes med
godkendte laegemidier.

Private apoteker er efter apotekerloven farhindret i at fremstilie eller forhandle
magistrelle leegemidler, der kan erstattes af leegemidler, for hvilke der er ud-
sted! markedsfgringstifladelse — godkendte lzegemidler. Denne begraensning
g=lder ikke for sygehusapoteker. Det har dog aldrig vaeret intentionen med
reglerne, at der skulle ske systematisk massefremstiling af magistrelle lzege-
midier pa sygehusapotekerne.

Den ordinerende leege skal ngje overveje, om behandlingsbehovet kan tilgo-
deses med andre (godkendte) lzegemidler end det magistrelt fremstillede. Det-
te fordi magistrelie laegemidier ikke er vurderet med hensyn til lzegemidlets
kvalitet, sikkerhed og effeki af myndighedeme.

Sundhedsstyrelsen angiver i deres redegdrelse, at "Det kan overvejes at sen-
dre apotekerioven, séledes at sygehusapotekers adgang til at foretage ma-
gistrel fremstiiling af lesgemidler, nar der findes et markedsfart alternativ op-
hasves.” Dette vil jeg overveje, idet jeg har bedt Sundhedsstyrelsen om en
plan for, hvorgian styrelsen vil ege indsatsen for overvagning og tilsyn med ik-
ke-godkendte lasgemidler - magisirelt fremstillede, lzegemidier pé udieverings-
tilladelse samt off-label brug, der benyttes &l brug for igangsastielse af fedsler.



Jeg gér samtidig ud fra, at bade regionerne og de faglige selskaber ngje over-
vejer brugen af laegemidler tif igangsaetning af fedsler — herunder brugen af
magistrelt fremstillede vagitorier med misoprostol.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth

Side 2



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 512
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Holbergsgade 6
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Dato: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og ia-

gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203402

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 25. marts 2013 stillet
falgende spargsmal nr. 512 (Alm, del) tii ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spgrgsmalet er stillet efter anske fra
Stine Brix (EL).

Spgrgsmal nr. 512:

"Vil ministeren kommentere pa, at Pfizer, producenten af Cytotec med det ak-
tive stof misoprostol, anbefaler, at praeparatet ikke bruges il igangseetteise af

fadsler, jf. http:/imww. b dk/nationalt/pfizer-brug-ikke-misoprostol-til-foedende?”

Endelig! svar:

Ved ansggning om godkendelse af et lizgemiddel med henblik pd markedsfe-
ring angives et indikationsomrade for brug af leegemidlet. Cytotec, med det ak-
tive indholdsstof misoprostol, er godkendt til behandiing af mavesar. En pro-
ducent ma ikke reklamere for anvendeise af et lsegemidde! udenfor dets god-
kendte indikationsomrade. Med baggrund heri er Pfizer's udmelding heit i
overensstemmelse med reglerne.

Med venlig hilsen

Astrid Krag 7/ Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelisesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 513

Offentligt
3 Holbergsgade 6
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Dato:13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og la-

gemiddelpolitk
Sagskeh.: SUMBRA
Sags nr.: 1301628
Dok nr.: 1203403

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 25, marts 2613 stillet
falgende sporgsmal nr. 813 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligl. Spergsmalet er stillet efter anske fra
Stine Brix {EL).

Spargsmal nr. 513:

"Vil ministeren oplyse, hvor mange indberetninger om dedsfald elier alvorige
bivirkninger for barn eller moder i forbindelse med igangsasttelse af fadslen
med misoprostoi Sundhedsstyrelsen har kendskab til? Vil ministeren endvide-
re oplyse, hvornar Sundhedsstyrelsen kendskab ¢l disse?”

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen har oplyst faigende, hvilket jeg kan henholde mig 4l

"En bivirkningsindberetning, som er registreret i Sundhedsstyrelsens bivirk-
ningsdatabase, er ikke ensbetydende med, at der er en sammenhaeng mellem
lzzgemidiet og bivirkningen. Bivirkninger indberettes til Sundhedsstyreisen og
regisfreres i databasen, hvis blot der er en formodet sammenhaeng meliem
lzzgemidlet og bivirkningen. Databasen indeholder derfor indberetninger om
formodede bivirkninger. Antallet af indberettede bivirkninger skal ses i relatien
til omfanget af anvendelsen af lasgemidierne.

I Danmark er der ca. 80.000 fedsler om aret, hvoraf ca. 10.000 igangsettes.

Sundhedsstyreisen har pr. 22. april 2013 modtaget i alt 45 indberetninger om
fermodede bivirkninger efter anvendelse af misoprostol til igangseetning af
fedsler, De 45 indberetninger indeholder i alt 106 formodede bivirkninger efter
brug af misprostol tif igangsaetning af fedsler, og 41 af indberetningerne inde-
holder formodede alvorlige bivirkninger.

| 11 tilfaelde har Sundhedsstyrelsen informationer om bade formodede bivirk-
ninger for moderen og det nyfadte barn. | disse tilfselde er der opretiet en sag
for sével mor som barn. Der er indbereitet 5 {ilfselde af fosterded, og 95 tilfasl-
de af andre formodede alvorlige bivirkninger vedrarende misoprostol.

Sundhedsstyrelsen har modtaget de nsevnte indberetningerne i perioden fra
juii 2004 €l april 2013, der omhandler gravide behandlet med misoprostol til
igangsastteise af fadsler i perioden fra 2003-2013. Der kan veere enkelte dub-
letter, da der i nogle fa #ilfeelde er indberettet enslydende forlgb. | disse tilfaside
har det kun vaeret muligt at f& meget sparsomme oplysninger om den gravide,
og det har ikke veeret muligt med sikkerhed at fa be- elier afkreeftet, at der er
tale om den samme kvinde og det samme forigh.



Side 2

Sundhedsstyrelsen har labende gennemgaet de bivirkninger og utilsigtede
heendelser, der har veeret indberettet i forbindelse med anvendelse af
misoprostol. Senest i 2011 gennemgik Sundhedsstyrelsen de indberettede bi-
virkninger, som den davaerende Lagemiddelstyrelse havde modtaget og fandt
ikke anledning til at e2ndre den eksisterende meddeleise til landets fodesteder
"lgangsaeining af fedsler med Cytotec” af 18, okiober 2004 (se afsnit om de
indberettede formodede bivirkninger).”

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Rodian Arleth
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Dato: 13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og ige-

gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203406

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 25, marts 2013 stillet
feigende sporgsmal nr. 514 (Alm. del) tit ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spgrgsmalet er stiliet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spe@rgsmal nr. 514:

*Kan ministeren oplyse, om det er korrekt, at Sundhedsstyrelsen i april 2012
konkluderede, at der ingen dedsfald var i Danmark som falge af brugen af
miscprostol?”

Endeligt svar:

Sundhedsstyrelsen har oplyst, at "“Sundhedsstyreisen har ikke modtaget ind-
beretninger om maternelle dedsfald som bivirkning tit anvendelse af
misoprostol til igangsaetning af fadsler”, og at " Sundhedsstyrelsen den 1. april
2012 havde modtage! indberetning om to tilfeelde af fosterded i forbindelse
med anvendeise af misoprostol til igangsaztning af fedsler.”

Cg videre, at "Det er korrekt, at Sundhedsstyrelsen vurderede, at der ikke var
dedsfald, som skyldtes brug af misoprostol.” "Pa bagrund af presseomtale i
2012 gennemgik Sundhedsstyrelsen de utilsigtede haendelser, der var rappor-
teret med Cytoiec (misoprostol) til dansk patientsikkerhedsdatabase {DPSD) i
arene 2007-2012. Ved gennemgang af de 34 haendeiser i DPSD fandt Sund-
hedsstyrelsen, at ingen af de rapporterede utilsigtede haendelser var alvorlige,
og at de skyidtes menneskelige faktorer. Det drejede sig om anvendelse af
forkert dosis eller igangsastning af fadslen hos kvinder med tidligere kejsersnit,
hvor anden metode til igangsaetning skal anvendes.”

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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Dato: 13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og fe-

gemiddelpolitik
Sagspeh.: SUMDRA
Sags nr.2 1301629
Lok nr.: 1203407

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 25. marts 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 515 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spargsmal nr. 515:

"Vil ministeren oplyse, hvad besparelsen ved at anvende misoprostol frem for
Minprostin vurderes til at vaere, néar der medregnes udgifter til nedbrydning af
doser til 25 mikrogram pa hospitaisapotekerne?”

Endeligt svar:

En pakke Minprostin 3 mg kostede pr. 11. april 2013 ifalge medicinpriser.dk
1.525,00 kr. Der er 4 stk. vagitorier i pakken, og stykpris er derfor 381,25.
Samme dag kostede en pakning Cytotec 0,2 mg 213,85 kr. Der er 60 tabletter
i pakken, og stykpris er derfor 3,57 kr.

Til igangsaettelse af fedsler anvendes misoprostol erfaringsmasessigt i koncen-
trationen 25 mikrogram. Sygehusapotekerne fremstiller derfor vagitorier med
misoprostol i koncentrationer & 25 mikrogram med baggrund i Cytotec-
tabletter, jeevnfar min besvarelse af SUU spargsmal 488.

Efter det oplyste fordeler sygehusapotekerne en masngde af en Cytotec tablet,
der svarer til en ottendedel. Deles en Cytotec-tablet i 8 med henblk p& ma-
gistrel fremstilling af vagitorier 4 25 mikrogram misoprostol, bliver udgiften iil
en ottendedel af en tablet, hvilket svarer til 0,45 kr, Hertil kommer de udgifter,
som er forbundet med selve den magistrelle produktion, som Sundhedsstyrel-
sen ikke er bekendt med.

Jeg kan, da der ikke er kendskab ti de udgifter, der er forbundet med ma-
gistrel produktion af vagitorier med misoprostol, ikke angive besparelsen ved
at benytte misoprostol frem for minprostin.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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Dato: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sygehuspolitik
Sagsbeh.: SUMCLV

Sags nr.: 1301629
Bok nr.: 1203408

Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg har den 25. marts 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 516 (Aim. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
geise, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter pnske fra
Stine Brix (EL).

Spargsmal nr. 516:
"Vil ministeren oplyse, hvilke faglige retningslinjer som er gzeldende ved
igangsasttelse af fedsier?”

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen oplyser feigende:

"Sundhedsstyrelsen har ikke udarbejdet kliniske retningslinjer p& omradet, der-
for geelder laeger og jordemgdres pligt til at udvise omhu og samvittighedsfulg-
hed, jf. autorisationsioven. Herudover er det vanlig praksis, at leeger henholder
sig til de kliniske retningslinjer, der udarbejdes af deres faglige selskab. 1 delte
tifeelde Danske Selskab for Obstetrik og Gynaskologi, DSOG.

DSOG har senest med deltagelse af samtlige fedeafdelinger i Danmark, udar-
beidet nye retningsiinjer i februar 2013;

{http:/fclin.au, dk/fileadmin/www.ki.au didforskning/forskningsenheder/ayn kol
ogisk-

obsie-

afd__v/logistics/sandbierg m __der/sandbjerg 2012 Obstetrisk_Sandbije
ra-moede 2012/Sandbierg 201 3/lgangsaetning af foedsel.pdf),
retningslinjer der, med tilpasning til lokate forhold, anvendes af de danske fa-

dealdelinger.”

Jeg kan henholde mig til Sundhedsstyrelsens oplysninger.

Med venlig hilsen

Astrid Krag [/  Cecilia Lawson Vinje
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Dato: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sygehuspolitik
Sagsbeh.: SUMCLVY

Sags nr.: 1301629
Dok nr.; 1203441

Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg har den 25, marts 2013 stillet
folgende spergsmal nr. 517 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmaiet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spargsmal nr. 517:

"Vil ministeren oplyse, hvorvidt en patient hvis fodsel igangsaettes med
misoprostol, skal vasre under overvagning af sundhedsfagligt personale eller
om vedkommende ma sendes hiem?”

Endeligt svar
Sundhedsstyrelsen oplyser felgende;

"Hiemsendelse efter indgift at et vestimulerende middel kan ske efter en kon-
kret vurdering af kvindens tilstand, séledes at den enkelte kvinde far den bed-
ste behandting. | vurderingen indgér bl.a. kvindens gvrige helbredstilstand,
eventuelle komplikationer i graviditeten, tidligere graviditetsforlgb og afstand til
fadestedet og en vurdering af, hvor fangt kvinden er i fedselsforiabet. En kvin-
de i fudsel ma ikke sendes hjem. Den kvinde, der sendes hjem, skal informe-
res om, hvornar hun ska! kontakte fadestedet, herunder om hvitke komplikati-
oner, der kan veere ved igangsaettelsen af fedslen med Cytotec.

t det videnskabelige selskab, DSOG's guideline 'lgangseetning af fadsel’ kon-
kluderer selskabet, at 'Det er tilsyneladende uden sget risiko at foretage am-
hulant ppmed (medicinsk igangseetteise), hvis der er tale om graviditeter, hvor
der ikke er mistanke om et foster med IUGR {vaeksthaemning}, misdannelser,
en graviditetskomplikation eller andet, der kan forventes at give CTG foran-
dringer under fadslen’.

Sundhedsstyreisen har ikke data for praksis pa dette omrade, men det er siy-
relsens opfattelse, at det er praksis pa de fleste fedesteder.”

Jeg kan henholde mig til Sundhedsstyrelsens oplysninger.

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Cecilia Lawson Vinje



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
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Dato:13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lse-
gemiddelpoiitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203443

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 25. marts 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 518 (Alm. del) tit ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmaiet er stillet efter anske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 518:

“Vil ministeren oplyse arsagen til, at Sundhedsstyrelsen i januar 2013 igen
henvender sig til landets fadesteder i forbindeise med anvendelsen af
misoprostol?”

Endeligt svar;
Sundhedsstyrelsen har oplyst fe!gende, som jeg kan henholde mig 4ii:

"t forlsgngelse af presseomtalen i 2012, hvor anvendelse af misoprostol til
igangsaetning af fadsler igen blev taget op, fandl Sundhedstyrelsen det rele-
vant igen at informere landets fadesteder om kravene i forbindelse med an-
vendelse af medicin, herunder off label anvendetse af misoprostol, til igang-
szetning af fadsler.

P& bagrund af presseomtalen havde Sundhedsstyrelsen gennemgéet de util-
sigtede haendelser, der var rapporteret med Cytotec {misoprosiol) til dansk pa-
tientsikkerhedsdatabase (DPSD) i drene 2007-2012 og afholdt mede med
DSOG {Pansk Selskab for Obstetrik og Gynaekolegi) og Jordemoderforenin-
gen, samt made med to jordemedre fra Professionshejskoien Metropol.

Ved gennemgang af de utilsigtede haendelser fandt Sundhedsstyrelsen, at de
rapporterede utilsigtede heendelser skyldtes menneskelige fakiorer. Det dreje-
de sig om anvendelse af forkert dosis eller igangsastning af fadslen hos kvin-
der med tidligere kejsersnit, hvor anden metode il igangsaetning skal anven-
des.

Der var séledes et sammenfald af fundene ved gennemgang af indberetninger

t DPSD og nogle af bivirkningsindberetringerne, der tydede p4, at afdelinger-
ne skulle sikre sig en relevant og korrekt anvendelse af misoprostol.”

Med venlig hilsen
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Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1361629
Dok nr,: 1203445

Folketingetls Sundheds- og Forebyggeisesudvalg har den 26. marts 2013 stiliet
felgende spargsmal nr. 519 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmaiet er stillet efter enske fra
Stine Brix {EL),

Spargsmal nr. 51%:
"Vil ministeren oplyse omfanget af under-rapporteringen af alvorlige bivirknin-
ger i forbindeise med misoprostol behandling? ”

Endeligt svar:
Sundhedsstyreisen har oplyst fglgende, som jeg kan henholde mig til:

"Sundhedsstyrelsen har ikke kendskab tii omfanget af eventuel underrapporte-
ring af alvorlige bivirkninger i forbindelse med misoprosto! behandling. Sund-
hedsstyreisen har, som det fremgér af besvarelsen af SUU alm. del 513, pr. 9.
april 2013, modtaget i alt 45 indberetninger om formodede bivirkninger efter
brug af misoprostol til igangsaetning af fadsler.

Det folger af § 4 | bekendtgerelse nr. 826 af 1. august 2012 om indberetning af
bivirkninger ved lazsgemidler m.m., at leeger, tandlzeger og dyriseger skal indbe-
rette alle formodede bivirkninger ved magistrelle lssgemidler til Sundhedssty-
relsen, bortset fra formodede bivirkninger som felge af medicineringsfejl. An-
dre sundhedspersoner end de i § 4 naevnte, patienter og paregrende kan indbe-
rette alle bivirkninger ved leegemidler, som de far formodning om, if. bekendt-
goreisens § 6.

For at tage hensyn til, at sundhedspersoner har krav pa anonymitet ved indbe-
retning af utilsigtede haendelser, jf. sundhedslovens § 199, stk. 4, er der i be-
kendtgerelsen om indberetning af bivirkninger ved fsegemidler m.m. fastsat
bestemmelse om, at leeger kan — men ikke skal — indberette formodede bivirk-
ninger som falge af medicineringsfej! til Sundhedsstyrelsen, Dette fremgar af
bemaarkningerne til lssgemiddelloven.

Patienter og pargrende har siden 1. juli 2003 haft mulighed for at indberetie al-
le formodede bivirkninger til Leegemiddelsiyrelsen/Sundhedsstyrelsen.

Sundhedsstyrelsen har i brev af 14. januar 2013 informeret landets obstetriske
afdelinger om laegers skasrpede indberetningspligt i forhold tit bivirkninger ved
magistrel anvendelse af misoprostol til igangsaetning af fadsier. Det fremgér af
brevet, af lzeger har piigt til at indberette alle formodede bivirkninger til Sund-
hedsstyrelsen, bortset fra formodede bivirkninger som fglge af medicinerings-



Side 2

feji. Det fremgar cgsa af brevet, at sundhedspersoner har en pligt til at indbe-
refte utilsigtede haendelser. ”

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Rodian Arleth
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stillet
fpigende spergsmal nr. 520 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spargsmal nr. 520:

"Kan ministeren bekraefe, at der ikke er sket maternelle dedsfald ved fadsler,

hvor misoprosiol har vaeret anvendt i pericden 2000-20137? Har der i Danmark
veeret tilfeelde, hvor kvinder har vaeret i livsfare under fadsler, hvor der har vae-
ret anvendt misoprostol? "

Endeligt svar;
Sundhedsstyrelsen har oplyst, at

"Sundhedsstyrelsen har ikke modtaget indberetninger om maternelle dedsfald
som en bivirkning til anvendelse af misoprostol til igangsaetning af fadsler i pe-
rioden 2000-2013. Sundhedsstyrelsen har pr. 22. april 2013 modtaget 29 ind-
beretninger om 62 formodede alvorlige bivirkninger hos moderen. Det drejer
sig blandt andet om syv tilfeelde af bristning af livmoderen. | flere af tilfazldene
er det beskrevet, at moderen efterfalgende har mistet en del blod, men det kan
ikke udelukkes, at kvinden var i livsfare.”

Jeg kan henholde mig til Sundhedsstyrelsens svar.
Med venlig hilsen
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stiilet
foigende spargsmal nr. 521 {Alm. del} til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spgrgsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 521:

"Kan ministeren bekraefte, at der ikke er sket fgtale dedsfald ved fadsler, hvor
misoprostol har vaeret anvendt i perioden 2060-20137 Har der i Danmark vae-

ret tilfaalde, hvor b@rn har vaeret i livsfare under fadsler, hvor der har vesret an-
vendt misoprostal? "

Endeligt svar:
Jeg kan henvise til min besvarelse af SUU spergsmaél 513.

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Rodian Arteth
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Folketingets Sundheds- og Forebyggetsesudvalg har den 26. marts 2013 stillet
faigende spargsmét nr. 522 (Alm. del) tit ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endgligt. Spergsmaist er stillet efter anske fra
Stine Brix {EL}.

Spergsmai nr. 522;
"Kan ministeren oplyse, hvar mange ferstegangsfedende kvinder med igang-
sat fadsel der arfigt i perioden 2000-2013 har faet en uterusruptur?”

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen har oplyst felgende, hvilket jeg kan henholde mig iil:

"Af registreringer i Landspatientregistret {LPR) fremgar, at der gennem arene
2000-2012 er 11 tiffzelde af uterusruptur ved medicinske igangsaeiteiser. Der
var i samme periode | alt registreret 81 uterusrupturer hos ferstegangsfedende
med ocg uden igangsaettelse. Der var ingen indberettede uterusrupturer speci-
fikt ved anvendelse af misoprostol. Det kan oplyses at der i pericden var syv
indberetninger om uterusruptur i bivirkningsdatabasen, men Sundhedsstyrel-
sen har ikke mulighed for at afklare, om de syv er inkluderet i de 11 registrere-
deiLPR”

Med venlig hilsen

Astid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stillet
folgende sprrgsmal nr. 523 (Alm. del) til minisieren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spegrgsmal nr. 523:

"| Cochrane databasens metaanalyse af misoprostol undersireges det, at der
savnes viden om de alvorlige og sjeeldne bivirkninger ved misoprostol- be-
handling. Hvilken konsekvens mener ministeren, at denne manglende viden
skai have? Og kan ministeren oplyse, hvilken initiativer Sundhedsstyrelsen og
lazgemiddelstyrelse har taget i den forbindelse? ”

Endeligt svar:
Sundhedsstyreisen har bl.a. oplyst fglgende:

"Det fazgges til grund at, sporgsmalet drejer sig om et Cochrane review med
titlen “Vaginal misoprostol for cervical ripening and induction of labour” (publi-
ceret online januar 2013), som havde til formal at undersege sikkerhed og ef-
fekt ved anvendeise af vaginal misoprostol til livmodermodning i 3. trimesier
og igangsaetning af fedsel. Dette review inkluderede 121 studier, hvoraf 13 var
dobbelt blindede.

Den overordnede konklusion i dette Cochrane review er, at vaginal
miscprostol er mere effektiv til igangseetning af fedsel og livmodermodning
sammenlignet med oxytocin, dinoproston og placebo. Sammenlignet med gv-
rige behandlingsmuligheder, der omfatter prostaglandin £2, intracervical
prostaglandin og oxytocin, var anvendelse af vaginal misoprostol forbundet
med faerre epidurale blokader, faerre mislykkede fadsler inden for 24 timer (lig
med effektiv vestimulering), men oftere forekomst af fivmoder hyperstimula-
tion. Det konkluderes i gvrigt, at de inkluderede studier er for sma til at vurdere
de sjeeldne alvorlige bivirkninger.

Den seneste periodiske sikkerhedsopdateringsrapport (PSUR) om Cytotec,
der omfatter perioden 1. juli 2008 til 30. juni 2011, indeholder en samlet over-
sigt over registrerede bivirkninger pa verdensplan. Rapporten indehoider ind-
beretninger om formodede bivirkninger ved anvendelse af lsagemidlet til den
godkendite indikation og ved off-label brug af leegemidlet (anvendelse uden for
den godkendte indikation).

| perioden er der pad verdensplan registreret i alt 535 indberetninger, der inde-
holder 876 formodede bivirkninger, hvoraf sterstedelen er relateret til off-label



brug af laegemidlet. Der er saledes pa verdensplan registreret 309 indberet-
ninger om formodede bivirkninger hos fostre, spaedbarn og kvinder. Bivirknin-
gerne er opstaet under graviditeten eller i forbindelse med amning efter off-
label brug af laegemidiet.

Indehaveren af markedsfaringstilladelsen konkluderer i rapporten, at disse bi-
virkningsindberetninger ikke indeholder ny viden i forhold til allerede kendt vi-
den om misoprostols virkning under graviditet, og at den information, der er
beskrevet i produktresumeet for Cytotec, herunder vedrgrende kontraindikati-
oner, er daekkende set i forhold til de indberettede bivirkninger.

[ forbindelse med evaluering af denne PSUR har Lazgemiddelstyrelsen pé
vegne af leegemiddeimyndigheder i EU stillet krav til indehaveren af markeds-
faringstilladelsen om, at nasste PSUR for perioden 1. juli 2011 til 30. juni 2014
skal indeholde en udfariig gennemgang og vurdering af sikkerheden ved
misoprostol, nar det bruges off label til igangsaetning af fedsler og il induktion
af aborter.

Laegemiddelstyrelsen henvendte sig i brev af 16. april 2009 til Sundhedsstyrel-
sen vedrgrende anvendelse og indberetninger af bivirkninger i forbindelse med
anvendelse af Cytotec off-tabel til fremkaldelse af aborter og igangsasttelse af
fedsier, og pa baggrund af at storstedelen af bivirkningsindberetningerne om
Cytotec i Danmark sker pa baggrund af off label brug af leegemidlet.

Sundhedsstyrelsen foretog en gennemgang af de indberetiede bivirkninger
mv. og konkiuderede, at dette pa davesrende tidspunkt ikke gav anledning til at
aendre den udsendte meddelelse til landets fedeafdelinger fra 2004. "

Sundhedsstyrelsen oplyser endvidere falgende:

" forbindelse med de meget sjeeidne alvorlige bivirkninger konkluderer NICE,
at en undersggelse, der skal kunne sige noget signifikant om forskellen pa al-
vorlige bivirkninger mellem henholdsvis mineprostol og dinoprostol, vil skulle

indeholde 30.000 fedende kvinder i hver gruppe, eftersom alvorlige bivirknin-
ger er sjeeldne.

Sundhedsstyrelsen vil fortsat felge omrddet og drefte problematikken med de
relevante faglige selskaber og kiiniske afdelinger. "

Jeg henholder mig til Sundhedsstyrelsens oplysninger skat i gvrigt henvise til,
at jeg har bedt Sundhedsstyrelsen om en pian for, hvordan styrelsen vil gge
indsatsen for overvagning og tifsyn med ikke-godkendte lzzgemidler - ma-
gistrelt fremstillede, leegemidler pa udleveringstilladelse samt off-label brug,
der benyttes til brug for igangseetteise af fedsler.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth

Side 2
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gemiddelpolitik
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Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203453

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stillet
falgende spargsmal nr. 524 {Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stiliet efter gnske fra
Stine Brix {EL).

Spargsmal nr. 524;

"Kan ministeren oplyse, hvornar den farste fadsel blev igangsat med
misoprostol | Danmark? Herunder hvem der teg beslutningen om, at
misoprostol kunne anvendes til igangsasttelse af fedsier og om Sundhedssty-
relsen eller Leegemiddelstyrelsen var inddraget i denne besiutning? ”

Endeligt svar:

Sundhedsstyrelsen har oplyst, at styrelsen ikke er bekendt med, hvornar
rmisoprostol farste gang blev anvendt i Danmark. Anvendelse af misoprostot
fremgar dog af materiale fra Dansk Selskab for Obstetrik og Gynaekologi fra
2002 samt af anbefalinger fra det amerikanske sgsterselskab - American Col-
lege of Obstetricians and Gynecologists, fra november 1999.

Hverken Sundhedsstyrelsen eller den tidligere Laegemiddelstyreise var ind-
draget i besluiningen om at anvende misoprostol til igangszetning af fedsler,

da Cytotec (misoprostol) alene er godkendt af myndighederne tif behandling af
mavesar.

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Redian Arleth
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stitlet
folgende spergsmal ne. 525 {Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra

Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 525:

"Kan ministeren oplyse, hvor de ferste misoprosto! tabletter, der blev anvendt

til igangsaettelse af feadsler i Danmark, blev fremstiilet?”

Endeligt svar:

Jeevnfar svaret pd SUU spargsmal 524, har Sundhedsstyrelsen ikke kendskab
til, hvor de ferste vagitorier indeholdende misoprosto! blev fremstillet.

Astrid Krag

/

Med venlig hilsen
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. maris 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 526 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 526;
"Vil ministeren oplyse, hvornar Sundhedsstyrelsen blev bekendt med, at
misoprostol blev anvendt til igangsaeitelse af fedsler i Danmark?”

Endeligt svar:

Sundhedsstyrelsen har oplyst folgende: "Sundhedsstyreisen blev i 2004 op-
maerksom pa off fabel anvendeisen af Cytotec {misoprostol) til igangsaetning af
fadsler pa flere af landets sygehuse, og at Dansk Seiskab for Obsietrik og Gy-
nazkologi (DSOG) havde vedtaget en klinisk retningslinje péd omradet pa bag-
grund af videnskabelige undersggelser fra andre lande. "

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Redian Arleth
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Date: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundredsjura og lze-
gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Cok nr.: 1203467

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stillet
falgende spergsmal nr. 527 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra
Siine Brix (EL).

Spergsmal nr. 527.
"Vil ministeren oplyse, hvilket evidensgrundiag der forela for at anvende
misoprostol til igangsaetielse af fadsler i okiober 20047”

Endeligt svar:

Folketinget stillede den 22. januar 2004 S 1730, som blev besvaret den 10. fe-
bruar 2004. Spargsmalet vedrarte hvilke sygehuse, i hvilket omfang og med
hvilken begrundelse Cytolec anvendes til igangsaettelse af fadsier. Sundheds-
styrelsen oplyste i den forbindelse falgende:

"Sundhedsstyrelsen kan oplyse, at der ikke foreligger opgerelser over med
hvilken indikation Cytotec anvendes, hvorfor det ikke er muligt at oplyse hvilke
sygehuse der anvender Cytotec til igangsastning af fadsier, og i hvilket omfang
dette sker,

Igennem mange &r har man anvendt flere forskellige metoder til igangsaetning
af fgdsler. Der kan kort nevnes, at man kan foretage hindespraengning (dvs.
man prikker hul p& fosterhinderne, s fostervandet gar, hvilket oftest hurtigt ef-
terfelges af veer), og der kan gives leegemidier, der modner (blgdger livmo-
derhalsen, sa den kan udvides) og fremmer sammentraskninger i livmoderen
{vestimuiation),

Man har i mange ar kendt forskellige vestimulerende midler, Et ofte anvendt
stof er hormonet Oxytocin, Herudover er der erfaringer med de hormonlignen-
de stoffer, prostaglandiner. Denne stofgruppe har virkning pa forskellige orga-
ner, ag de enkelte stoffer inden for gruppen har en lidt forskellig virkningsmaéde
og dermed forskeliig indikation.

Cytotec er registreret til anvendelse til mavesarsbehandling. | de senere &r har
man i udlandet anvendt stoffet il igangsaetning af fedsler. | USA er leegemidlet
registreret til anvendelse ved fodsler. Pa baggrund af fiere ars erfaring i andre
lande har flere afdelinger | Danmark i de senere ar anvendt Cytotec til igang-
seetning af fedsler.

Der er foretaget talrige videnskabelige undersegelser, der dokumenterer effek-
ten heraf. Der er foretaget underspgeiser af effekien af Cytotec i forhold til an-



Side 2

dre prostaglandiner og til Oxytocin. Herudover er der foretaget undersggelser
af virkning og bivirkninger i relation tit doseringens starrelse.

Konkiusionen var, at Cytotec var mere effektivi end de gvrige laegemidier, til
igangseetning af fodsler. Stoffet medferte, at fadsler kunne gennemferes hurti-
gere og derved formindske smerter og i nogle tilfaelde kunne man herved ogsa
undga kejsersnit, Endvidere var der ikke forskel i sygelighed og dedelighed
hos mor eller barn ved anvendelse af Cytotec i forheld til anvendelse af leege-
midler til igangsaetning af fedsler.

Underspgelserne viste dog en tendens tif, at Cytotec medfarte en overstimula-
tion med kraftige veer og afgang af grent fostervand. Grent fostervand optree-
der ved affering hos fosteret og kan veare tegn pé stress hos fosteret, men
man kender ikke stoffets virkning pé& evt. sammeniraskning af muskulaturen i
fosterets tarmsystem, séledes kan der veere tale om et ukompliceret fagnomen.
Undersggelserne tydede pa, at forekomsten af disse bivirkninger til en vis grad
var athaengig af dosisstarrelse.

P& denne baggrund har det videnskabelige selskab, Dansk Selskab for Obste-
trik og Gynzekologi, draftet brugen af Cytotec. Selskabet har i 2003 udarbejdet
vejledning af brugen af Cytotec ved fadsler. Sundhedsstyrelsen er bekendt
med at selskabet i nsermeste fremtid atter vil drafte problematikken mhp. revi-
sion af denne vejledning.”

Sundhedsstyrelsen har i forbindelse med besvarelsen af SUU speargsmal 527
sendt falgende prascisering til Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse:
"Ovenstdende svar pa S 1730 om registrering af Cytotec | USA, skal forstds
saledes, at FDA (den amerikanske f@devare- og leegemiddelmyndighed) i
2002 a=ndrede produktinformationen til at tage hejde for igangseettelse af
fodsler, sdledes at det fremgik hvilke forhold, der skulle tages hejde for. Dette
blev af amerikanske obstetrikere opfattet som en accept fra FDA's side, selv-
orn der forisat var tale om off label anvendelse (ACOG Practice Bulletein 107,
2009},

Med ventig hilsen

Astrid Krag /  Deorthe Rodian Arleth
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Foiketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 28. marts 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 528 {Alm, dei} til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 528:
"Vil ministeren oplyse baggrunden for, at Sundhedsstyreisen udsendte en
meddelelse om misoprostol i oktober 26047 *

Endeligt svar:

Sundhedsstyrelsen blev i 2004 opmaerksom pa brugen af Cytotec
(misoprostol) til igangsasttelse af fadsler, jeevnfar besvarelserne af SUU
spargsmal 526 og 527. | forleengelse heraf blev det besiuttet, at Sundhedssty-
relsen skuile udsende infarmation til iandets fadesteder herom.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggeisesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 529

Offentligt
Holbergsgade 6
‘gi_?? DK-1057 Kabenhavn K
MINISTERIEY T +45 7226 9000
- SUNDHED F +46 7226 9001
.- M sum@sum.dk
-FOREBYGGELSE W sum gk
Dato:13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg Enhed: Sundhedsjura og les-

gemiddelpoiitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.; 1203473

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stillet
folgende spergsmal nr, 529 {Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
geise, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spargsmal nr. 529:
"Vil ministeren oplyse, hvitke konkrete informationer patienter far, nar der ud-
leveres misoprostol pa fedeafdelingerne? ™

Endeligt svar:

Sundhedsstyrelsen har i deres bidrag til besvarelse henvist tii styrelsens in-
formation til landets fodeafdelinger fra januar 2013, hvor det anfgres, at "Den
sundhedsperson som varetager behandlingen med recepipligtig medicin skal
sikre sig kvindens informerede samtykke til behandlingen. Kvinden skat infor-
meres om, hvilke praeparater, der anvendes pé den pagseldende fedeafdeling
tit igangseettelse af fedsier samt mufige bivirkninger og komplikationer, der kan
opsta. Anvendes ef preeparat uden for den godkendte indikation, er informati-
onspligten skaerpet.”

Jeg henholder mig til Sundhedssiyrelsens oplysninger.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Deorthe Rodian Arleth
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg har den 26. maris 2013 stiligt
faigende spargsmal nr. 530 (Alm. del) tit ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 530

"Vil ministeren oplyse, i hvilket omfang danske fedeafdelinger har imgdekom-
met gravides gnske om at blive behandiet med det godkendte praeparat? Her-
under om danske fedeafdelinger har afvist kvinder, der har @nsket at biive be-
handlet med det godkendte laegemiddel? "

Endeligt svar:

Sundhedsstyrelsen har oplyst felgende, som jeg kan henhalde mig til: "Sund-
hedsstyrelsen har ikke oplysninger om, hvilke gnsker danske kvinde evt. har
haft tit at modtage et bestemt prasparat til igangseetielse af fedsel. Generelt
kan patienter ikke kreeve en bestemt behandling. Det er lsegen, der pa bag-
grund af sundhedsfaglig viden og guidelines tager stilling til, hvilken behand-
ling der er det bedste i en konkret situation. Detlte gazider ogsa i forbindelse
med igangseeitelse af fgdsler.”

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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Dato: 13. maj 2013

Enrhed: Sundhedsjura og ise-
gemiddelpolitik

Sagsbeh.: SUMDRA

Sags nr.: 1301629

Dok nr.: 1203474



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 531

Offentligt
Hotbergsgade B
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. SUNDHED F +45 7226 9001
- M sum@sum.dk
FOREBYGGELSE W sum.dk
Dato: 13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lee-

gerniddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301628
Dok nr.: 1203475

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. maris 2013 stillet
feigende spergsmal nr. 531 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. §31:

"Har kvinder, ifalge ministeren, krav pa at vide, at der findes et fagligt ligevaer-
digt og godkendt aiternativ til misoprostol-behandling? Herunder om kvinder
har ret til at blive behandlet med det godkendte behandlingsalternativ Min-
prostin?”

Endeligt svar:

Jeg kan henvise fil min besvarelse af SUU spargsmal 528 og 530.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
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Dato: 13, maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lee-
germiddelpoitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301628
Dok nr.: 1203477

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. maris 2013 stillet
felgende sprrgsmal nr. 532 (Alm. del) tit ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 532:

"To tektorer fra jordemoderuddannelsen pa Professionshajskolen Metropol
anmodede den 18. juni 2012 om et made med Sundhedsstyrelsan, da de var
besiddelse af materiale, der pegede pé en problematisk praksis vedrarende
igangsaettelse af fadsler med misoprosto! pa danske fgdesteder. De under-
stregede bl.a., at de havde viden om fedselsforlgl, hvor der forekom alvorlige
bivirkninger f.eks. uterusruptur og dede bern, jf. SUU alm. del — bilag 212. Kan
ministeren oplyse, hvorfor Sundhedsstyreisen fgrst valgte at indkalde dem {il
mede den 2. okicber 20127"

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen har oplyst falgende;

"Sundhedsstyrelsen var i dialog med de to jordemadre siden den 18. juni 2012
og cpfordrede jordemgdrene til at fremsende det pageeldende materiaie il
Sundhedsstyrelsen, sa styrelsen kunne vurders det forinden et made kunne
komme i stand, men denne opfordring biev ikke efterkommet. Sundhedsstyrel-
sen var bekendt med problematikken vedrgrende de sjesldent forekommende
bivirkninger ved igangsastieise af fedsler. Ved styrelsens vurdering af om der
var grundiag for et hastende made med de to jordemadre indgik desuden, at
styrelsen i april 2012 havde haft et mgde med Jerdemoderforeningen og
Dansk Seiskab for Obstetrik og Gynaskolegi, hvor samme problematik blev
dreftel. Medet med de to selskaber havde givet Sundhedsstyrelsen anledning
til at se p& den made delegation af igangseettelse med Cytotec foregik pa hos-
pitalerne.

Sundhedsstyrelsen sendte referatet fra mgdet i aprit med de 1o selskaber {il
jordemedrene med henblik pa, at de kunne fa indsigt i, hvilke tiitag, der aliere-
de var planlagt.

Det var svaert at finde en dato, hvor alle kunne mades, da det bl.a. varen
sommerferieperiode. | madet deltog to forskellige enheder | Sundhedsstyrel-
sen og Sundhedsstyreisens sagkyndige i gynakolog: og obstetrik samt Sund-
hedsstyrelsens sagkyndig i jordemodervaesen. Oplysninger fra medet bidrog {il
Sundhedsstyreisens senere brev til iandets fedeafdelinger i januar 2013."



Side 2

Jeg henholder mig til Sundhedsstyrelsens oplysninger.

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 533

Offentligt
@ ggﬂ%rg;g;:geihavn K
MINISTERIET T +45 7226 9000
L SUNDHED F +45 7226 9001
M sum@sum.dk
 FOREBYGGELSE o um@s

Dato: 13. maj 2013

Enhed: Sundhedsjura og lee-
gemiddelpolitik

Sagsbeh.: SUMDRA

Sags nr.: 1301629

Dok nr.: 1203479

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingeis Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stiilet
feigende spargsmal nr. 533 (Alm. dei} til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix {EL).

Spergsmal nr. 533;

"Pa madet | Sundhedsstyrelsen den 2. oktober 2012 fremlagde de to lektorer
en raskke cases, hvor kvinder havde faet fedslen igangsat med misoprostol,
og hvor der havde vazret alvorlige bivirkninger. Kan ministeren oplyse, hvorfor
Sundhedsstyrelsen valgte at beskrive disse cases som ™12 cases om kvinder,
der havde haft komplikationer efter igangseettelse af fedsel med misoprostol” i
referate{? ”

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen har oplyst felgende, som jeg kan henholde mig til:

"Det er Sundhedsstyrelsens praksis, at m@dereferater er korte og opsumme-
rende, hvilket cgsa var tilfaeidet for dette referat. Hvis mededeliagere frem-
laegger materiale, s vil dette kunne udsendes med referatet som bilag. Séle-
des har Sundhedsstyreisen journaliseret det senere fremsendte materiale fra
de to jordemgdre pa sagen og oplysningerne er indgaet i styrelsens videre ar-
beide "

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
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Dato: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og le-
gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMBDRA
Sags ar.: 1301629
Dok rr.: 1203483

Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg har den 26. marts 2013 stiilet
folgende spgrgsmal nr. 534 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix {EL).

Spergsmal nr. 534:

"Kan ministeren oplyse, hvorfor Sundhedsstyrelsen undlod at imgdekomme
lektorernes enske om, at de alvorlige bivirkninger blev beskrevet i referatet?
Hvilke tiltag har Sundhedsstyreisen efterfaigende iveerksat med henblik p4 at
undersege de forhold, som de to lektorer papegede under medet? ”

Endeligt svar:

Sundhedsstyreisen har oplyst feglgende, som jeg henholder mig til: "Jordemad-
rene blev ved madet opfordret til at sende deres mange opiysninger i en skrift-
lig henvendelse til Sundhedsstyreisen, hvilket jordmedrene oplyste, at de ikke
havde mulighed for. Det ville vasre nedvendigt for Sundhedsstyrelsen at have
det detaljerede materiale, der blev prassenteret pd medet, skriftligt, hvis styrel-
sen skulle have grundiag for at kunne foreiage en valid vurdering af materialet.
Jordempdrene oplyste pa madet, at for enkelie af de neevnte sager havde det
ikke vaeret muligt at f& sundhedspersoner til at indberette som bivirkninger,
Styrelsen opfordrede derfor jordmedrene, som havde kontakt med de bergrte
kvinder, om at sarge for at de pad madet omtalte cases blev indberettet til
Sundhedssiyrelsen som mulige bivirkninger. Her vilie de sa indga i styreisens
arbejde med bivirkninger. Der var ikke nogen af de omtalte sager der var af en
sadan karakter, at styrelsen overvejede at rejse tilsynssager eller som gav an-
ledning tit andre tiltag end de allerede planlagte. De to jordempdre fortalte, at
de havde vurderet afdelingernes informationsmateriale &l kvinderne som util-
sireekkeligt, og dette har Sundhedssiyrelsen taget med i sin senere meddelel-
se til landets fadeafdelinger.”

| gvrigt kan henvises til besvareisen af SUU spergsmal 533.

Med veniig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
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Offentligt
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Date: 13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg Enhed: Sundhedsjura og la-

gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.; 1203489

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 28. marts 2013 stillet
folgende spergsmal nr. 535 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmaél nr. 535

"P& Sundhedsstyrelsens hjemmeside linkes | meddeleisen om misoprostol fra
15. marts 2013 til to dokumenter fra henholdsvis NICE og WHO om vestimule-
rende midler, jf.
htip:/iwww.sst.dk/Nyhedscenter/Nyheder/2013/IgangsaetningFoedsler.aspx.
NICE guidelines beskriver misoprostol som et stof, der anvendes ved fadsier,
hvor barnet er dedt, og WHOdokumentet beskriver brugen af misoprostot il
postpartum-bledning og altsa ikke til igangsasttelse. Kan ministeren oplyse,
hvilken relevans Sundhedsstyreisen mener, at disse dckumenter bidrager
med?”

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen har oplyst falgende, som jeg henhoider mig tit;

"l NICE guidelines er der en gennemgang af al den videnskabelige litteratur
vedrerende misoprostol, og hvorledes det adskiller sig fra andre igangseet-
ningsmetoder. Der er et leengere afsnit om risoprostol pa siderne 52-56. Her
fremgar bl.a.at miscprostol er mere effektivt til hurtigt at fremkalde fodsel og
dermed undga kejsersnit. Dog med en gget risiko for hyperstimulation. Der var
ikke nogen forskelie i resultat for mor og barn, nar misoprostoi blev sammen-
lignet med andre prostaglandiner tit igangszetielse.

Det fremgar desuden af NICE litteraturgennemgangen, at der er s& 14 forskefle
I bivirkninger og komplikationer mellem misoprostol og dinoproston {det god-
kendte praeparat), at et studie der har den tilsirackkelige statistiske styrke til at
sammenligne de to laegemidler, skal have mindst 30.00C fadende kvinder i
hver gruppe. Et sddant studie eksisterer ikke i dag.

Linket til WHO dokumentet var forkert og det er nu reftet til det korrekte, hvor
WHO anbefaler brug af misorostol til igangseettelse af fedsler. WHO vurderer

at kvaliteten af den videnskabelige evidens for anvendelsen er "moderat’, og
at styrken i de videnskabelige undersagelser er "staerk””

Med veniig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvaiget 2012-13
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lee-

gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Cok nr.: 1203483

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 536 (Alm. del) til ministeren for sundned og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalef er stillet efter enske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 536:

"Kan ministeren oplyse om Laegemiddelstyreisens cvervejelser, da de blev
bekendt med, at danske cbstetriske afdelinger var hegyndt at bruge
misoprostot i et betydeligt omfang?”

Endeligt svar:
Sundhedssiyreisen har oplyst felgende:

"t januar 2004 skrev Laegemiddelstyreisen pa baggrund af en henvendelse fra
en leegemiddelvirksomhed ud tif alle sygehusapotekerne og bad dem om at
oplyse, om der foretages magistrel fremstilling af vagitorier pa baggrund af Cy-
totec tabietter, og i givet fald indikationen for anvendelsen. Der blev samtidig
henvist til, at s&fremt indikationen var igangsaetning af fadsel, sa fandtes den
markedsfgrie Minprostin vagitorier 3 mg.

Lagemiddelsiyrelsen moedtog svar fra sygehusapotekerne, hvor flere ikke an-
vendte Cytotec tabletter til magistre! fremstilling, men 5 af landets sygehus-
apoteker gjorde, og indikationen var igangssettelse af fedsler. Der fremstille-
des vagiterier med 25 og 80 mikrogram misoprosio! af tabletter, der indeholdte
0,2 mg misoprostol. Det blev oplyst, at vaginal misoprostol var mere effektivt
end de kenventioneile metoder til cervikal dbning og fedselsinduition.

Da Laegemiddelstyrelsen blev opmasrksom pa, at der i Laegemiddelkatalogets
online udgave anbefaledes anvendelse af magistrelt fremstillede vagitorier
med misoprostol, bad styrelsen | marts 2004 Dansk Laegemiddel Information
A/S om at praecisere teksten. Laegemiddeistyreisen fremhaevede, at det var
beteenkeligt, at der skete en anbefaling af et laegemiddel tii en ikke godkendt
indikation kombineret med en anbefaling af fremstilling af ef magistrelt lsege-
middel ud fra en farmaceutisk specialitet, som var godkendt til en helt anden
indikation. Laegemiddelkataioget blev pé den baggrund tilreitet.

Pa baggrund af en henvendelse fra en lsegemiddelvirksomhed skrev Leege-
middelstyreisen i okiober 2009 igen til sygehusapotekerne, og bad dem om at
kommentere pa virksomhbedens anklage om, at sygehusapotekermne ulovligt
fremstillede magistrelle zegemidler ud fra Cytotec, selvom der var et markeds-
fert alternativ. Sygehusapotekerne henviste til, at deres fremstilling ikke var
ulovlig,



22. februar 2010 skrev Leegemiddelstyrelsen ud til alle sygehusapotekerne, og
henviste til, at der fandtes et markedsfart alternativ, og at magistrel produktion
skal forega efter ordination fra den behandlende laege ud fra en vurdering af,
at patientens behandlingsbehov ikke kan tilgodeses ud fra anvendelsen af
markedsferte lsegemidler. Den ordinerende laege skal neje overveje, om be-
handlingsbehovet kan tilgodeses med andre lsegemidler end det magistrelt
fremstillede.

Der blev samtidig henvist til, at magistrelle la=gemidler, i modsatning til lsege-
midler med markedsfaringsgedkendelse, ikke er vurderet med hensyn til lae-
gemidlets kvalitet, sikkerhed og effekt af myndighederne. P& den baggrund
henstillede Laegemiddelstyrelsen at sygehusapotekerne bragte den magistrelle
masseproduktion af vagitorier med misoprostol til ophar.

{ april 2010 modtog Laegemiddelstyrelsen et brev fra en advokat, der pa vegne
af sygehusapotekerne svarede, at man ikke agtede at fglge henstillingen. Der
blev bl.a. henvist til, at sygehusapotekerne ikke er omfattet af apotekernes for-
bud mod magistrel fremstiling af laegemidier, hvor der er en markedsferingstil-
ladelse. | maj 2010 svarede Laegemiddelstyrelsen, at man anerkendte, at der
ikke var hjemmel til at pabyde et opher af den magistrelte fremstilling, men at
styrelsen fastholdt sin henstilling.”

Jeg kan henholde mig til styrelsens svar og oplyse, at jeg pa baggrund heraf
vil overveje at aendre apotekerloven, s det prasciseres, at sygehusapotekerne
ikke ma fremstille magistrelle lsegemidler, der kan erstattes af godkendte lze-
gemidler, jeevnfer i gvrigt min besvarelse af SUU spargsmal 511.

Jeg gar samtidig ud fra, at bade regicnerne og de faglige selskaber ngje over-
vejer brugen af leegemidler til igangsaetning af fedsler — herunder brugen af
magistrelt fremstillede vagitorier med misoprostol.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth

Side 2
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gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMCRA
Sags nr.; 1301628
Dok nr.: 1203496

Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg har den 26. marts 2013 stillet
felgende spergemal nr. 537 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter @nske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr, 537:

"I Sundhedsstyrelsens meddelelse om misoprosto! fra oktober 2004 under-
streges det, at dosis ikke ma overstige 25 mikrogram. Kan ministeren oplyse
baggrunden for, at Sundhedsstyrelsen ikke har angivet dosissigrrelser i sin
meddelelse fra januar 20137"

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen har oplyst, at "l meddelelsen fra januar 2013 henvises der

til Sundhedsstyrelsens meddeleise fra oktober 2004, hvor der angives dosis
pé 25 mikrogram.”

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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gemiddelpelitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203498

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 26. marts 2013 stiffet
folgende spergsmal nr. 538 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 538:

"Mener ministeren, at Sundhedsstyrelsen har gennemfert et tilstraekkeligt til-
syn med brugen af misoprosto! i perioden 2000-20137 Mener ministeren her-
under, at Sundhedsstyrelsen og Lesgemiddelstyreisen har levet op til deres til-
synspligt i denne sag?”

Endeligt svar:

Som det fremgér at mine foregdende svar har Sundhedsstyrelsen via oplys-
ninger om utilsigtede hazndelser og hivirkningsindberetninger for misoprostol
informeret fandets fadeafdelinger, nar de har fundet det relevant. Styrelsen har
nerudover holdt sig orienteret ved dialog med bi.a. Danske Selskab for Obste-
tik og Gyneskologi samt Jordemoderforeningen,

Lasgemiddelstyreisen har, jeevnfar besvareisen af SUU spargsmal 536, flere
gange gjort sygehusapotekerne opmaerksom p3, at styrelsen ikke fandt det
hensigtsmazssigt, at der fandt magistrel fremstilling af vagatorier med bag-
grund | Cytotec-tabletter (misoprostol) sted. Hertil kommer, at styrelsen har
iagttaget indberettede bivirkninger ved anvendelse af misoprostol til igangseaet-
telse af fedsler.

Sundhedsstyrelsen angiver i deres redegerelse, at "Det kan overvejes at zen-
dre apotekerloven, saledes at sygehusapotekers adgang til at foretage ma-
gistrel fremstilling af leegemidler, nar der findes et markedsfart alternativ op-
heaves." Dette vil jeg overveje, idet ieg har bedt Sundhedsstyrelsen om en
plan for, hvordan styrelsen vil age indsatsen for cvervagning og tilsyn med ik-
ke-godkendie lasgemidier - magistrelt fremstillede, leegemidier pa udleverings-
tilladeise samt off-label brug, der benyttes il brug for igangseetielse af fadsler,

Jeg gar samtidig ud fra, at bade regionerne og de faglige selskaber naje over-
vejer brugen af leegemidler til igangsastning af fadsler — herunder brugen af
magistrelt fremstillede vagiterier med misoprostal.

Med veniig hilsen

Astrid Krag  /  Derthe Rodian Arleth
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Dato: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg Enhed: Sundhedsjura og fee-
gemiddelpolitik
Sagsheh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203500

Foiketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
felgende spgrgsmai nr. 539 {Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillef efter anske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 539:

"Kammeradvokaten skriver i sin rapport om brugen af off-label prasparater at
det "ikke har veeret hensigten med adgangen til fremstilling af magistrelle lee-
gemidier efter laegeordination, at der skulle ske en masse fremstilling af ikke-
godkendte laegemidier, nar der samtidig har vaeret industrifremstillede god-

kendte leegemidler til behandlingen af den pageeidende sygdom".
Endeligt svar:

Jeg kan henvise til min besvarelse af SUU spargsmal 511,

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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Offentligt
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BPato: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lae-
gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203501

Folketingels Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27, marts 2013 stillet
felgende spgrgsmal nr. 540 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spgrgsmalet er stillet efter gnske fra
Siine Brix(EL).

Spergsmal nr. 540

"1 2004 anbefalede Dansk Selskab for Obstetik og Gynaelologi (DSOG) 50 mi-
krogram misoprostol til igangsastielse af fadsel. Vil ministeren oplyse bag-
grunden for denne anbefaling? Og hvorfor afveg den fra anbefalingen i Coch-
rane Library, der var pa 25 mikrogram? "

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen har oplyst falgende:

"D80G (Dansk Selskab for Obstetrik og Gynaekologi) er, som fagligt selskab,
selvstaendigt ansvarlig for indholdet af de kiiniske retningslinjer de udarbejder,
Den ansvarlige overleege pa den enkelte afdefing er ansvarlig for at beslutte, i
hvilken grad retningslinjerne fra det faglige selskab implementeres pa en afde-
ling. Traditionelt er der blandt danske obstetrikere bred opbakning om DSOG's
retningslinjer. Sundhedsstyrelsen formoder, at sendringen skyldes den pa
denne tid foreliggende internationale videnskabelige litteratur.”

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvaliget 2012-13
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Dato: 13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lz-

gemiddeipolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203503

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvaig har den 27. marts 2013 stiflet
falgende spergsmal nr. 541 {Alm. det} il ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Sporgsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spargsmdl nr, 541

"Nar Cytotec tabletter deles, brydes tablettens forsegling og indholdsstoffet
kan nu komme | kontakt med fugt. Nar misoprostol nedbrydes, skabes der sal-
fe som ogsé har en uteruskontraherende effekt. Vil ministeren oplyse, hvilke
overvejelser om sikkerhed har der vaeret i den forbindelse? Herunder hvilke
overvejelser og reaktioner har der vaeret hos danske sygehusapoteker og i
Lzegemiddelstyrelsen?”

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen har oplyst felgende:

"Sygehusapoteket skal, som fremstiller af det magistrelle isegemiddel, sikre, at
lzegemidiet samt de ravarer, mellemprodukter og embailage, der bruges ved
fremstillingen, har en tiffredsstillende kvalitet, Fremstilleren skat have doku-
mentation for laegemidiets kvalitative og kvantitative sammensaetning, fremstil-
lingsmetoden, acceptkriterier med analysemetoder samt holdbarhed.

Det vil sige, at sygehusapoteket skal vide, om der sker en nedbrydning af det
aktive stof i Cytotec, nar pakningen brydes og tabletterne udsasttes for fugt
med mere. Sygehusapoteket skal ogsa sikre sig, at der ikke sker en nedbryd-
ning i den videre fremstillingsproces tii vagitorier sami under en eventuel op-
bevaring af de faerdige vagitorier. Dette undersgges ved at analysere produk-
tet efter standarder beskrevet i den Europaeiske Farmakopé. Nar leegemidier,
der indeholder staerkt virkende stoffer som her, skal der ved produktion i stor
skala ske en analyse af hver eneste produktion.

Sundhedsstyrelsen farer et generelt tilsyn med sygehusapotekernes magistrel-
te produktion i forhold til blandt andet god fremstillingspraksis og retningslinjer
for magisirelle laegemidiers kvalitet, der fremgér af Danske Laegemiddelstan-
darder. Sundhedsstyreisen har ikke, som for lssgemidler med markedsfarings-
tilladelse, foretaget en specifik vurdering af kvalitet, sikkerhed og effekt for sy-
gehusapotekernes magistrelle produktion af misoprostol vagitorier.”

Styrelsen oplyser videre, at "Et af de problemer, der har vaeret papeget ved
anvendelsen, var den magistrelle fremstilling, hvor tabletter pa sygehusapote-
ker blev knust og omformuleret til vagitorier. Magistrelle laegemidier er i mod-
saetning til leegemidier med markedsferingstilladeise ikke vurderet med hensyn



til leegemidlets kvalitet, sikkerhed og effekt af myndighederne. Det har ikke
veeret intentionen med lovgivningen, at der skulle vaere tale om massefremstil-
ling, hvor der findes et markedsfert alternativ. Det kan overvejes at eendre
apotekerloven, sdledes at sygehusapotekers adgang til at foretage magistrel
fremstilling af leegemidler, nar der findes et markedsfert alternativ opheeves.”

Jeevnfgr min besvarelse af SUU spergsmal 536 vil jeg overveje at e2ndre apo-
tekerloven, idet jeg har bedt Sundhedsstyrelsen om en plan for, hvordan sty-
reisen vil gge indsatsen for overvigning og tilsyn med ikke-godkendte Jzge-
midler - magistrelt fremstillede, laegemidler pa udleveringstilladelse samt off-
label brug, der benyttes tit brug for igangseettelse af fedsler.

Jeg gér samtidig ud fra, at bade regionerne og de faglige selskaber ngje over-
vejer brugen af lezgemidier il igangsastning af fedsler — herunder brugen af
magistrelt fremstillede vagitorier med misoprostol.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth

Side 2



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spergsmal 542
Offentligt
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MINISTERIET
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FOREBYGGELSE

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
folgende sporgsmal nr. 542 (Alm. dei) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix {EL}.

Sporgsmal nr. 542

"Vil ministeren oplyse, hvilken korrespondance omkring sikkerhedsspgrgsmal
om misoprastol fremstilling pa danske sygehusapoteker der foreligger mellem
Laegemiddelstyrelsen, Sundhedsstyrelsen, Amter/Regicner og DSOG? ™
Endeligt svar:

Jeg kan henvise til min besvarelse af SUU spgrgsmal 536.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth

Holbergsgade 6
DK-1057 Kgtbenhavn K

T +45 7226 9000
F +45 7226 9001
M sum@sum.dk
W sum.dk

Dato: 13. maj 2013

Enhed: Sundhedsjura og lee-
gemiddelpoiitik

Sagsbeh.: SUMDRA

Sags nr.; 1301629

Dok nr.: 1203504
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Offentligt
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Dato: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lse-

gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203505

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
falgende spargsmal nr. 543 {AIm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmadlet er stillet efter enske fra
Sting Brix (EL).

Spargsmal nr. 543:

"Nar omfanget af off-label brug stiger sa markant, som det er sket i
svangreomsorgen, hvilke typer af overvagning af off-labet medicin mener mini-
sterens sa, der ber iveerksasties?”

Endeiigt svar:
Jeg kan henvise {il min besvarelse af SUU spergsma! 511, Desuden har jeg
noteret, at Sundhedsstyrelsen i deres redegerelse angiver, at

"Sundhedsstyreisen vil fremover folge omradet med et arligt udtrask af data
fra Landspatientregisteret og sammenholde det med de indberetiede bivirk-
ninger og eventuelle indberettede utilsigtede hasndeiser fra DPSD.

Sundhedsstyrelsen vil snarest indkalde fadeafdelingerne, BSOG og Jordemo-
derforeningen til et made, for at drasfte, om de i notatet beskrevne problematik-
ker giver anledning til en esndret praksis pa fadeafdelingerne for bla. vurde-
ring af kvinder inden medicinsk igangssettelse og overvagning efter igangsast-
telse.”

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth



Sundheds- og Forebyggelsesudvalget 2012-13
SUU Alm.del endeligt svar pa spargsmal 544

Offentligt

Holbergsgade B
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FOREBYGLELSE W sum ok
Dato: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Surdhedsjura og lee-

germiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301628
Dok nr.: 1203509

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
felgende spgrgsmal nr. 544 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter snske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmat nr. 544:
“Mener ministeren, al der bar veere en skeerpet overvagning, nar off-label me-
dicin bruges rutinemeessigt pa en rask befolkningsgruppe som f.eks. gravide?”

Endeligt svar:
Sundhedsstyrelsen har oplyst felgende:

"Sundhedsstyrelsen mener, at der ber veere skaerpet overvagning af medicin,
der anvendes off label til raske som f.eks. gravide. Der gaslder, som nagvnt i
besvareisen af SUU aim. del 519 og 543, en skaerpet indberetningspligt for
leeger i forhold tit magistrel anvendelse af misoprostol til igangsaetning af fads-
ler. Lezger skal indberette aile formodede bivirkninger ved magistrei anvendel-
se af misoprostol til igangsaeining af fgdsier, og Sundhedsstyrelsen har som
naavnt orienteret landets obstetriske afdelinger om leegernes skeerpede indbe-
retningspligt. Den skeerpede indberetningspligt skal medvirke til at sikre, at
formodede bivirkninger ved off label brug af misoprostol til igangsaetning af
fadsier kan indga i styrelsens overvagning af sikkerheden ved anvendelsen af
lgemidlet til gravide.

Sundhedspersoner har i gvrigt pligt til at indberette alle utilsigtede haendelser,
herunder i forbindelse med off label anvendelse af medicin. Wiisigtede haen-
delser registreres i Dansk Patientsikkerhedsdatabase (DPSD), der administre-
res af Patientombuddet.

Patientombuddet varetager, ligesom Sundhedsstyrelsen, opgaver vedrarende
patientsikkerhed og sundhedsfaghg vitksomhed. Oplysninger om bivirkninger
ved lzegemidler som foige af medicineringsfeil, forkert brug og off tabel brug
kan registreres som utilsigtede heendelser i DPSD. Indberetringerne indgar i
Patientombuddets arbejde med at identificere sikkerhedsproblemer. Patient-
ombuddet analyserer og videreformidier viden til sundhedsvaesenet pé bag-
grund af modtagne rapporter om utilsigtede haendelser, cg Patientombuddet
stiller endvidere rapporterne til radighed for udredning om sikkerheden ved off
label anvendelse af medicin tif gravide og barn.

Sundhedsstyrelsen vil fortsat felge omradet med en arlig traekning fra Lands-
patientregisteret svarende og sammenholde det med de indberettede bivirk-
ninger.”



Side 2

Jeg henholder mig tif Sundhedsstyrelsens oplysninger og henviser i avrigt til

mit svar pa SUU spargsmal 511,

Med venilig hilsen

AstridKrag /  DPorthe Rodian Arleth
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3 Holbergsgade 6
@ DK-1057 Ksbenhavn K
MINISTERIET T +45 7226 9000
CSUNDHED F +45 7226 9C01
M sum@sum.dk
FOREBYGLELSE W sum.dk
Date: 13. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og lee-

gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1301629
Dok nr.: 1203510

Folketingets Sundheds- og Forebygaelsesudvalg har den 27, marts 2013 stitlet
falgende spargsmal nr. 545 {Alm. del} til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spagrgsmal nr. 545:

"Kammeradvokaten vurderer i sin rapport om brugen af off-label medicin, at
patienter har ret tif at fa oplyst, at de behandles med off<abel medicin. Vit mi-
nisteren oplyse, hvilke tiliag Sundhedsstyreisen har taget for at oplyse de ob-
stetriske afdelinger om denne vurdering? Og i hvilket omfang er gravide blevet
oplyst om dette? "

Endeligt svar:

Jeg kan henvise til min besvarelse af SUU spergsmal 529-530, samt oplyse,
at Sundhedsstyrelsen i sin information til landets fedeafdelinger i okiober 2004
og januar 2013 bi.a. har anfgrt informationsforpligielsen, som er skeerpet ved
brug af ikke-godkendte isegemidler, som magistrelt fremstillede vagitorier med
misoprostol.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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Date: 13. maj 2013

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og ize-
germiddelpofitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 130162%
Dok nr.: 1203513

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
falgende spargsmail nr. 546 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter enske fra
Stine Brix {EL).

Spargsmal nr, 546;

“Vil ministeren oplyse, om det skal indberettes til Leegemiddelstyrelsen, nar en
afdeling bruger et off-label presparat for farste gang? Vil ministeren endvidere
oplyse, hvitke midler Laegemiddeistyrelsen har tit at sikre sig et overblik over
anvendelsen af off-label medicin i Danmark? "

Endeligt svar:

Jeg kan henvise til min besvarelse af SUU spergsmai 508.

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Rodian Arleth
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg har den 27. marts 2013 stifiet
falgende spargsmal nr. 547 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmaélet er stillet efter gnske fra

Stine Brix {EL).

Spergsmai nr. 547:

"Vit ministeren oplyse, om der er hjemmel | dansk fovgivning for den udbredie

fremstilling af misoprostol pa danske fedesteder?
Endeligt svar:

Jeg kan henvise til min besvarelse af SUU spegrgsmal 511.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth

Holbergsgade 6
DK-10567 Kebenhavn K

T +45 7226 9000
F +45 7226 9001
M sum@sum.dk

Cato: 13. maj 2013

Enhed: Sundhedsjura og lee-
gemiddelpolitik

Sagsbeh.: SUMDRA

Sags nr.; 1301629
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggeisesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
falgende spagrgsmal nr. 548 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmalet er stillet efter gnske fra

Stine Brix (EL).

Spagrgsmal nr. 548:

"Hvornér er der, ifglge ministeren, tale om en massefremstiliing af leegemidler
pa et sygehusapotek? Og med hvilken begrundelse kan Sundhedsstyrelsen
heevde, at den nuveerende fremstilling af misoprostol pa de danske sygehus-

apoteker ikke er en massefremstiliing? "

Endeligt svar;

Sundhedsstyrelsen har oplyst falgende: " Der findes ikke en definition af "'mas-
sefremstilling” af izzgemidler p& et sygehusapotek. Der findes dog i retningslin-
jer for magistrelle leegemidlers kvalitet i Danske Laegemiddelstandarder en be-
skrivelse af, at der for produktion af baicher p& mere end 10 enheder gaslder
saerlige krav om preveudtagning.”

Jeg kan henholde mig til styrelsens bidrag og kan henvise til min besvareise af

SUU spergsmal 536.

Astrid Krag

/

Med venlig hilsen

Derthe Rodian Arleth

Holbergsgade 6
DK-1057 Kabenhavn K
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Dato: 13. maj 2013
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvaig

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
fglgende spergsmal nr. 549 (Alm. del) tii ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter snske fra

Stine Brix (EL).

Spergsmal ni. 549:

"Misoprostol anvendes i stort omfang i den danske svangreomsorg og tusinder
af kvinder igangseeties med et off-label preeparat, selvom der findes et god-
kendt alternativ. Mener ministeren, at Sundhedsstyrelsen bar overveje denne

procedure fremadretiet? ”

Endeligt svar:
Jeg kan henvise til min besvarelse af SUU spergsmal 538,

Astrid Krag

/

Med ventig hilsen

Dorthe Rodian Arieth

Hoibergsgade 6
DK-1057 Kabenhavn K

T +45 7226 9000
F +45 7226 8001

W sum.dk

Dato: 13. maj 2013

Enhed: Sundhedsjura og lee-
gemiddelpolitik

Sagsbeh.: SUMDRA

Sags nr.; 1301629

Dok nr.: 1203518
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingeis Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27. marts 2013 stiliet
felgende spargsmal nr. 550 (Alm. del) il ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra

Stine Brix (EL).

Spargsmal nr. 550:

"Mener ministeren, at kvinder har ret tif information om legemiddelets off-label
status? | sa fald, ber denne information s4 fremgéa af afdelingernes skriftlige

patientinformation? "

Endeligt svar:
Jeg kan henvise til min besvarelse af SUU spargsmal 529.

Astrid Krag

/

Med venlig hilsen

Dorthe Rodian Arleth

Holbergsgade 6
DK-1057 Kaesbenhavn K

T +45 7226 8000
F +45 7226 9001
M sum@sum.ck
W sym.dk

Dato: 13. maj 2013

Enhed: Sundhedsjura og lae-
gemiddelpolitik

Sagsbeh.: SUMDRA

Sags nr.: 1301629

Dok nr.: 1203520
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Date; 31. maj 2013
Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Sundhedsjura og fe-

gemiddelpolitik
Sagsbeh.: SUMDRA
Sags nr.: 1302104
Dok nr.: 1212494

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 15. april 2013 stillet
felgende spergsmaél nr. 588 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares.

Spergsmal nr. 589;
Vil minisferen kommentere henvendelserne fra Jette. Aaroe Clausen og Eva
Rydahl, jf. SUU alm. del - bilag 212 og 2487"

Svar: For sé vidt angar Jette Aaroe Ciausens og Eva Rydahis henvendelse af
14. marts 2013 til Folketingets Sundhedsudvalg om igangsaettelse af fodsler
med misoprostol samt alvorlige bivirkninger i retation hertil, vil jeg indlednings-
vist henvise tif Sundhedsstyreisens redegereise af 29. april 2013, samt mine
endelige svar pa SUU spargsmal 532-534 af 13. maj 2013 om Jette Aaroe
Clausens og Eva Rydahls korrespondance og meder med Sundhedsstyrelsen.

Hvad angar oplysningerne om de 18 sager i den skematiske oversigt omfattet
af bilag 248 (6. bilag 248), fremsendt af Jette Aarce Clausen og Eva Rydabhl,
har Sundhedsstyrelsen oplyst, at styrelsen modtog de skematiske opiysninger
i forbindefise med et made, som hlev afholdt den 2. oktober 2012.

Videre har styrelsen oplyst, at | forbindelse med styrelsens kontakt med de to
jordemgadre, oplyste styrelsen, at vi havde brug for persondata for de enkelte
patienter for at kunne vurdere de nzevnie sager i en tilsynsmeessig ramme.
Nér styrelsen modtager mere detalierede oplysninger, vil vi vurdere, om der
eventuelt kunne vaere grundlag for at rejse tilsynssager. Konkret ville vi se pa,
om sagerne indeholder nye elementer, der kan oplyse om risikcomrader ved
igangseetielse af fadsler ved behandling med Cytotec, som vi ikke kendte til i
forvejen efler om der var tale om autoriserede sundhedspersoner, der udgjor-
de en fremadrettet risiko for patientsikkerheden, Sundhedssiyrelsen ser sdle-
des pé den fremadrettede patientsikkerhed. Safremt en patient alene ensker
a1 fa afgjort, om den behandling patienten har modtaget, er i overensstemmel-
se med almindelig accepteret praksis, s har patienten mulighed for at klage til
Patientombuddet.”

| tillaeg hertil har Sundhedssiyrelsen om bivirkningsindbereininger oplyst fal-
gende;

"Data, der bliver indberettet tif bivirkningsdatabasen indsamles alene med
henblik pa cvervigning af bivirkninger, og er godkendt af Datatiisynet il dette
specifikke formal. Det er vaesentligt for patientsikkerheden, at sa mange sund-
hedspersoner som muligt indberetter bivirkninger til Sundhedsstyrelsen. Det er
meget vigtigt for bivirkningsindberetningen, at den ikke er forbundet med risiko
for sanktioner overfor sundhedspersonerne, da det ville kunne afholde sund-
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hedspersoner fra at rapportere. Sundhedsstyrelsen rejser derfor ikke tilsyns-
sager pé baggrund af bivirkningsindberetninger.

Sundhedsstyrelsen gennemgar lgbende de formoedede bivirkninger, der bliver
indberettet i forbindelse med anvendelse af medicin, herunder misoprostol, for,
som med andre lzegemidier, at overvage udviklingen heraf og vurdere, om der
skaif aendres noget i forhold til anvendelse af lsegemidlet. Det er styrelsens
vurdering, at de 18 cases er i databasen.”

| forhold til Sundhedsstyrelsens udmeldinger til landets fgdeafdelinger i okto-
ber 2004 og januar 2013 om iagttagelse af forhold ved medicinsk igangsaettel-
se af fgdsler har baggrunden herfor veeret bade egentlige bivirkningsindberet-
ninger og informationer om enkeltforigb, som styrelsen har f&et kendskab til.

Som det ogsa fremgar af mit svar pd SUU spergsmal 588 vil Sundhedsstyrel-
sen fremadrettet skrive til landets fedeafdelinger og bede dem redeggre for
deres procedurer vedrgrende igangsaettelse af fadsler for at vurdere, om
Sundhedsstyrelsens krav til instrukser, information og samiykke m.v. bliver
overholdt, jeevnfer styrelsens meddelelser fra cktober 2004 og januar 2013.

Med venlig hilsen

Astrid Krag  /  Dorthe Rodian Arleth
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvaly har den 15. april 2013 stiflet
falgende spergsmai nr. 588 (Alm. del) til ministeren for sunched og forebyg-
gelse, som hermed hesvares.

Spaergsmal nr. 588:

"Vii ministeren redegere for retningslinjerne vedr. igangsastielse af fadsler? Vil
ministeren endvidere redegere for, om retningstinjerne i de 18 indberettede
sager, jf. SUU alm. del — bilag 248 er blevet fulgt?”

Svar: Hvad angdr ferste del af spergsmalet om faglige retringsiinjer for igang-
saettelse af fadsler henvises til Sundhedsstyrelsens redegerelse af 29. april
2013 vedr. anvendelse af Cytotec (misoprostol) til igangsaetning af fadsler
samt min endelige besvarelse af SUU spargsmél 509 og 516 besvaret 13. maj
2013, hvoraf fremgik felgende:

"Sundhedsstyrelsen har ikke udarbejdet kliniske retningslinjer p4 omradet, der-
for gesider leeger og jordemeadres pligt til at udvise omhu og samvittighedsfuld-
hed, if. autorisationsloven. Herudover er det vanlig praksis, at lazger henholder
sig til de kliniske retningslinjer, der udarbejdes af deres faglige selskab. [ dette
tiifeelde Danske Selskab for Obstetrik og Gyneekologi, DSOG.

DSOG har senest med deltagelse af samtlige fedeafdelinger i Danmark, udar-
bejdet nye retningslinjer i februar 2013:
(http/fclin.au.dkffileadminfwww ki.au, di</forsk ning/forskningsenheder/gyn kol
ogisk-

obste-

trisk_afd _y/fiogistics/sandbierg m _der/sandbierg 2012 Obstetrisk Sandbie
rg-moede 2012/Sandbierg2013/gangsastning_af foedsel.pdf),
retningslinjer der, med tilpasning til lokale forhold, anvendes af de danske fo-
deafdelinger.”

Qg at;

"Sundhedsstyrelsen godkender ikke Kliniske retningslinjer eller guidelines, som
de videnskabelige selskaber udarbejder. Laeger har i ordinationsret | Dan-
mark, hviiket indebeagrer, at lzeger har ret til at ordinere laagemidler pd andre
indikationer end den godkendie.”

| forhold til de 18 naevnte sager (bilag 248} har det ikke p& baggrund af jorde-
madrenes oplysninger om de 18 fedsler veeret muligt for Sundhedsstyrelsen at
igangszetie egentlige tilsynssager, men bl.a. de omfalte sager gav anledning
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til, at Sundhedsstyrelsen i januar 2013 udsendte en meddelelses til landets fo-
deafdelinger, i tillseg til styrelsens meddelelse fra 2004.

| forleengelse heraf kan jeg oplyse, at Sundhedsstyrelsen vil skrive til landets
fodeafdelinger og bede dem redegere for deres procedurer vedrarende igang-
sacttelse af fedsler med henblik pa at vurdere, om Sundhedsstyrelsens krav til
instrukser, information og samtylke bliver overhoidt.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg Enhed: Primaer Sundhed
Sagsbeh.: SUMLFI
Sags nr.: 1301997
Dok nr.: 1207524

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 15. april 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 587 {Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares.

Spergsmal nr. 587:
Vil ministeren oplyse, hvordan man bedst sikrer kvalitet i det borgerneere
sundhedsvessen?”

Svar:

Patientsikkerhed er ef helt centrali tema | hele sundhedsvaesnet. Patientsik-
kerheden og kvaliteten af behandiingen bar vesre i fokus i det samlede patient-
forigb og hos alle involverede.

Patientsikkerhed ber pricriteres hgjt i alle dele af sundhedsvaesenet — ogsé i
de borgemaere tilbud som bl.a. kommunerne og de praktiserende leeger har
ansvar for — uanset hvor ydelserne leveres, fx i borgerens eget hiem eller i
kommunale tilbud.

De danske borgere og patienter skal kunne have tillid til vores sundhedsvee-
sen, og i den sammenhaeng spiller Sundhedsstyrelsens tlsyn med sundheds-
vaezsenet og sundhedspersonerne en central rolle.

Formalet med #ilsynet er blandt andet at identificere sundhedspersoner, som
kan udgare en risiko for patienterne, men agsa at identificere omrader, proce-
durer mv. inden for behandlingen, der mere generelt kan udgare en vasentlig
risike for patientsikkerheden. Et hovedformal med tilsynsvirksomheden er sa-
ledes at sikre, at patienterne ikke udseettes for fejlbehandling elier skade som
folge af generelle systemiejl eller enkelte sundhedspersoners risikoadfaard.
Tilsynet har derudover ogsa til format at sikre overhoidelse af patienternes ret-
siilling.

Sundhedssiyrelsens tilsyn foretages som udgangspunkt ud fra viden om for-
hold til fare for patientsikkerheden, som styrelsen far kendskab til. Denne vi-
den kommer blandt andet fra afgerelser fra Sundhedsvaesenets Disciplinesr-
nagvn, domstolene og tandleegenaevnene, fra pressen eller fra henvendelser
fra borgere og personale ansat i sundhedsvaesenet. Tilsynet refter sig mod alle
autoriserede sundhedspersoner, uanset hvor | sundhedsvaesenst de er ansat
og séledes cgsé privatpraktiserende sundhedspersoner, som fx praktiserende
leeger og sundhedspersoner ansat hos de praktiserende lzeger.
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Herudover fgrer Sundhedsstyrelsen ogsa rutinemaessige og tilbagevendende
tilsyn med plejehjem, private sygehuse, klinkker m.v.

Gennem de senere ar er der kommet styrket fokus pé patientsikkerheden i
kemmunerne, Indberetningerne af utilsigtede haendelser i kommunerne viser
et veesentligt forbedringspotentiale saerligt i relation tii medicinering, fald og
tryksar. En mélrettet indsats for at lafte kvaliteten af den kommunale indsats
pa disse omrader forventes fremadrettet at kunne frigere ressourcer pga. fesr-
re fejl og skader, Bl.a. derfor har jeg i efteraret 2012 bevilget 3 mio. kr. tif op-
start af Patientsikker Kommune, der er et forbedringsprojekt, som fokuserer pa
netop disse tre omrader.

Patientsikker Kommune er udviklet af Dansk Seiskab for Patientsikkerhed i
samarbejde med KL og tager udgangspunkt i de to projekter pa sygehusomra-
det, som har arbejdet malrettet med patientsikkerhed ved at implementere for-
bedringer: Operation Life og Patientsikkert Sygehus. Erfaringerne fra herfra vi-
ser, at en fokuseret indsats med en steerk ledelsesinvolvering, konkrete red-
skaber, mélbare resultater og lokal forankring rummer et stort potentiale i for-
hold til at styrke patientsikkerheden.

Det er forventningen, at Patientsikker Kommune vil kunne styrke og accelerere
det kommunate sundhedsvaesens rejse mod en forbedringskuitur og opbygge
kompetencer til at implementere og sprede forandringer.

| samarbejde med Dansk Selskab for Patientsikkerhed skal fem kommuner i
perioden 2013-2016 udvikle og afpreve forskellige initiativer, der fokuserer pa
at nedbringe antallet af fejlmedicineringer, fald og tryksar i den kommunate sy-
geplegjeindsats.

Regeringen vit lebende falge op pa erfaringerne fra Patientsikker Kommune
og bidrage til udbredelse af bedste praksis pa landsplan. Med sundhedspoli-
tisk udspil har regeringen saledes afsat 20 mio. kr. i perioden 2014-2017 ti} at
styrke patientsikkerhedsindsatsen i kommunerne gennem udbredelse af erfa-
ringerne fra projektet.

Desuden er der som ted | bruttoavanceaftalen for 2013-14 mellem ministeriet
og Danmarks Apotekerforening afsat i alt 10 mio. kr. til et projekt om kvalitets-
sikring af medicineringen pa kommunale botilbud. Projektet skal afdaekke be-
hovet for viden og udbygge personalets kompetencer i forhoid til leegemiddel-
handtering, herunder om bivirkninger. Projektet gennemfares af Pharmakon.

Hertil kommer, at en lang reekke kommuner arbejder med Den Danske Kvali-
tetsmodel (DDKM) i Igsningen af de kommunaie sundhedsopgaver. DDKM er
et aftalebaseret kvalitetssystem, der skal vaere med til at sikre kvaliteten pa
sygehusene, pa apotekerne, i kommunernes sygepleje mv. En undersggeise
offentliggjort af IKAS i marts 2013 viser, at fA kommuner har implementeret
modellen fuldt ud, men at mange kommuner arbejder med deie af modelien.
DDKM for det kommunale sundhedsvaesen er splittet op i fagpakker, sé en
kemmune kan vaslge at indfgre DDKM i ét sundhedsomréde ad gangen.

Endelig gnsker Regeringen, at den behandiing, som borgerne tilbydes hos
landets praktiserende leeger skal have en ensartet, hgj kvalitet — uanset, om
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der er tale om en lazge i Jylland eller en laege pa Fyn. Dette afspeiles i vores
forslag til eendring af sundhedsioven, hvorefter laegernes pligt til at feige natio-
hale retningslinjer m.v. tydeliggares.

Alti alt er det min opfattelse, at vii disse ar tager mange og gode initiativer |
fornold il at f& sat fokus pa kvalitet og sikkerhed i de borgernesre sundheds-
ydelser,

Med venlig hilsen

Astrid Krag /7  Louise Filt
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Foiketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg

Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
falgende spargsmaét nr. 553 (Alm. del) til ministeren for sundhed og forebyg-
geise, som hermed besvares endeligt, Spargsmaélet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL)

Spergsmai nr. 553;

"Vil ministeren oplyse, hvordan jordemedre cg lszger kan overholde deres ju-
ridiske ansvar og pligter i forbindelse med administration af off-label medicin -
herunder kravet om at have viden om effekt og bivirkninger? "

Endeligt svar:

Jeg kan henvise til besvarelsen af SUU spergsmal 552.

Med venig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth

Holbergsgade 6
DK-1057 Kebenhavn K

T +45 7226 9000
F +45 7226 9001

M sum@sum.gk
W sum.dk

Dato: 13. maj 2013

Enhed: Sundhedsjura og lee-
gemiddelpolitik

Sagsbeh : SUMDRA

Sags nr.: 1301629

Dok nr.. 1203532
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Folketingeis Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 552 (Alm. del) tit ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spargsmalet er stillet efter gnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmal nr. 552:

"Pa www.medicin.dk kan sundhedsprofessionelle og brugere finde oplysninger
om godkendte lsegemidler. Hvilken kilde vil ministeren henvise jordemedre og
lezger til, nér de skal have viden om misoprostof il igangseettelse? ”

Endeligt svar;

Sundhedsstyrelsen har oplyst, at "Det er et laegeligt ansvar at holde sig orien-
teret om litteratur, der ligger til grund for behandling af patienterne. Delte ind-
gér som en del af lazgers forpligtelse til at udvise omhu og samvittighedsfuld-
hed. Ledelsen har det overordnede ansvar for, at behandlingen der lilbydes
patienterne pé afdelingen. Nar den enkelte laege eller en afdelings lssgelige
ledelse fastlsegger afdelingens behandlingsparadigme, vil lazgerne oftest falge
de retningslinier/guidelines, der foreligger fra det videnskabelige selskab.
DSOG's guideline fra 2013 indeholder bl.a. disse oplysninger. Jordemgdrene
felger den leegelige ordination og afdelingens leegelige ledelse er forpligtiget til
at sikre sig at jordemgdrene pa afdelingen har den fornedne viden til medicin-
givning og cbservering, sdfremt der anvendes et off label praeparat.

DSOG's guideline fra 2013 indeholder bl.a. disse oplysninger, og viden vedre-
rende misoprostol til igangseettelse.”

Jeg kan henholde mig til styrelsens oplysninger.

Med veniig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arleth
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Folketingets Sundheds- og Forebyggelsesudvalg har den 27. marts 2013 stillet
felgende spargsmal nr. 551 (Alm. del) tit ministeren for sundhed og forebyg-
gelse, som hermed besvares endeligt. Spergsmaélet er stillet efter pnske fra
Stine Brix (EL).

Spergsmél nr. 551:

"Mener ministeren, at kvinder har ret til at information om, at brugen af off-
tabel medicin er associeret med en usikker viden om bivirkningsprofil? Herun-
der om afdelingerne ber informere om, at hivirkninger ved brug af off-label
medicin altid bar indberettes il myndighederne?”

Endeligt svar

Sundhedsstyrelsen har oplyst feigende:

"Misoprostol er veldokumenteret til igangseetning af fadsler og bivirkningsprofi-
len er velbeskrevet i reviews, der er derfor ikke tale om en usikker viden om
bivirkningsprofilen. Da alvorlige bivirkninger ved brug af misoprostol er meget
sjzeldne, mangler der viden om disse. Bade WHO og NICE konkluderer, at s3-
fremt man gnsker at undersgge de alvorlige bivirkninger ved anvendelisen af
henholdsvis misoprostel og dinoproston, vil der skulle indga mindst 30.000 fg-
dende kvinder i hver gruppe, da alvorlige bivirkninger for begge leegemidler er
sjzeldne. £t sddant studie findes ikke. ”

Jeg henhoider mig til Sundhedsstyrelsens oplysninger og kan i svrigt henvise
tit min besvarelse af SUU spergsmal 529 for s& vidt angar information og sam-
tykke forud for iveerksasttelse af behandling.

Med venlig hilsen

Astrid Krag /  Dorthe Rodian Arfeth
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Spm. nr. 51759

Til indenrigs- og sundhedsministeren (23/1 04} af:

Lene Garsdal (ST):

»Finder ministeren, at det er rimeligt, pd grund af sparehensyn, at fedende kvinder skal have deres fodsel sat { gang med Cytotee, som er godkendt til at forebygge
mavesdr og ikke it fodsler, og hvad vil ministeren gore ved det?«

Begrundelse

Der henvises tit begrundelsen i sporgsmélnr. § 1730

Svar (1442 04)

Indenrigs- og sundhedsministeren (l.ars Lokke Rasmussen):
Sundhedsstyrelsen har i anledning af spergsmilet udtalt felgende:

»Ved ivarksartielse af behandling, herunder ved ordination af lagemidier, er det en lezges pligt at vurdere indikationer og eventuelle kontraindikationer eller
bivirkninger. Behandling ma kun ivarrkseties efter informeret samtykke, som hviler pd en efier forholdene relevant og forstielig information til patienten.

Ier er § medfor af Jovgivningen intet fil hinder for, at en lage under ansvar i medfor af lagelovens bestemmelse om at udvise omhu og samvittighedsfuldhed, kan
anvende et registreret legemiddel 13 andre sygdomme eller tilstande end det, som det pdgaldende legemiddel er registreret til.

Angdende anvendelsen af Cytlotec henvises il besvarelse af sporgsinal § 1730,

Der ¢r herudover nogle rent praktiske forhold, der gor sig gaidende ved Cytotec. Stoffet er varmestabilt, hvorfor kelig opbevaring ikke er nodvendig | modsatning til de
andre prostaglandiner. Cytotec er noget biltigere end de andre prostagiandiner, men der kan vaere vanskeligheder i forbindelse med doseringen, da tabletterne kun findes
i dosis 200 mg, og det kan vaere nedvendigt at dosere 25-50 mg.«

Jeg kan henholde mig til Sundhedsstyrelsens udiatelse. P4 baggrund heraf samt de oplysninger om forskningsresultater og indikation for anvendelse af Cytotee til

{gangsatning af fodsler, som Sundhedsstyrelsen er fremkommet med i forbindelse med besvarelsen al spergsmél S 1730 og sporgsmil nr. 78 fra Folketingets
Sundhedsudvalg (alm, del - bilag 330), finder jeg ikke antedning at foretage videre.

http://webarkiv.ft.dk/samling/20031/spor sv/s1759.htm?7searchid=4ca2ea50-d083-48... 13-06-2013
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Spnwonr, § 1730

Til indenrigs- og sundhedsministeren (22/1 04) af
Lene Gavsdal (SF):

»Vil ministeren oplyse, pd hvilke af landets sygehuse, og i hvilket omfang, og med hvilken begrundetse det gedkendte forchyggende mavesdrsmedicin Cytotee
anvendes Ul at igangsztte fedsler?«

Begrundelse

Det fremgiir af Palitiken den 21 januar 2004, at en patient har folt sig som forsogskanin i forbindelse med sin fodsel, hvor pigaldende har oplevet det som en
traumatiserende oplevelse, da hendes fodsel blev sat i gang ved hjalp af' Cytotee, der angiveligt skulle have udlast en vestorm, der ikke bare kom bag pa patienten, men
ogsé jordmoderen.

Svar (10/2 04)
Indenrigs- og sundhedsministeren (Lars Lokke Rasmussen):
Sundhedsstyrelsen har i anledning af sporgsmélet udiait folgende, hvortil jeg kan henholde mig:

»Sundhedsstyrelsen kan oplyse, at der ikke foreligger opgorelser over med hvilken indikation Cytotec anvendes, hvorfor det ikke er muligt at oplyse hvilke syachuse,
der anvender Cylotec til igangsaztning af fodsler, og 1 hvilket omfang dette sker.

Igennem mange ar har man anvendt flere forskellige metoder til igangsa:ning af fodsler. Der kan kort nazvnes, at man kan foretage hindesprangning (dvs. man prikker
hul pé fosterhinderne, 54 fostervandet gdr, bvilket oftest hurtigt efterfelges af veer), og der kan gives laxgemidler, der modner (bladger livmoderhalsen, s den kan
udvides) og fremmer sammentrazkninger i livmoderen (vestimulation).

Man har i mange 4r kendt forskellige vestimulerende midler. £t ofie anvendt stof er hormonet Oxylicin, Herudover er der erfaringer med de hormonlignende stoffer,
prostaglandiner. Denne stofgruppe har virkning pd forskellige organer, og de enkelte stoffer inden for gruppen har en lidt forsketlig virkningsmade og dermed forskellig
indikation.

Cytotec er registreret Gl anvendelse til mavesirsbehandling. I de senere dr har man 1 wdlandet anvendt stoffet 4l igangsaetning af fodsler. [ USA er lzpemidict registreret
til anvendelse ved fodsler. P4 baggrund af flere &rs erfaring i andre lande har flere afdelinger § Danmark i de senere &r anvendt Cytotee til igangsaining af fodsler.

Der er foretaget talrige videnskabelige undersogelser, der dokumenterer effekten herafl Der er foretaget undersogelser af effekien af Cytotec i forhold iil andre
prostaglandiner og til Oxytocin, Herudover er der foretaget undersogelser af virkning og bivirkninger i relation til doseringens storrelse.

Konkiusioneme var, at Cylotec var mere effektivt end de evrige lzgemidler til igangswetning af fodsler. Stoffet medforte, at fedsier kunne genmemfores hurtigere og
derved formindske smerter og i nogle tifaide kunne man herved ogsé undgd kejsersnit, Endvidere var der ikke forskel i sygelighed og dodelighed hos mor eller barn
ved anvendelse af Cytotec i forhold til anvendelse af andre lzzgemidier til igangsaning af fadsler.

Undersogelserne viste dog en tendens til, al Cytotee medforte en overstimulation med kraftige veer og afpang af grom fostervand. Gront fostervand optraxder ved
affering hos fosteret og kan vaere tegn pé stress hos fosteret. Da man ikke kender stoffets virkning pd eventuel sammentrzkning af muskulaturen i fosterets tanmsystem,
vides det ikke, om der kan viere tale om et ukompliceret fznomen. Undersogelserne tydede pa, at forckomsten af disse bivirkninger ti en vis grad var afhaengig af
dosisstorrefse.

Pé denne baggrund har det videnskabelige selskab, Dansk Selskab for Obstetrik og Gynmkologi, drofiet brugen af Cytotec. Selskabet har i 2003 udarbejdet vejledning {
brugen af Cytotee ved fodsler. Sundhedsstyrelsen er bekendt med, at Seiskabet { nzmmeste fremtid atter vil drofte problematikien ined henblik pd revision af denne
vejledning «

Der henvises § ovrigl tit mine besvareiser af sporgsmai § 1759 og spergsmdl nr. 78 fra Folketingets Sundhedsudvalg (alm. del - bilag 330).
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Tor: 200413001477 Sundhedsudvalgel
Sagsheh. JW {Alm. del - bilag 374)
Fil-nava:  Fejll Ukendt argument for parameter. apotekcr; medicin
(Offentligt)

Besvarelse af sporgsmal nr. 78 {Alm. del - hilag 330),
som Folketingets Sundhedsudvalg har stillet til inden-
rigs- og sundhedsministeren den 23. januar 2004

Spergsmal 78;

“Ministeren bedes kommentere vediagte artikel fra Politiken den 21, januar
2004 “En storm af en fadsel”, specielt med fokus pa rimeligheden i, atf -
dende kvinder far medicin, der er godkendt til at forebygge mavesdr og
ikke til fsdsier, og som angiveligt paferer kvinderne voldsomme vesmerter,

for at spare tid og penge.”

Svar:

Sundhedsstyrelsen har | anledning af spergsmalet udtalt feigende, hvortil
jeg kan henholde mig:

"I artiklen fra Politiken er der refereret et tilfeelde, hvor en kvinde blev
stimuteret med Cytotec, hvorefter der afgik grant fostervand, og veerne
blev meget voldsomme. Der opstod revne fra skede til endetarm, hvilket
kvinden stadig har gener efler,

Ved igangsastning af fsdsler med [segemidier skal leegen vurdere indikation

og eventuelle kontraindikationer. Da et leegemidde! kan have en noget fo r-
skellig virkning p4 forskellige mennesker, kan den primeaert ordinerede d o-

sis vise sig at veere for lille, 88 behandlingen ma gentages, eller dosis kan
virke s4 kraftigt, at der kommer meget kraflige veer og hurtig fremadskr i-

den af fedslen. En meget kraftig fremadskriden af fedslen er ogsd kendt
efter igangsaetning af fedsel med andre lzzgemidler og ved sportant forl -
bende fads ler, hvor der ikke er givet vestimulerende lssgemidier. Men ved
dosering af leegemidlet og ved neje overvagning af fadslen seger man s

vidt muligt at undga dette.

Sundhedsstyreisen har ikke mulighed for pd baggrund af oplysningerme i
Politiken at udtale sig om det konkrete tifeelde, man som anfar i besvare |-
sen af spergsmal S 1730 er der i nogle tifeeide indikation for anvendelse af
Cylotec ved igangsaetning af fadsler.”

2.
Folketingets Sundhedsudvalg
N Vedlagt fremsendes i 70 eksemplarer besvarelse af spgrgsmal nr. 78,
Fhlm Asl hilaa 22M cram Dalbafinaate Qundbadenduala har cofilas #il in
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denrigs- og sundhedsministeren den 23. januar 2004.

Med venlig hilsen

Lars Lekke Rasmussen [/ Paul Schiider

(Lebenr. 10466)
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