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FORORD

Det & jobbe som jordmor er et privilegium, det er ikke alle forunt & ha en sa givende,
interessant og utfordrende jobb. Denne masteroppgaven er skrevet av to jordmgdre som er
engasjert i faget, har lang klinisk praksis og som forhapentligvis mange ar igjen som
jordmadre. A kunne fordype seg i en liten del av fagfeltet, og utvide var evne til & jobbe mer

forskningsbasert, har veert spennende og laererikt.

Vi er takknemlige for at Oslo Met har gitt oss muligheten til a ta dette studiet, og lagt til rette
for at jordmadre kan ta pabyggingsmaster. Vi er ogsa veldig takknemlige for veilederen var
som raust har delt av sin kunnskap, og som med sitt sylskarpe blikk har pekt pa sma og store
forbedringspotensialer i studien. En takk ogsa til var sveert engasjerte og inspirerende
biveileder. Vi vil ogsa fa takke de som har gitt oss tilgang til deres innsamlede data. PhD-
studenten som hjalp oss med valg av analysemetode, og statistisk poliklinikk ved Ahus,
fortjener ogsa takk. Til slutt vil vi takke vare familier for tAlmodighet, oppmuntring og god

hjelp, og hverandre for godt samarbeid.



SAMMENDRAG
Tittel: Fadekvinnens BMI og varighet av induksjonsforlgpet.

Hensikt: Undersgke forskjell i varigheten av induksjonsforlgpet mellom kvinner med normal
vekt (gruppe 1, BMI 18,5-24,9) og kvinner med overvekt og fedme (gruppe 2, BMI > 25) nar

fadselen er indusert med oral misoprostol.

Sekunderutfall: Undersgke forskjeller mellom gruppene i total mengde misoprostol og
forlgsningsmetode.

Problemstilling: Er det forskjell i varigheten av induksjonsforlgpet mellom kvinner med
normal vekt og kvinner med overvekt og fedme nar fadselen er indusert med oral

misoprostol?

Metode og materiale: Historisk kohortstudie som sammenligner 182 ferstegangsfadende,
(gruppe 1 n=125 og gruppe 2 n=57), ved analyse av anonymiserte data fra “The Norwegian
Induction Project: a Pilot for a Prospective National Audit”, innsamlet ved Oslo

Universitetssykehus hgsten 2018.

Resultat: Ujustert median induksjonsvarighet var 3,97 timer lenger for kvinner i gruppe 2
sammenlignet med gruppe 1 (ikke signifikant, p=0,060). I ujustert Log-Rank-test med
keisersnitt sensurert gkte forskjellen mellom gruppene til 6,1 timer (signifikant, p=0,005).
Etter justering for konfunderende variabler i Cox regresjonsanalyse med keisersnitt sensurert
var forskjellen ikke lenger signifikant (HR 0,68, 95% CI 0,46-1,00, p=0,059).

Det var ikke signifikant forskjell i total mengde misoprostol (p=0,060). Signifikant flere
kvinner med normal vekt fgdte spontant vaginalt (0,040).

Konklusjon: Kvinner med overvekt og fedme brukte lenger tid enn normalvektige pa
induksjonsforlgpet, forskjellen var ikke signifikant, og kan veere tilfeldig eller skyldes andre
faktorer enn BMI. Forskning pa et starre datamateriale er ngdvendig for & undersgke om det
er forskjell i varigheten av induksjonsforlgpet for kvinner med ulik BMI som er indusert med

oral misoprostol.

Ngkkelord: Fadselsinduksjon, BMI, overvekt, fedme, misoprostol, varighet



ABSTRACT:
Title: The woman's BMI and duration of induced labour.

Purpose: To investigate the difference in duration of the induction-to-delivery interval
between women with normal weight (group 1, BMI 18.5-24.9) and women with overweight

and obesity (group 2, BMI > 25) when the labour is induced with oral misoprostol.

Secondary outcome: Analyze the differences between the groups in the total amount of
misoprostol and the mode of delivery.

Research question: Is there a difference in the duration of the induction-to-delivery interval
between women having normal weight and women having overweight and obesity when

labour is induced with oral misoprostol?

Methods and Material: Historical cohort study comparing 182 nulliparous (group 1, n=125,
group 2, n=57), analysing anonymised data from “The Norwegian Induction Project: a Pilot

for a Prospective National Audit”, collected at Oslo University Hospital, autumn of 2018.

Results: Unadjusted median induction-to-delivery interval was 3.97 hours longer for women
in group 2 compared to group 1 (not significant, p = 0.060). In unadjusted Log-Rank test with
cesarean section censored, the difference between the groups increased to 6.1 hours
(significant, p = 0.005). After adjusting for confounding factors in Cox regression analysis
with cesarean section censored, the difference was no longer significant (HR 0.68, 95% CI 0,
46-1.00, p = 0.059). There was no significant difference in the total amount of misoprostol
(p=0,060). Significantly more women with normal weight had a spontaneous vaginal delivery
(p=0,040).

Conclusion: Women with overweight or obesity had a longer induction-to-delivery-interval
compared to women with normal weight, the difference was not significant, and may be due
to coincidences or associated with factors other than BMI. Research with more extensive data
is needed to investigate if there is a difference in the duration of the induction-to-delivery
interval for women with different BMI induced with oral misoprostol.

Key words: Induction of labour, BMI, overweight, obesitym misoprostol, duration



Ord og begreper

Amniotomi: Hinneriving, jordmor eller lege tar hull pa fosterhinner med et instrument

Ballongkateter: Foleykateter med ballong i enden av kateteret, fgres gjennom livmorhalsen
forbi indre mormunn, ballongen fylles med fysiologisk saltvann

Fedselens stadium og faser:
« Fadselens farste stadium: Latensfase og aktiv fase frem til 10 cm apning
« Latensfase: Fra start av fgdsel til aktiv fase
« Aktiv fase: Ved etablerte rier og cervix avflatet, i Norge vanlig & definere fra 4 cm
« Fadselens andre stadium: Fra 10 cm apning til fadsel

Gestasjonsalder: Angir lengden pa et svangerskap
Obstetrikk: Kunnskapen om svangerskap og fadselslere
Robson-grupper: Internasjonalt system for & klassifisere kvinner som skal fgde. Inndeles i 10

grupper basert pa obstetriske karakteristikker som antall tidligere fadsler, tidligere keisersnitt,
gestasjonsalder, start av fadsel, forliggende del, og antall foster.
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1.0 INNLEDNING

Andelen gravide med overvekt og fedme har veert gkende i Norge over flere ar, det samme har
andelen induserte fadsler. Det er viktig med kunnskap om faktorer som pavirker varigheten av
induksjonsforlgpet. Vi gnsker a bidra til gkt kunnskap om hvorvidt BMI har innvirkning pa
varigheten, slik at vi har mulighet til & gi en individuelt tilpasset behandling og best mulig

informasjon til kvinner som blir indusert.

1.1 Bakgrunn

Overvekt og fedme gker blant alle aldersgrupper i den vestlige verden, inkludert den norske
befolkningen. Helsedirektoratet mener vi star overfor en global epidemi med store
konsekvenser (Helsedirektoratet, 2010, s. 12-15). Dette farer ogsa til store helsemessige
utfordringer nar det gjelder fadselshjelp (Magnussen, Sagedal, Skoggy & Paasche Roland,
2020, s. 2-3).

Andelen induserte fgdsler i Norge er mer enn doblet de to siste ti-arene. Ifglge medisinsk
fadselsregister ble i overkant en av fire fgdsler i Norge indusert i 2019 (Folkehelseinstituttet,
2020). Induksjoner kan veere ngdvendige for et best mulig utfall for mor og barn, for
eksempel ved overtidig svangerskap og pre-eklampsi, men er ogsa forbundet med
komplikasjoner som hyperstimulering av uterus og post partum-blgdning (Nyflat et al., 2017,
s. 5; Oppegaard et al., 2020, s. 11).

Hva som regnes som normal varighet av spontan eller indusert fadsel er ikke klart definert, og
er et omrade aktuelt for videre forskning (Ehsanipoor & Satin, 2020; WHO, 2018 b, s. 8). Det
er mange faktorer som kan pavirke varigheten av normal eller igangsatt fadsel, som
stimulering av rier, epidural, operativ forlgsning, mekaniske misforhold, fosterhodets
innstilling i bekkenet eller redsel/smerte og dermed frigjaring av stresshormoner. Det er store
individuelle forskjeller (Abalos et al., 2018, s. 131; Blix, Kumle & Oian, 2008, s. 688).

Vi har ikke funnet studier fra Norge som analyserer BMI opp mot varighet av
induksjonsforlgpet, og funn fra andre land er ikke ngdvendigvis generaliserbare. Vi

har heller ikke funnet studier som analyserer fadsler indusert kun med oral misoprostol.



1.2 Formal og problemstilling

Kunnskap om forventet fremgang og varighet av induksjonsforlgpet og fadselen er viktig,
bade for korrekt pasient-informasjon, men ogsa for at helsepersonell skal gjare intervensjoner
kun nar det er ngdvendig. Det er derfor viktig med kunnskap om faktorer som kan

pavirke varigheten av induksjonsforlgpet og fadselen.

Vare sgk indikerer at det mangler forskning pa norske/nordiske forhold om hvilken
innvirkning overvekt og fedme kan ha pa varighet av induksjonsforlgpet. Dette inntrykket
stottes av Ferrazzi et al. (2018, s. 152), som beskriver at denne type forskning i hovedsak

er nord-amerikansk, og etterlyser studier pa andre populasjoner.

Pa bakgrunn av dette er studiens hensikt og primer-utfall & undersgke om det er forskjell i
varigheten av induksjonsforlgpet mellom kvinner med normal vekt og kvinner med overvekt
og fedme hos et utvalg norske fgrstegangsfadende kvinner, nar fadselen er indusert med

oral misoprostol.
Falgende problemstilling er formulert:

Er det forskjell i varigheten av induksjonsforlgpet mellom kvinner med normal vekt og kvinner

med overvekt og fedme nar fadselen er indusert med oral misoprostol?

Studien vil i tillegg analysere om det er forskjeller mellom gruppene nér det gjelder den totale
mengden misoprostol de har fatt, og i forlgsningsmetode. Disse utfallene kan veere assosiert
med varigheten av induksjonsforlgpet, og er utfall presentert i flere andre studier om BMI og
varighet av induksjon (Ellis, Brown, Barger & Carlson, 2019; Lassiter et al., 2015; Maged et
al., 2018). Dette presenteres som sekundaer-utfall.

1.3 Definisjoner og avgrensninger

Induksjonsforlgpet defineres i denne studien som tiden fra kvinnen har fatt farste misoprostol
tablett til hun er forlgst. Utvalget deles i to grupper, definert etter Verdens helseorganisasjons
(WHO) inndeling av Body Mass Index (BMI), som er et mal for & vurdere kroppsvekt opp
mot hgyde. Kvinner i gruppe 1 har normal vekt med BMI mellom 18,5-24,9, kvinner i gruppe
2 har enten overvekt med BMI 25-29,9 eller fedme med BMI > 30 (WHO, 2020). | oppgaven
brukes «pregravid BMI» om kvinnens BMI notert pa helsekortet. Denne regnes ut fra

kvinnens vekt, vanligvis basert pa opplysninger fra kvinnen selv eller fra malinger pa farste



svangerskapskontroll, og er derfor i realiteten ikke alltid «pre-gravid». Studien har valgt &

konsekvent bruke BMI og ikke KMI, kroppsmasseindeks, som noen norske kilder bruker.

Denne studien har valgt & se pa kvinner indusert med oral misoprostol. Kvinner som

ikke ble indusert med misoprostol eller ble indusert med vaginal misoprostol, er derfor
ekskludert. Pa bakgrunn av dette er det i teoridel og diskusjon valgt a se bort fra resultater fra
studier som omhandler BMI og varighet av indusert fadsel, der det er helt klart

at misoprostol ikke er brukt.

Studien analyserer forskjell i varighet mellom kvinner med normal vekt og kvinner med
overvekt og fedme. Undervektige kvinner med BMI < 18,5 er derfor ikke tatt med i
analysene, og det refereres heller ikke til forskning pa hvilken innvirkning lav BMI har pa

varigheten av induksjonsforlgpet.

Det opprinnelige materialet hadde ingen kvinner med intrauterin fosterded, og vi trengte

derfor ikke ta stilling til om disse skulle ekskluderes.

Sekundzrutfall ble begrenset til to pa grunn av oppgavens starrelse, selv om det er mange

utfall man kunne gnske & se pa, som for eksempel utfall for barnet og blgdning etter fadsel.

1.4 Oppbygging av oppgaven

Masteroppgaven skrives som en monografi, og er inndelt i seks kapitler. | kapittel har studiens
bakgrunn, formal, problemstilling og avgrensing blitt presentert. | kapittel to presenteres det
teoretiske rammeverket. | kapittel tre beskrives studiens materiale og metode,
analyseprosessen samt etiske overveielser. Kapittel fire inneholder en presentasjon av studiens
resultater. | kapittel fem diskuteres studiens resultater og metode. Kapittel seks inneholder
studiens konklusjon.



2.0 TEORETISK FORANKRING

| dette kapittelet redegjares det for det teoretiske rammeverket knyttet til problemstillingen.
Normal fadselsstart og dens fysiologi blir gjennomgatt, deretter beskrives forskning om
overvekt og fedmes innvirkning pa fadselsfysiologi. Videre belyses begrepene i
problemstillingen. Kapittelet gjennomgar deretter aktuell forskning for & beskrive naverende
kunnskap og retningslinjer omkring fadekvinnens BMI, induksjon, varighet av
fedselsinduksjon og fadsel. En slik gjennomgang kalles teori som representasjon (Hayer,
2011, s. 23).

2.1 Fadselens fysiologi

Mot slutten av svangerskapet skjer det mange fysiske og hormonelle endringer, der kroppen
forbereder seg pa a starte fadselen. Det hormonlignende stoffet prostaglandin er viktig i denne
prosessen. Ngyaktig hva som starter fadselen er ikke fullt ut forstatt, men prosessen innebeerer
et komplisert samspill mellom bade prostaglandiner og andre hormoner produsert bade av
kvinnens kropp og av morkaken. Noen av disse er progesteron, gstrogen, oxytocin og relaxin
(Sand & Toverud, 2018, s. 620-621; Sherwood, 2016, s. 764).

Hormonet oxytocin er ogsa viktig for start og progresjon av fadsel, da det stimulerer
muskelcellene i livmoren til & trekke seg sammen slik at barnet fares ut av kroppen. |
livmoren farer gkt gstrogen-produksjon til et hgyere antall oxytocin-reseptorer og dette gjar
muskelcellene mer sensitive for a reagere pa oxytocin. @kt gstrogen-produksjon gker ogsa
dannelsen av forbindelser mellom muskelcellene, kalt “gap junctions”, som gjor at
muskelcellene i livmoren kan trekke seg sammen som en koordinert enhet (Sherwood, 2016,
S. 764). Kvinner med indusert fodsel har lavere tetthet av “gap junctions” i livmoren (Blix,

20104, s. 394).

Prostaglandiner forsterker sammentrekningsevnen til muskelcellene i livmoren, og gkt
gstrogen-produksjon og synkende progesteron-produksjon mot slutten av svangerskapet gker
dannelsen av prostaglandiner lokalt. Trykk mot cervix fra fosteret farer ogsa indirekte til gkt
oxytocin-frigjering, som igjen stimulerer til gkt dannelse av prostaglandiner (Sand &
Toverud, 2018, s. 620-621).

Cervix holder seg lukket gjennom svangerskapet, men mot slutten myk-gjares de kollagenrike

fibrene i cervix farst og fremst av hormonet relaxin, men ogsa av prostaglandiner (Sherwood,
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2016, s. 764). Det er en langsom prosess som antas a forega over dager eller uker (Oppegaard
etal., 2020, s. 2). Forskning tyder pa at inflammasjon i cervix er en del av
modningsprosessen, og at prostaglandiner er involvert i denne (Sherwood, 2016, s. 766). Slik
blir cervix “moden”, det vil si mykere i konsistens, kortere og mer midtstilt i vagina (Blix,

20104, s. 394)

Livmor-muskulaturen trekker seg sammen med ujevne mellomrom gjennom svangerskapet.
Nar fadselen starter, blir ssmmentrekningene regelmessige og gker i frekvens, styrke og
varighet gjennom fagdselsforlgpet. Denne prosessen styres av oxytocin og prostaglandiner
(Sherwood, 2016, s. 766), men mange ulike elementer fremmer og hemmer fadselens
fremgang og varighet. Man antar at fgdselens varighet pavirkes av faktorer hos fosteret, av
kvinnens bekken eller det omkringliggende vevet, og rienes styrke (Ehsanipoor & Satin, 2020,
s. kap. 4). Imidlertid viser forskning at det er flere faktorer som kan ha innvirkning pa disse
tre. Eksempler pa det er kvinners paritet og alder, fosterets innstilling i bekkenet og
intervensjoner i fgdsel som bruk av riestimulerende midler (Bugg, Siddiqui & Thornton,
2013, s. 2; Greenberg et al., 2007, s. 428.e5; Senecal, Xiong & Fraser, 2005, s. 767).

2.2 Gravide og BMI

WHO (2020) definerer grenser for under — normal - overvekt og fedme i befolkningen som i

tabellen under:

BMI-tabell, WHO

BMI < 18,5 Undervektig

BMI 18,5 - 24,9 Normalvekt

BMI 25,0 til 29,9 [Overvekt

BMI 30,0 til 34,9 [Fedme grad |

BMI 35,0ti1 39,9 [Fedme grad Il

BMI > 40 Fedme grad 11l




Andelen personer i Norge med fedme doblet seg fra 1980 til tidlig 2000-tallet
(Helsedirektoratet, 2010, s. 13) og ifalge WHOs europeiske helserapport fra 2018, fortsetter
andelen med overvekt og fedme i Norge a stige. | 2016 hadde 58,5% av den norske
befolkningen over 18 ar BMI > 25 (WHO, 2018 a, s. 25-26). Nar det gjelder gravide og BMI,
viser tall fra MFR at 35,4% av kvinnene i 2018 hadde BMI > 25 ved begynnelsen av
svangerskapet (Folkehelseinstituttet, 2020).

En nylig publisert meta-analyse viser at overvekt og fedme ved svangerskapets start antas a
veere arsak til omkring en av fire komplikasjoner som oppstar i graviditeten, som hypertensive
komplikasjoner, diabetes og barn store for gestasjonsalderen (Santos et al., 2019, s. 988).
Overvekt og fedme er ogsa assosiert med gkt fare for komplikasjoner under og etter fadsel,
som operativ vaginal forlgsning, keisersnitt, infeksjoner og perinatal ded (Dalbye, Gunnes, et
al., 2020; Marchi, Berg, Dencker, Olander & Begley, 2015, s. 627-634; Morken, Klungsoyr,
Magnus & Skjaerven, 2013, s. 813). Fedme hos den gravide kan ogsa pavirke barnet helse
negativt senere i livet (Leddy, Power & Schulkin, 2008, s. 170).

Noe av den gravides vekt er barnet, fostervann, placenta og ekstra blod. Ifglge Up to dates
retningslinjer, brukes derfor oftest kvinnens BMI far hun blir gravid som definisjon pa om en
kvinne er overvektig eller ikke (Ramsey & Schenken, 2020 kap. 3). «Veileder i fadselshjelp»
bruker ogsa BMI far svangerskapet for anbefalinger vedrgrende ekstra oppfelging i

spesialisthelsetjenesten (Magnussen et al., 2020, s. 1).

Det er imidlertid flere studier omtalt i oppgaven som definerer overvekt og fedme hos gravide
basert pa BMI ved induksjon (Dammer et al., 2018; Ferrazzi et al., 2018; Lassiter et al., 2015;
Maged et al., 2018; Pevzner, Powers, Rayburn, Rumney & Wing, 2009; Roloff, Peng,
Sanchez-Ramos & Valenzuela, 2015).

2.2.1 Overvekt/fedme og fedselsfysiologi

Forskning tyder pa at overvekt og fedme kan forsinke modning av cervix mot slutten av
svangerskapet, gi lengre svangerskap og senere spontan start av fadsel, samt redusert uterus-
funksjon under fadsel (Arrowsmith, Wray & Quenby, 2011, s. 578; Bogaerts, Witters, Van
den Bergh, Jans & Devlieger, 2013, s. 1303; Little, Nugent & Vangaveti, 2019, s. 243;
Stotland, Washington & Caughey, 2007, s. 378.e1) En oversikts-artikkel av Carlson,

Hernandez og Hurt (2015) sammenfatter forskning som peker pa mulige arsaker til dette.



Artikkelen omhandler kun fedme, ikke overvekt, og omtaler studier bade pa mennesker, dyr
og celle-kulturer. Studiene antyder at fedme kan gi endringer blant annet i placenta og i
kroppens hormon-produksjon. Hos kvinner med fedme er det blant annet mot slutten av
svangerskapet funnet redusert konsentrasjon av et hormon som pavirker balansen mellom
gstrogen og progesteron, disse er viktige hormoner for start av fadsel. Fedme er ogsa assosiert
med et gkt niva av prostaglandiner neermere termin, som igjen kan redusere sensitiviteten for
virkningen av disse pa cervix-modning. @kt konsentrasjon av hormonet Leptin, som
produseres i fettvev, kan i tillegg veere en mulig arsak, da dette bade kan forstyrre
mykgjeringen av de kollagenrike fibrene i cervix og forhindre at fosterhinnene svekkes mot
slutten av svangerskapet. Det pekes pa flere hormonelle og metabolske faktorer hos kvinner
med fedme som kan pavirke muskelcellene og oxytocin-reseptorene i livmoren slik at disse

fungerer darligere, men forskningen er usikker (Carlson et al., 2015, s. 7).

Stefely og Warshak (2019, s. 3526) fant i deres studie at kvinner med fedme hadde faerre
uterus-kontraksjoner enn kvinner med normal vekt etter induksjon med vaginal misoprostol.
Dette sammenfaller med forskning som tyder pa at kvinner med fedme som stimuleres med
syntetisk oxytocin under fgdsel trenger hayere doser (Pevzner, Powers, et al., 2009, s. 1318;
Roloff et al., 2015, s. 54; Walsh, Foley & O'Herlihy, 2011, s. 820).

Vedrgrende induksjoner foreslar Carlson et al. (2015, s. 9) at man istedenfor a bruke
universelle induksjonsprotokoller, vurderer hgyere doser eller lengre infusjonstid til kvinner
med fedme. De mener det er viktig med en bedre forstaelse av biologien til fedende med hgy
BMI, slik at behandlingen til disse kvinnene optimaliseres og risikoen for obstetriske

komplikasjoner reduseres.

2.3 Induksjon av fgdsel

Fadsel starter hos de fleste kvinner av seg selv, men i noen tilfeller vil det veere ngdvendig a
sette fadselen i gang ved bruk av mekaniske eller medikamentelle metoder, fadselen vil da
veere indusert. WHO skriver i sin anbefaling for fadselsinduksjon at det skal foreligge en Kklar
medisinsk indikasjon for & sette i gang en fadsel. De forventede fordelene skal vaere stgrre enn
potensielle ulemper eller skader det kan pafgre mor og/eller barn (WHO, 2011, s. 4).

| prosedyren til Oslo Universitetssykehus (OUS) star det: «Det vil veare gnskelig & indusere en
fadsel hvor fordelen for mor og/eller barn er starre, og risikoen mindre, enn ved a fortsette

svangerskapet» (vedlegg 1).



Induksjon av fadsel defineres i Norsk Gynekologisk forenings «Veileder i fadselshjelp»
(heretter «Veilederen») slik: «Kunstig igangsetting (induksjon) av fadsel, der det grunnet
maternell eller fgtal indikasjon er gnskelig & avslutte svangerskapet, og hvor det ikke

foreligger kontraindikasjoner mot vaginal fgdsel» (Oppegaard et al., 2020, s. 2).

Andelen induserte fadsler har gkt mye de siste 20 ar. | ar 2000 var landsgjennomsnittet for
induserte fadsler 8,8%, dette gkte tallet til 23,8% i 2018, som var aret tallmaterialet til denne
studien ble hentet inn. Dette aret ble 24,5% indusert i Oslo (Folkehelseinstituttet, 2020).

2.3.1 Arsaker til induksjon

Det er flere grunnet til at en fgdsel blir indusert. I en studie som kartla induksjonspraksis- og
utfall pa norske fegdeinstitusjoner i 2018, var de tre vanligste induksjons-indikasjonene
vannavgang uten pafglgende rier, overtidig svangerskap og hypertensjon/preeklampsi
(Serbye, Oppegaard, Weeks, Marsdal & Jacobsen, 2020, s. 3). Andre arsaker til
fadselsinduksjon kan vaere blant annet diabetes hos mor, veksthemmet foster, for lite

fostervann eller mistanke om stort foster.

Nar det gjelder kvinner med hgy BMI, anbefaler «Veilederen» at kvinner med BMI > 35 uten
andre komplikasjoner vurderes for induksjon farste uken etter termin, altsa noen dager
tidligere enn kvinner med BMI < 35 uten andre komplikasjoner. Dette blant annet pa grunn av

gkt risiko for intrauterin fosterded (Magnussen et al., 2020, s. 7).

2.3.2 Induksjonsmetoder og prosedyre ved OUS

Det finnes flere metoder man kan bruke for a sette i gang en fadsel. Som oftest bruker man en
kombinasjon av ulike metoder, og hvis en metode ikke farer til start av fadsel gar man videre
til neste. OUS’ prosedyre folger de fleste anbefalingene til «Veilederen» ved et levende
foster (Oppegaard et al., 2020, s. 7-11).

Prosedyren for induksjon ved OUS er vedlagt (vedlegg 1). Alle induksjoner skal ha en klar
indikasjon som dokumenteres i journal. Spesielle forholdsregler for kvinner
med hgy BMI er beskrevet kun for kvinner med BMI > 40, som skal tilbys induksjon 7 dager

over ultralydtermin.



Hvilken metode man velger for induksjon, besluttes i de fleste tilfeller

ut fra cervix’ modenhetsgrad angitt som Bishop score, om det er vannavgang eller ikke og om
hun har hatt kirurgi pa uterus. Bishop score er et subjektivt mal vurdert etter
vaginalundersgkelse av kvinnen. Man vurderer hvor hodet/setet star i bekkenet,

om cervix ligger baktil eller om den er trukket frem og cervix’ lengde, d4pning og konsistens.
Hvert av de 5 punktene kan gi 0, 1 eller 2 poeng som i sum kan gi en skar fra 0-10. Hayt skar
indikerer en moden cervix. Ved vannavgang kan man avvente spontan fgdselsstart i 24-48

timer fgr oppstart av medikamentell induksjon, med noen unntak.

Induksjons-prosessen ved OUS er trinnvis, og tiltak gjares i stigende rekkefglge med gkt

modenhetsgrad, inntil kvinnen gar i fadsel. Trinnene i induksjons-prosessen er:

1. «Stripping» av hinner, som er mekanisk tgying av cervix ved

vaginalundersgkelse. Dette kan forarsake gkt prostaglandinaktivitet.

2. Ballongkateter fares gjennom cervix og ballongen i enden fylles med opptil 80ml
fysiologisk saltvann. Ballongkateteret ligger i 24-36 timer dersom det ikke faller ut
spontant. Gis ikke ved vannavgang.

2. Medikamenter som inneholder prostaglandiner i form av vaginalinnlegg, vaginal
tablett eller oral tablett, etter fastlagt skjema for dosering og tidsintervall. Dersom det
blir gitt oral misoprostol (Angusta®), gis dette enten 50 mcg hver 4. time eller

25 mcg hver 2. time inntil man far gnsket effekt eller til maxdose pa 200 mcg er gitt.
4.  Amniotomi utfares ved behov nar det er mulig.

5. Oxytocin gis intravengst ved behov, og kan gkes i henhold til prosedyre.

2.3.3 Oral misoprostol som induksjonsmetode

Misoprostol er et virkestoff i medikamenter brukt til induksjon, og er en syntetisk
prostaglandin E1-analog anbefalt til cervixmodning og fadselsinduksjon. Som beskrevet i
kapittel 2.1, virker prostaglandiner bade ved & modne cervix og forsterke livmor-
sammentrekninger. Medikamentet kan gis bade vaginalt og oralt (Alfirevic, Aflaifel &
Weeks, 2014, s. 2; Oppegaard et al., 2020, s. 9).

| en Cochrane-oversikt konkluderte forfatterne med at oral misoprostol er a anbefale fremfor

vaginal misoprostol for induksjon av fagdsel. Oral misoprostol var like effektivt som



vaginal misoprostol, men ved oral administrering fikk faerre kvinner post partum blgdning
og faerre barn lav apgar skar (Alfirevic et al., 2014, s. 20). Forfatterne mente det var spesielt
viktig a bruke oral misoprostol istedenfor vaginal misoprostol ved gkt risiko for infeksjoner,
eller der det ikke er mulighet for a gyeblikkelig monitorere fosteret. I Norge finnes det i dag
bare et godkjent legemiddel med virkestoffet misoprostol for induksjon av

fadsel, Angusta®, som gis oralt.

Det antydes i «Veilederen» at administrasjonsmetode og dosering av misoprostol kan ha
betydning for kvinner med overvekt og fedme. «Veilederen» skriver: «Det er grunn til & anta
at misoprostol metaboliseres darligere ved oral dosering hos overvektige kvinner, enn vaginal
dosering, pga. gkt distribusjonsvolum og gkt first-pass effekt via gastrointesintal-systemet»
(Oppegaard et al., 2020, s. 10). Dette skulle tilsi at oral dosering fungerer darligere hos
overvektige, noe som kan tenkes & ha innvirkning bade pa dosering og varighet

av induksjonsforlgpet. Det gis likevel ingen spesielle anbefalinger for metode eller dosering
for kvinner med overvekt eller fedme (Oppegaard et al., 2020, s. 10).

2.4 Varighet av fgdsel

Definisjon av normal varighet og fremgang i fadsel er et omrade innen fadselshjelpen uten
konsensus, og definisjoner og retningslinjer er under stadig endring og utvikling (Abalos et
al., 2018, s. 125; Dalbye, Blix, et al., 2020, s. 4; WHO, 2018 b, s. 39).

WHO beskriver antatt normal varighet og fremgang av spontan fgdsel, uten & gi en helt klar
definisjon, da studier pa varighet har ulike resultat (WHO, 2018 b, s. 39-55, 120-124). Et
partogram er et verktgy for a falge og vurdere fremgang i fadsel. Samme verktayet brukes
bade ved spontan og indusert fgdsel. Dette har lenge vert anbefalt av WHO, men nyere
forskning viser behovet for a utvikle et nytt verktgy, da forventninger til urealistisk rask
progresjon kan fare til ungdvendige intervensjoner (WHO, 1994; 2018 b, s. 45). Vurdering av
varighet bgr i stgrre grad individualiseres (WHO, 2018 b, s. 39), og WHO har startet dette
arbeidet (Rossen, Moe Eggebg, Ellingsen, Bernitz & Rge, 2020, s. 4).

Flere studier, ogsa fra Norge, viser at det er store individuelle forskjeller i varighet av fadsel
med spontan start, og det understrekes at det er viktig a vurdere fremgang pa individuell basis
(Abalos et al., 2018, s. 131; Dalbye, Blix, et al., 2020, s. 6; Zhang et al., 2010, s. 1281).
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Nar det gjelder igangsatte fadsler, tyder noe forskning pa at latensfasen tar lenger tid ved
induserte fgdsler enn spontane (Harper et al., 2012, s. 1113). Den studien konkluderte med at
varighet av aktiv fase var lik, men en norsk studie som inkluderte 16215 fagdsler, viste at
varigheten av den aktive fasen av fgdsel hos farstegangsfedende var lenger ved indusert

fadsel enn hvis fagdselen startet spontant (Jstborg, Romundstad & Eggebg, 2017, s. 120).

Nar det ikke er klart definert og konsensus rundt hvor lenge en fadsel skal vare, har dette
konsekvenser for hvordan man vurderer fremgang, og kan fere til ungdvendige intervensjoner
og negative utfall (Abalos et al., 2018, s. 129). Langsom fremgang er en av de vanligste
arsakene til akutt keisersnitt, og forlenget fadselsforlgp var indikasjon for akutt keisersnitt i
nesten 70% av tilfellene i den norske LAPS-studien (Bernitz et al., 2019, s. 345). Det er
bekymring rundt den stadig gkende keisersnitt-frekvensen, og det stilles spgrsmal ved om

keisersnitt pa denne indikasjonen gjares for ofte (WHO, 2014, s. 3).

Samtidig er det viktig & unngd komplikasjoner forbundet med langvarig fadsel, som operativ
vaginal forlgsning, keisersnitt, chorionamnionitt, post partum-blgdning, lav apgar-skar, darlig
fadselsopplevelse og eventuelt gnske om keisersnitt ved neste fedsel (Ehsanipoor & Satin,
2020 kap. 7; Nystedt & Hildingsson, 2014, s. 1; Rossen et al., 2020, s. 5).

«Veilederen» gir ingen spesifikke retningslinjer vedrgrende BMI og varighet av
induksjonsforlagpet, men beskriver at overvektige kvinner har lenger varighet av fadselens
farste stadium. «Veilederen» skriver ogsa at «Det er sparsom litteratur om optimal
igangsettelsesmetode i forhold til kvinnens BMI (Magnussen et al., 2020, s. 7). Det ser ikke ut
til & vaere spesifikke retningslinjer vedrarende BMI og varighet av induksjoner i «<NICE
Guidelines», «Up to Date» eller <kBMJ Best Practice», men «Up to Date» skriver at bade
spontan og indusert fgdsel kan ta lenger tid hos kvinner med fedme, med gkt risiko for
mislykket induksjon (Ramsey & Schenken, 2020 kap. 5).

2.4.1 BMI og varighet av spontan fadsel

Det er flere studier som har sett pa sammenhengen mellom fremgang og varighet av spontan
fadsel og kvinnens BMI. Flere av disse viste sammenheng mellom hgy BMI og gkt varighet
av spontan fgdsel (Carlhall, Kallen & Blomberg, 2013; Kominiarek et al., 2011; Norman et
al., 2012; Vahratian, Zhang, Troendle, Savitz & Siega-Riz, 2004), men det finnes ogsa studier

som viste at BMI ikke har innvirkning pa varigheten av fgdsel (Ellekjaer, Bergholt &
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Lokkegaard, 2017; Polonia Valente, Santos, Ferraz, Montenegro & Rodrigues, 2020). Noen
har foreslatt & ta hensyn til et eventuelt behov for gkt tid i fadsel hos kvinner med hgy BMI
(Carlson et al., 2015, s. 9; Kominiarek et al., 2011, s. 244.e4).

2.4.2 BMI og varighet av fedsel indusert med prostaglandin

| litteraturgjennomgangen til denne oppgaven ble det identifisert flere studier som omhandler
BMI og varighet av indusert fadsel. Det var varierende funn i disse studiene. Noen
konkluderte med at hgy BMI var assosiert med gkt varighet av hele induksjonsforlgpet eller
en eller flere av fgdselens faser (Dammer et al., 2018; Ellis et al., 2019; Ferrazzi et al., 2018;
Lassiter et al., 2015; Maged et al., 2018). Noen studier hadde varierende funn for BMls
innvirkning pa varighet av induksjonsforlgpet og/eller forskjellige faser av fedselen (Carlhall,
Kallen & Blomberg, 2019; Pevzner, Powers, et al., 2009), og noen konkluderte med at BMI
ikke hadde betydning for varigheten av indusert fadsel (Arrowsmith et al., 2011; Ellekjaer et
al., 2017; Roloff et al., 2015).

Det var store forskjeller mellom studiene. Hvordan man brukte kvinnens vekt eller BMI som
uavhengig variabel varierte. Noen studier brukte vektekning eller pregravid BMI (Ellis et al.,
2019), noen brukte BMI tidlig i svangerskapet (Arrowsmith et al., 2011; Carlhall et al., 2019;
Ellekjaer et al., 2017), og andre BMI pa induksjonstidspunktet (Dammer et al., 2018; Ferrazzi
et al., 2018; Lassiter et al., 2015; Maged et al., 2018; Pevzner, Powers, et al., 2009; Roloff et
al., 2015). Det varierte om studiene analyserte forskjeller mellom kvinnene inndelt i to eller
flere BMI-kategorier. | studiene var det ulik medikamentbruk, administrering, dosering, og
ulike induksjons-protokoller. Mange studier sa pa flere induksjonsmetoder samlet, og det ble

ikke identifisert noen studier som kun analyserte kvinner indusert med oral misoprostol.

Det varierte hvordan kvinner forlgst med keisersnitt ble handtert i analyser av varighet. Noen
studier inkluderte alle kvinner i en eller flere analyser uavhengig av forlgsningsmetode
(Ferrazzi et al., 2018; Roloff et al., 2015), andre brukte overlevelsesanalyse hvor man
sensurerte kvinner forlgst med keisersnitt (Carlhall et al., 2019; Ellekjaer et al., 2017; Ferrazzi
et al., 2018). Det vil si at varigheten for kvinner med keisersnitt ble regnet med i tiden frem til
de ble sensurert, deretter gikk kvinnene ut av analysen. Noen studier ekskluderte kvinner med
keisersnitt fra en eller flere analyser av varighet (Arrowsmith et al., 2011; Carlhall et al.,
2019; Maged et al., 2018), eller gjorde separate analyser for kvinner med og uten keisersnitt
(Dammer et al., 2018; Lassiter et al., 2015; Pevzner, Powers, et al., 2009).
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Det ble identifisert en systematisk oversikt og meta-analyse av maternell fedmes innvirkning
pa induksjonsprosessen, med tid til forlgsning som et av sekundzrutfallene (Ellis et al., 2019).
10 studier ble inkludert, men i 7 av disse studerte man primeert andre utfall enn varighet, eller
kvinnene ble ikke indusert med misoprostol. De 3 andre er vurdert opp mot resultater i denne
masteroppgaven (Lassiter et al., 2015; Pevzner, Powers, et al., 2009; Roloff et al., 2015). Ellis
et al. (2019) konkluderte med gkt varighet til forlgsning for kvinner med fedme. Det var store
forskjeller mellom studiene i definisjonen av fedme og i induksjonsprosessene, noe forfatterne

selv oppga som en svakhet.

Det varierte om studiene analyserte varighet fra induksjonsstart til aktiv fgdsel, tid i aktiv
fadsel, eller hele induksjonsforlgpet. Nar det gjaldt varighet fra induksjonstart til aktiv fadsel,
fant to europeiske studier gkt varighet av denne fasen hos farstegangsfedende kvinner med
BMI > 25 malt ved induksjon eller tidlig i svangerskapet (Carlhall et al., 2019; Ferrazzi et al.,
2018). De studiene som analyserte varighet i aktiv fadsel fant imidlertid ingen forskjell i
varighet for kvinner med ulik BMI (Arrowsmith et al., 2011; Ellekjaer et al., 2017; Roloff et
al., 2015), eller kun forlenget varighet for kvinner med BMI > 40 (Carlhall et al., 2019).

Det ble identifisert fem studier med samme utfall som denne masteroppgaven (Dammer et al.,
2018; Ferrazzi et al., 2018; Lassiter et al., 2015; Maged et al., 2018; Pevzner, Powers, et al.,
2009). Alle disse konkluderte med ekt varighet av induksjonsforlepet for kvinner med BMI >
25 eller 30 ved induksjonstidspunktet.

Ut fra resultatene fra disse studiene, kan det se ut til at kvinner med overvekt eller fedme har
lenger varighet enten av hele induksjonsforlgpet, eller forlgpets tidlige fase. P& grunn av
varierende metoder og funn, forskjeller i obstetrisk praksis og demografi, er det usikkert om
resultatene fra disse studiene kan generaliseres til en norsk populasjon indusert med oral
misoprostol. Var hypotese er likevel at det vil vaere en forskijell i varighet av
induksjonsforlgpet mellom kvinner med normalvekt og kvinner med overvekt og fedme ogsa i

et norsk utvalg indusert med oral misoprostol.
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3.0 MATERIALE OG METODE

Dette kapittelet redegjer for oppgavens design og metodiske valg, datamaterialet i studien blir
beskrevet og kapittelet utdyper hvordan materialet er behandlet og analysert for & svare pa

problemstillingen. I tillegg beskrives etiske overveielser.

3.1 Studiens design

Studiedesignet for masteroppgaven er en historisk kohortstudie, da datamaterialet som ble
brukt ikke ble innhentet med det formal a besvare denne oppgavens problemstilling. Det ble
brukt allerede innsamlet datamateriale fra «The Norwegian Induction Project: a Pilot for

a Prospective National Audit» (Sgrbye et al., 2020). Dette var en nasjonal prospektiv
kohortstudie utfert ved 21 norske sykehus fra september til desember 2018, og formalet med
den opprinnelige studien var a identifisere ulikheter i induksjonspraksis- og utfall mellom

fadeinstitusjoner for kvinner uten tidligere vaginal fadsel.

En kohortstudie samler inn opplysninger om personer fgr en hendelse oppstar, og
sammenligner forekomsten (insidensen) av sykdom eller andre utfall for individer med ulik
eksponering (Hjartaker & Lund, 2007, s. 185). | denne masteroppgaven er utfallet varighet av

induksjonsforlgpet sammenlignet for kvinner med ulik BMI.

3.2 Utvalg og innsamling av data

Utvalget i denne masteroppgaven er kvinner som fedte ved OUS hgsten 2018, inkludert i
«The Norwegian Induction Project». OUS’ fadeavdeling er fordelt pa to sykehus, Ulleval og
Rikshospitalet. Begge sykehusene ligger i Oslo med under 2 kilometers avstand. Prosedyrene
for induksjon er like. 1 2018 hadde Rikshospitalet 2534 fadsler og Ulleval hadde 6838 fordelt
pa sine tre enheter (Folkehelseinstituttet, 2020).

| studien «The Norwegian Induction Project» ble det benyttet et datainnsamlings-skjema
(vedlegg 2). Egne leger og jordmgdre tilknyttet prosjektet hadde ansvar for a falge opp
datainnsamlingen som ble utfert av personalet. Dataene ble vasket, kategorisert og lagt i en

SPSS-fil av medarbeidere i den opprinnelige studien.

Utvalget i denne masteroppgaven ble besluttet & kun besta av kvinner i Robson gruppe 2a, for

a gjere utvalget sa homogent som mulig. | denne Robson gruppen finner vi induserte
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forstegangsfodende med et barn i hodeleie >37 gestasjonsuker. Kvinner med tidligere
keisersnitt, seteleie, tvillinger og <37 gestasjonsuker ble ekskludert. En oversikt fra Partus ved
OUS viser at 411 kvinner i Robson gruppe 2a ble indusert i tidsperioden, av disse ble 377

inkludert i den opprinnelige studien, noe som er et hgyt inklusjonstall.

| var masteroppgave inkluderte vi kvinner indusert med oral misoprostol, enten alene eller i
kombinasjon med andre metoder. Kvinner som ikke fikk oral misoprostol i

induksjonsprosessen, ble ekskludert.

| arbeidet med dataene matte ytterligere 23 kvinner ekskluderes. Utvalget besto til slutt av 182
kvinner indusert med misoprostol 25 mcgr tabletter oralt. Dette betyr at denne

masteroppgaven omfatter 44% av kvinnene i Robson gruppe 2a for perioden.

Se flytskjema, figur 1.
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Hele utvalget i opprinnelig studie
fra QUS

h =448

Alle i Robson gruppe 2a

n =377

Ekskludert

12 med tidligere keisersnitt, 5 med seteleie, 13
med tvillinger, 11 kvinner med gestasjonsalder <
37 uker

n=71

Alle i Robsongruppe 2a indusert
med misoprostol

n =300

v

Ekskludert
Alle indusert uten misoprostol

n=77

Alle i Robsongruppe 2a som fikk
misoprostol peroralt eller
misoprostol vaginalinnlegg

n =284

Ekskludert
Alle indusert med vaginal misoprostoltablett,
eller manglende induksjonsmetode

n=16

Alle i Robsongruppe 2a indusert
med oral misoprostol

n =205

Ekskludert
Alle som fikk misoprostol vaginalinnlegg

n=79

Endelig utvalg

n=182

Figur 1
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registrert pregravid BMI, 3 med BMI< 18,5, 7
feilregistrert i gestasjonsalder eller varighet
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3.3 Behandling av variabler

Pa grunn av oppgavens begrensning var det ngdvendig a velge bort variabler fra det
opprinnelige materialet. VVariablene som ble inkludert ble ansett som relevante i analysene
brukt for & besvare problemstillingen. For & oppna anonymisering var noen variabler slatt
sammen av en medarbeider i den opprinnelige studien fer oppstart av analysene, og andre
variabler ble slatt sammen av metodiske hensyn. | dette kapittelet beskrives det hvordan dette

er gjort.

3.3.1 Bakgrunnsvariabler og variabler vedrgrende induksjon og fadsel

Kvinnene er delt i to grupper ut fra variabelen pregravid BMI, videre omtalt som gruppe 1 og
gruppe 2. | gruppe 1 finner vi kvinnene med normal vekt, BMI mellom 18,5 og 24,9, i gruppe
2 finner vi kvinner med overvekt og fedme, BMI >25.

| tabell 1 er bakgrunnsvariabler, derunder ogsa helseproblemer, beskrevet. Kvinnenes
pregravide BMI hadde den opprinnelige studien regnet ut fra hgyde og vekt fgrt pa kvinnenes
helsekort.

| det opprinnelige materialet fantes 7 variabler kalt komorbiditet, vi har kalt disse
«helseproblemer». Disse var redusert til 3 av hensyn til anonymitet. | disse variablene
oppdaget vi tall som ikke kunne veere riktige. Det var flere kvinner indusert pa grunn av
preeklampsi/hypertensjon (beskrevet i tabell 2) enn kvinner diagnostisert med
preeklampsi/hypertensjon som helseproblem. Variabelen er beholdt i tabell 1, men ikke brukt

i videre analyser.

| tabell 2 er variabler vedrgrende induksjon og fadsel beskrevet. | det opprinnelige materialet
var indikasjoner for induksjon kategorisert i 19 forskjellige kategorier, disse ble samleti 7
kategorier. Kategorien <cPROM» (vannavgang uten rier) og «overtid» er uforandret fra det
opprinnelige materialet. Kategorien «hypertensjon/pre-eklampsi» inneholder na alle
hypertensive komplikasjoner, kategorien «diabetes» inneholder alle former for diabetes hos
mor. Kategorien «annen fgtal arsak» inneholder graviditeter med oligohydramnion, intrauterin
veksthemming, lite liv, intrahepatisk cholestase, stort foster, og andre fatale arsaker ikke
naermere spesifisert. | kategorien «annen maternell arsak» finner man kronisk sykdom, eget

gnske og annen maternell arsak ikke naermere spesifisert.
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Antallet som startet induksjonsforlgpet med ballongkateter er oppgitt i tabellen, de resterende

startet induksjonsforlgpet med oral misoprostol.

Oxytocin og amniotomi kan gis/utfgres som del av en induksjon eller som et tiltak i et
forlenget fadselsforlgp. | det opprinnelige materialet var formalet uklart registrert i seks
forskjellige variabler. Variablene ble slatt ssmmen til at intervensjonen var utfart eller ikke
utfort.

Indikasjoner for keisersnitt ble slatt sammen fra fire til to kategorier pa grunn av lavt antall.
Kategoriene «Mislykket induksjon» og «forlenget apningsfase» ble slatt sammen til en
kategori «Mislykket induksjon og forlenget apningsfase». Kategorien «annet» bestar av de

opprinnelige kategoriene «truende fosterasfyksi» og «annet».

3.3.2 Utfallsvariabler

Varighet av induksjonsprosessen var oppgitt i antall timer og er uforandret.

Totaldose misoprostol var i det opprinnelige materialet oppgitt som en kontinuerlig variabel
med antall mikrogram hver kvinne fikk totalt. Denne ble analysert som en kontinuerlig
variabel, fordi kontinuerlige variabler kan gi verdifull informasjon (Svensson, Laake &
Hjartaker, 2007, s. 60). Den ble ogsa analysert som kategorisk variabel, da det ble ansett som
klinisk interessant & analysere hvilken dosering som eventuelt var forskjellig mellom de to

gruppene.

Variabelen keisersnitt var opprinnelig inndelt i 3 kategorier etter hastegrad. Disse er slatt

sammen til en kategori, da antallet kvinner i hver kategori ellers ble for lavt.

Variablene instrumentell vaginal forlgsning og spontan vaginal forlgsning er uforandret.

3.4 Statistisk analyse

| dette kapitlet redegjares det for ulike statistiske analyser som ble brukt i studien og hvordan
de ble utfart. Statistikk-programmet som ble brukt var «Statistical Package for The Social
Sciences»; IBM SPSS Statistics for Windows versjon 25 Armonk, NY: IBM Corp.
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3.4.1 Hvordan analysene ble utfart

Statistiske analyser var nytt for begge. En statistisk analyseplan var pabegynt, men derfor ikke
ferdig, nar arbeidet med datasettet startet. Hvilke analysemetoder som var hensiktsmessige a
bruke, har blitt avklart underveis. For 8 komme frem til riktige metoder har vi fatt innspill fra
veileder, en PHD student i helsefag og en statistiker. Alle analysene ble gjort av 0ss med
begge til stede. Utfarelsen av Cox regresjonsanalyse ble kvalitetssikret i mgte med statistiker
ved «Statistisk poliklinikk» pa Ahus.

3.4.2 Signifikanstesting

Alle analyser presentert er utfgrt med kvinnene inndelt i to grupper som beskrevet over. De
statistiske testene uttrykker signifikansverdien av hypotesetesting med en p-verdi (Benestad &
Laake, 2008, s. 137). P-verdien fra testene sier hvorvidt forskjellene mellom gruppene var
reelle, og ikke skyldes tilfeldigheter (Bjgrndal & Hofoss, 2004, s. 80). | denne oppgaven er p-
verdien satt til & vaere statistisk signifikant (videre bare signifikant) ved verdi < 0,05. Det

betyr at man tillater en feilmargin pa 5% (Aalen, 2018, s. 105).

Effektmalet i regresjonsanalysene oppgis i form av hazard ratio og odds ratio, og
effektestimatet oppgis med et 95% konfidensintervall, ujustert og justert for konfunderende
variabler. Konfidensintervallet angir usikkerheten i estimatet, altsa det omradet rundt
estimatet som med 95% sikkerhet dekker den sanne verdien av estimatet (Aalen, 2018, s. 126-
129). Det betyr at dersom datainnsamlingen og analysene ble gjentatt mange ganger, ville den
sanne verdien for estimatet ligge innenfor dette intervallet 95% av gangene (Field, 2013, s.
55).

3.4.3 Analyse av bakgrunnsvariabler og variabler vedrgrende induksjon og fadsel

Bakgrunnsvariabler og variabler vedrgrende induksjon og fadsel ble sammenlignet mellom
gruppene. Normalfordelte kontinuerlige variabler ble analysert med Indepentent-Samples t-
test og er presentert som gjennomsnitt, mean, med standardavvik. Ikke normalfordelte
kontinuerlige variabler ble analysert med Mann-Whitney U-test og er presentert som median
med minimums - og maksimumsverdier. Kategoriske variabler ble analysert med Chi square-

test og er presentert i %.
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3.4.4 Analyse av primerutfall

En viktig forutsetning for valg av analysemetode er a definere om materialet er normalfordelt
eller ikke. I dette materialet er det vurdert at varigheten i hver av gruppene ikke er
normalfordelt, som illustrert ved presentasjon av histogrammer for utfallet med kvinnene
inndelt i to grupper, se figur 2. Det ble ogsa gjort andre analyser i SPSS for a vurdere utfallet
som normalfordelt eller skjevfordelt (Pallant, 2016, s. 59). | tillegg til skjevfordeling i utfallet,
var det stor variasjon i verdiene for varighet mellom gruppene (homogeneity of variance). Det
betyr at spredningen omkring medianen varierte mye mellom gruppene. Kombinert med et
lavt antall kvinner i gruppe 2 ble disse faktorene avgjgrende for at forutsetningene for en
parametrisk test ble vurdert til & ikke veere til stede (Field, 2013, s. 165-175; Pallant, 2016, s.
208-209).
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Figur 2
Gruppe 1, n=125 kvinner med BMI 18,5-24.9

Gruppe 2, n= 57 kvinner med BM 1= 25

Den ikke-parametriske Mann Whitney U-testen kan brukes nar datamaterialet er skjevfordelt,
og ble brukt for & teste om det var signifikant forskjell i varigheten av induksjonsforlgpet

mellom gruppene.

| studier av progresjon og varighet av induksjonsforlgp og fadsel, er det en metodisk
utfordring a behandle kvinner forlgst med keisersnitt (Vahratian, Troendle, Siega-Riz &
Zhang, 2006, s. 75). Det ble utfart to subgruppe-analyser med Mann Whitney U-test for a
sammenligne varigheten av induksjonsforlgpet for kvinner med og uten keisersnitt i gruppe 1
og gruppe 2. Dette for a belyse hvilken innvirkning pa varighet kvinner forlgst med keisersnitt
hadde i de to gruppene. Resultatene av Mann Whitney U-testene er presentert som median

med minimums — og maksimumsverdier.
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Videre gnsket vi a gjare regresjonsanalyse for a kontrollere for effekten av konfunderende
variabler med innvirkning pa varighet av induksjonsforlgpet (Aalen, 2018, s. 263; Pallant,
2016, s. 150).

Det ble gjort ulike tester for & beslutte analysemetode. Vi gjorde korrelasjonsanalyse og
produserte scatterplots for a vurdere eventuell lineeer sammenheng mellom pregravid BMI og
varighet av induksjonsforlgpet. Kruskal Wallis-test med kvinnene inndelt i 3 BMI-grupper ble
utfert av samme arsak. Resultat fra disse er ikke presentert, da disse analysene ikke ble gjort
for & besvare problemstillingen direkte, men for & beslutte analysemetode. Resultatene er
omtalt under metodediskusjonen. Det var ingen lineeer sammenheng mellom BMI og varighet,
og det ble besluttet & bruke overlevelsesanalyse istedenfor linezr regresjonsanalyse. Dette er
mye brukt i medisinsk forskning, og er en anbefalt analysemetode nar utfallet er tiden fra et
startpunkt til en hendelse inntreffer. Det er ogsa en hensiktsmessig metode nar variabelen tid
ikke er normalfordelt (Aalen, 2018, s. 281-291). | tillegg gir overlevelsesanalyse mulighet til &
sensurere kvinner forlgst med keisersnitt. Det betyr at kvinner med vaginal fedsel bidrar med
fullstendig observerte tider i analysen frem til fadsel, mens kvinner med keisersnitt som
sensureres bidrar med ufullstendig observerte tider, for de gar ut av analysene ved
keisersnittet (Aalen, 2018, s. 285; Skovlund, 2018, s. 1). Fordi man ikke vet nar disse
kvinnene hadde fadt dersom fadselen ikke hadde blitt «avbrutt» av et keisersnitt, er det
vanskelig a behandle disse fadslene som om det var den faktiske varigheten. Samtidig bidrar
de med viktig informasjon, og det blir galt & fjerne dem fra analysene (Skovlund, 2018, s. 2). |

denne studien ble 39 kvinner forlgst med keisersnitt, dette utgjorde 21% av fadslene.

Overlevelsesanalyse fremstilles i kurver med et fallende forlgp etter hvert som personene i

studien nar endepunktet, som i denne analysen er vaginal fadsel (Aalen, 2018, s. 283).

Kaplan Meier-metoden er en ujustert overlevelsesanalyse, og fremstiller varigheten av
induksjonsforlgpet til forlgsning i gruppene som to kurver. Fra denne far vi median tid som er
det tidspunktet hvor 50 % av kvinnene har fgdt vaginalt. Log-Rank-testen i Kaplan-Meier
overlevelses-metode tester om forskjellen i varighet mellom gruppene er signifikant eller
ikke. (Aalen, 2018, s. 285). Resultat er presentert som median med kvartiler,

konfidensintervall og p-verdi.

Videre ble det utfart Cox regresjonsanalyse for a undersgke om det var signifikant forskjell i
varighet mellom de to gruppene etter justering for konfunderende variabler.

Overlevelseskurver for varighet er fremstilt i ujustert og justert Cox regresjonsanalyse.
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| Cox regresjonsanalyse brukes hasardfunksjonen for & uttrykke sannsynligheten for at
studiens “hendelse” skal skje per tidsenhet (Veiergd & Laake, 2007, s. 76). | denne studien
uttrykker hasardfunksjonen, hazard ratio (HR), risikoen for & fade vaginalt i et kort
tidsintervall dividert med lengden av tidsintervallet. Det betyr risikoen (per tidsenhet) for &
fade vaginalt pa et bestemt tidspunkt, gitt at en ikke har fodt vaginalt fer dette tidspunktet
(Aalen, 2018, s. 288).

| var studie gnsket vi a undersgke om varigheten for gruppe 2 skilte seg fra gruppe 1. Gruppe
1 var referansegruppen, og en hazard ratio (HR) > 1 for gruppe 2 vil indikere gkt risiko, altsa
et gkt antall vaginale forlgsninger over tid, og derfor kortere varighet sammenlignet med
gruppe 1. Motsatt vil en hazard ratio (HR) < 1 for gruppe 2 indikere lenger varighet (Ellekjaer
etal., 2017, s. 5; Veiergd & Laake, 2007, s. 92).

For & bruke overlevelsesanalyse, er det som ved alle andre metoder forutsetninger som skal
vaere oppfylt (Aalen, 2018 kap. 13). Forutsetningene har vi undersgkt ut fra forstaelsen vi har
fatt av metoden. En viktig forutsetning er «The proportional hazard assumption», det vil si
forutsetningen om at hazard ratioen er konstant over tid. Denne ble vurdert ved visuell
inspeksjon av «log minus log»-kurvene fra Cox regresjonsanalyse i mgte med statistiker, disse
skal ikke krysse hverandre (IBM, 2020; Veiergd & Laake, 2007, s. 125), og forutsetningen ble
mgtt.

3.4.5 Analyse av sekundarutfall

Sekundeere utfall var dosering av misoprostol og forlasningsmetode. Kontinuerlige variabler
ble analysert med Mann-Whitney U-test og er presentert som median med minimums - og
maksimumsverdier. Kategoriske variabler ble analysert med Chi square-test og er presentert i
%. Resultatene ble videre analysert ved hjelp av logistisk regresjon. Regresjonsanalysene er
bare presentert der disse endret utfallet, og resultatene for de konfunderende variablene
presenteres ikke. Bade ujustert og justert odds ratio ble beregnet.

3.5 Konfunderende variabler

En konfunderende variabel er en variabel som har sammenheng med utfallet (enten arsak til
utfallet eller indikator for arsaken, men ikke effekt av utfallet), og har sammenheng med
eksponeringen, men er ikke en effekt av eksponeringen eller et trinn i arsakskjeden fra
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eksponering til utfall (Rothman, 2012, s. 141). Konfunderende variabler i denne oppgaven
skal altsa ha sammenheng med bade BMI og varighet av induksjonsforlgpet. I en
multifaktoriell observasjonsstudie vil det vere flere variabler som kan pavirke utfallet
(Benestad & Laake, 2008, s. 124). Studien gnsket & undersgke assosiasjonen mellom BMI og
varighet av induksjonsforlgpet, noe som kan pavirkes av mange variabler, og det var viktig a
velge de rette konfunderende variablene. Slik kontrolleres det at assosiasjonen studien
observerer, ikke egentlig representerer ssmmenhengen mellom en annen variabel enn BMI, og
utfallet varighet (Thelle & Laake, 2008, s. 311).

| denne studien er mulige konfunderende variabler identifisert ved a bruke en kombinert
teoretisk og empirisk tilnaerming (Lee, 2014, s. 1). Det vil si at aktuell forskning ble lest for &
identifisere variabler assosiert med BMI og varighet av fadsel, og det ble i tillegg undersgkt
hvilke variabler som var assosiert med varighet i studier med lignende utfall. Deretter ble det
undersgkt hvilke variabler som var forskjellige mellom gruppene. Til slutt ble det gjort
bivariate regresjonsanalyser for a velge konfunderende variabler.

3.5.1 Konfunderende variabler til primaerutfall

Vi leste flere studier for & identifisere konfunderende variabler assosiert med BMI og varighet
av fadsel (Brusati et al., 2017; Carlhall et al., 2019; Chen, Xue, Gaudet, Walker & Wen,
2015; Dammer et al., 2018; Ferrazzi et al., 2018; Greenberg et al., 2007; Lassiter et al., 2015;
Little et al., 2019; Nuthalapaty, Rouse & Owen, 2004; Ovesen, Rasmussen & Kesmodel,
2011; Pevzner, Powers, et al., 2009; Teixeira, Lunet, Rodrigues & Barros, 2012; Vahratian et
al., 2004).

De teoretisk konfunderende variablene i vart materiale som sammenfalt med gjennomgatt
forskning var: Mors alder, hgyde, gestasjonsalder ved induksjon, PROM (vannavgang uten
rier som arsak til induksjon), Bishop score, bruk av ballongkateter for modning av cervix, og
barnets fgdselsvekt.

Pa grunn av antallet kvinner i gruppen med overvekt og fedme matte konfunderende variabler
videre reduseres (Pallant, 2016, s. 151).

For a velge bort konfunderende variabler gjorde vi korrelasjonsanalyse med disse for a
undersgke om noen av variablene seg imellom hadde for hgy korrelasjon. Er det hgy

korrelasjon vil hgye verdier i en variabel henge sammen med hgye verdier i en annen, eller
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motsatt. Det skaper problemer i regresjonsanalysen da det blir usikkert hvilken innvirkning
variabelen har pa utfallet (Field, 2013, s. 325). Det var ikke korrelasjon over satt grense
mellom vare konfunderende variabler (Field, 2013, s. 325; Pallant, 2016, s. 159).

Variabelen «mors hgyde» ble valgt bort fordi hgyde var en del av den uavhengige variabelen
BMI, og det var ingen forskjell mellom gruppene.

Det ble deretter utfgrt bivariate regresjonsanalyser for a finne hvilke av de gjenvearende
variablene som hadde stgrst sammenheng med utfallet. Basert pa disse regresjonsanalysene
ble gestasjonsalder ved induksjon og fadselsvekt tatt bort, da disse hadde liten sammenheng
med varighet av induksjonsforlgpet, etter anbefalt strategi av Veiergd og Laake (2007, s. 118).

Det var dessuten liten eller ingen forskjell mellom gruppene i disse variablene.

Mors alder ble beholdt som konfunderende variabel, tross liten sammenheng med utfallet.
Alder er ifglge teorien en sterk teoretisk konfunderende variabel. Mange studier av BMI og
varighet av fadsel justerer for denne, og slike anbefales & beholde (Veierad & Laake, 2007, s.
118). Pa befolkningsniva gker BMI med alderen (Meyer & Vollrath, 2017 kap. 6). | denne
masteroppgaven var forskjellen i alder mellom de to gruppene nesten et ar.

De variablene som hadde sterk sammenheng med varighet av induksjonsforlgpet var PROM,
Bishop score og ballongkateter som farste induksjonsmetode. Det var signifikant forskjell
mellom gruppene i andelen som fikk ballongkateter og verdi pa Bishop score. For andelen
med PROM var forskjellen mellom gruppene ikke-signifikant, men det var 26% i gruppe 1
med PROM og 14% i gruppe 2.

Studien satt igjen med disse konfunderende variablene: PROM som indikasjon for induksjon,

Bishop score, ballongkateter som farste induksjonsmetode og mors alder.

3.5.2 Konfunderende variabler til sekundeaerutfall

For a identifisere konfunderende variabler assosiert med BMI og forlgsningsmetode ved
induksjon av fgdsel leste vi andre studier (Alavifard, Meier, Shulman, Tomlinson & D'Souza,
2019; Bergholt et al., 2020; Frederiks, Lee & Dekker, 2012; Pevzner, Rayburn, Rumney &
Wing, 2009). Vi identifiserte mors alder, Bishop score og barnets fgdselsvekt som

konfunderende variabler i vart materiale.
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For & identifisere konfunderende variabler assosiert med BMI og dosering av misoprostol ble
det sgkt i databasen EMBASE. Forskning pa BMI og dosering av misoprostol ble ikke
identifisert, og analysene for dette sekundeerutfallet ble derfor gjennomfgrt med de samme
konfunderende variablene som for primerutfallet varighet av induksjonsforlgpet, da man kan

tenke seg at dosering og varighet henger sammen.

3.6 Ekstremverdier og manglende data

Et av induksjonsforlgpene varte i > 80 timer, og ble identifisert som en ekstremverdi. Det ble
gjort Kaplan-Meier og Cox regresjonsanalyser ujustert og justert med og uten denne fgdselen.
Det ga ingen store utslag verken i varighet av induksjonsforlapet, eller i hazard ratio, og

verdien ble derfor tatt med i analysene.

For de 182 kvinnene som ble inkludert i studien, var det fa manglende data. Det manglet en
registrering pa diabetes som helseproblem, to pa Bishop score og en pa dosering av
misoprostol. Disse ble analysert som «missing pairwise», det vil si utelatt kun for den ene
analysen der data manglet. Det er liten grunn til a tro at analysene ble pavirket av de
manglende variablene, da de var fa og fra gruppe 1 som er den starste gruppen (Pallant, 2016,
s. 58).

3.7 Etiske overveielser

Helsinkideklarasjonen utformet av Verdens Legeforening bestar av etiske retningslinjer for
forskning pa mennesker (Holm & Olsen, 2008, s. 91). Deklarasjonen er bakgrunnen for
bestemmelsen om at medisinsk og helsefaglig forskning som involverer mennesker, skal
fremlegges for en regional etisk komité for medisinsk forskningsetikk (REK) (Holm & Olsen,
2008, s. 98; Veiergd & Hjartaker, 2007, s. 173). Dette er nedfelt i helseforskningsloven
(Helseforskningsloven, 2008 § 10). Den opprinnelige studien, «The Norwegian Induction
Project», er godkjent av REK med referanse 2018/1087.

Forfatterne av denne masteroppgaven ble meldt som prosjektmedarbeidere til REK av leder
for den opprinnelige studien. Endringsmelding ble sendt til REK sammen med
masteroppgavens prosjektbeskrivelse, da det av andre enn oss ble tolket som at REK-

godkjenningen var vid nok til at vart prosjekt ville bli godkjent. Komitéen gjorde en

25



forskningsetisk vurdering og tilradde prosjektet under forutsetning av at det ble forankret i

egen institusjon etter personvernforordningen jf. helseforskningsloven § 11.

I tillegg til & bruke studiens avidentifiserte data gnsket vi a kvalitetssikre data ved & hente ut
manglende opplysninger fra kvinnenes journaler. Personvernombudet (PVO) ved OUS ble
sgkt om tillatelse til & gjennomfare studien pa denne maten. PVO vurderte at den opprinnelige
studiens godkjenninger ikke var tilstrekkelige for a gi tillatelse til dette, og gnsket en
fremleggelses-vurdering fra REK. Pa grunn av tidsfristen pa masteroppgaven lot det seg ikke

gjere.

PVO vurderte at studien kunne gjennomfares og ikke behgvde tilrading fra PVO eller REK
dersom det ble brukt et anonymt datasett, og oppslag i journalsystemet ikke ble utfart.
Dataene ble derfor anonymisert av en medarbeider i «The Norwegian Induction Project», og
det ble ikke hentet ut ytterligere data fra pasientjournaler. Ved bruk av anonyme data, kan
ingen datavariabler reidentifiseres (Vollset & Cappelen, 2007, s. 367).

Datafilen ble oppbevart pa sensitivt omrade pa servere ved OUS, og det var kun mulig & jobbe
med dataene innlogget pa sykehuset.

Det var en ekstrem-verdi pa hgy BMI i materialet. Hvorvidt denne kvinnens BMI kunne
presenteres i tabell 1 av hensyn til anonymisering ble vurdert. Da denne verdien ikke kan
knyttes til andre identifiserbare variabler i studien er det vurdert at verdien kan presenteres.
Forfatterne har ikke hatt noen bindinger eller faringer for bruk av dataene i arbeidet med

masteroppgaven, og det foreligger ingen interessekonflikter.

Leder ved fgdeavdelingen OUS, har skriftlig godkjent prosjektet (vedlegg 3). Under skriving

av masteroppgaven er begge forfatterne ansatt ved OUS.
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4.0 RESULTAT

| dette kapittelet presenteres resultatene fra analysene gjort for & besvare studiens
forskningsspgrsmal. Innledningsvis presenteres bakgrunnsvariabler og variabler relatert til

induksjon og fadsel. Deretter presenteres resultater fra analyser gjort pa studiens hovedutfall.

Til slutt presenteres resultat fra analyser gjort pa studiens to sekundzrutfall.

4.1 Bakgrunnsvariabler

Av 182 kvinner hadde 125 (69%) pregravid BMI mellom 18,5 og 24,9 (gruppe 1) og 57
(31%) hadde pregravid BMI >25 (gruppe 2).

| tabell 1 beskrives bakgrunnsvariabler, derunder ogsa helseproblemer, hos kvinnene i de to

gruppene. Gruppene skilte seg som forventet signifikant fra hverandre pa variabelen BMI ved

svangerskapets start, ellers var det fa signifikante forskjeller mellom dem. En signifikant
forskjell var andelen kvinner med hypertensjon/preeklampsi som helseproblem ved start av
induksjons-prosessen, men dette antallet stemmer ikke overens med antallet indusert av
samme arsak oppgitt i tabell 2. Variablene vedrgrende helseproblemer er likevel beholdt i
tabellen for & beskrive utvalget, men tas ikke med i videre analyser. Se beskrivelse kapittel
3.3.1.
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TABELL 1
Bakgrunnsvariabler n=182

Gruppe 1 BMI 18,5-24,9 Gruppe 2 BMI > 25 P-verdi
n=125 n=57
BMI pregravid median (min-max) 22,02 (18,69-24,98) 27,34 (25,10-49,90) <0,001*
Alder & mean (SD) 31,80 (4,29) 32,60 (3,89) 0,228**
Hgyde cm mean (SD) 167,05 (6,48) 168,18 (7,27) 0,296**
Hypertensjon/pre-eklampsi 2 n (%) 9 (7,2%) 13 (22,8%) 0,006 ***
Insulinkrevende diabetes og kost- 10 (8,1%) 8 (14%) 0,327 ***
regulert svangerskapsdiabetes n (%) Missing 1 (1,25%)
Missing n (%)
lAndre helseproblemer n (%) 15 (12%) 7 (12,3%) 1,000 ***
Ingen helseproblemer n (%) 93 (74,4%) 34 (59,6%) 0,081 ***
Missing n (%) Missing 1 (0,8%)

Data er presentert som mean (SD) eller median (min-max) eller n (%)

BMI: Body Mass Index

SD: Standardavvik

2 Inkluderer essensiell hypertensjon og alle hypertensive komplikasjoner.

Tallene stemmer ikke overens med antall indusert pga. hypertensjon/pre-eklampsi oppgitt i tabell 2, se kapittel 3.3.1.
* Mann Whitney U-test

** Independent-Samples t-test

*** Chi square-test

4.2 Variabler relatert til induksjon og fadsel

| tabell 2 beskrives variabler relatert til induksjon og fadsel. De mest brukte indikasjonene for
induksjon var PROM, hypertensjon/preeklampsi, overtid og «annen fgtal arsak». Det var
ingen signifikante forskjeller mellom gruppene i indikasjoner for induksjon, men noen
prosentvise forskjeller. Andelen med hypertensjon/preeklampsi som indikasjon var hgyere i
gruppe 2 med 28% sammenlignet med 15% i gruppe 1 (p=0,066), og andelen med PROM
som indikasjon var hgyere i gruppe 1 med 26% sammenlignet med 14% i gruppe 2 (p=0,097).
Cervix’ modenhetsgrad, Bishop score, var hayere i gruppe 1 (mean 3,91, SD 1,63,) 1 forhold
til gruppe 2 (mean 3,33, SD 1,46), denne forskjellen var signifikant (p=0,024). Signifikant
hayere var ogsa andel kvinner som fikk ballongkateter far misoprostol i gruppe 2; 75 % mot
54 % i gruppe 1 (p=0,009). Andelen kvinner med amniotomi utfgrt underveis i forlgpet var
signifikant hgyere i gruppe 2 enn i gruppe 1 (p=0,015). Ut fra dataene vi hadde til radighet,
var det uklart om variabelen amniotomi var brukt som induksjonsmetode eller som rie-

stimulering. Det legges derfor ingen vekt pa variabelen i analysene.

For de andre variablene var det ingen signifikante forskjeller mellom gruppene.
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TABELL 2
Variabler relatert til induksjon og fadsel n=182

Gruppe 1 BMI 18,5-24,9 Gruppe 2 BMI >25 n=57 P-verdi

n=125
Gestasjonsalder
Gestasjonsalder dager ved induksjon median (min-max) 282 (259-296) 279 (259-294) 0,333***
Hovedindikasjon for induksjon
PROM = n (%) 33 (26,4%) 8 (14%) 0,097
Hypertensjon/Pre-eklampsi ® n (%) 19 (15,2%) 16 (28,1%) 0,066**
Overtid n (%) 26 (20,8%) 8 (14%) 0,378%*
Insulinkrevende diabetes og kost- 6 (4,8%) 5 (8,8%) 0,479**
regulert svangerskapsdiabetes n (%)
IAnnen fgtal arsak n (%) 31 (24,8%) 15 (26,3%) 0,973**
IAnnen maternell arsak n (%) 10 (8%) 5 (8,8%) 1,000**
Bishop score
Bishop score ved induksjon mean (SD) 3,91 (1,63) 3,33 (1,46) 0,024*
Missing n (%) 2 (1,6%)
Ballongkateter/oxytocin/amniotomi/EDA
Fikk ballongkateter fgr misoprostol n (%) 67 (53,6%) 43 (75,4%) 0,009**
Fikk oxytocin ved induksjon/i fadsel n (%) 90 (72%) 146 (80,7%) 0,285**
IAmniotomi utfert ¢ n (%) 51 (40,8%) 35 (61,4%) 0,015 **
Fikk epidural i fadsel n (%) 105 (84%) 50 (87,7%) 0,667**
Indikasjon for keisersnitt
Mislykket induksjon og forlenget dpningsfase n (%) 17 (13,6%) 9 (15,8%) 0,870 **
/Annet n (%) 6 (4,8%) 7 (12,3%) 0,132 **
\Variabler hos barnet
Fadselsvekt gram mean (SD) 3493,81 (533,64) 3521 (612,97) 0,760*
Hodeomkrets cm mean (SD) 35,14 (1,63) 35,22 (1,65) 0,779*
Data er presentert som mean (SD) eller median (min-max) eller n (%)

SD: Standardavvik
2 PROM: Prelabour rupture of membranes (vannavgang uten rier)

b Inkluderer essensiell hypertensjon og alle hypertensive komplikasjoner

¢ Amniotomi. Uklart nér i forlepet amniotomi er utfort
* Independent-Samples t-test

** Chi square-test

*** Mann Whitney U-test
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4.3 Ujustert analyse av varighet for hele utvalget

| tabell 3 presenteres ujustert analyse av varigheten av induksjonsforlgpet for hele utvalget
inndelt i to grupper. Analysen viste at kvinner i gruppe 2 brukte 3,97 timer lenger

sammenlignet med kvinner i gruppe 1, men forskjellen var ikke signifikant (p=0,060).

TABELL 3
Varighet av induksjonsforlgpet n=182

Gruppe 1 BMI 18,5- [Gruppe 2 BMI>25 |Forskjell i varighet, [P-verdi
24,9 n=125 n=57 timer
\Varighet timer median|21,48 25,45 3,97 0,060*
(min-max) (4,73-57,10) (9,18-87,12)

* Mann Whitney U-test



4.4 Ujusterte subgruppe-analyser av varighet

| tabell 4 og 5 presenteres to sub-gruppe-analyser gjort for a belyse hvilken innvirkning de 39
kvinnene forlgst med keisersnitt hadde pa varigheten av induksjonsforlgpet sammenlignet

med kvinner som fadte vaginalt. Analysene viste at kvinner forlgst med keisersnitt i gruppe 2
(n=23) hadde 5,38 timer lenger median varighet enn kvinner forlgst med keisersnitt i gruppe 1

(n=16), men forskjellen var ikke signifikant (p=0,373).

Kvinner i gruppe 2 med vaginal forlgsning (n=143) hadde 0,29 timer lenger median varighet
enn kvinner forlgst vaginalt i gruppe 1, heller ikke denne forskjellen var signifikant
(p=0,231).

Analysene viste at kvinner forlgst med keisersnitt hadde lenger median varighet av
induksjonsforlgpet enn kvinner forlgst vaginalt bade i gruppe 1 og i gruppe 2. Kvinnene med
keisersnitt i gruppe 1 hadde 6,5 timer lenger median varighet enn kvinnene forlgst vaginalt i
samme gruppe. For kvinnene i gruppe 2 var median varighet 11,6 timer lenger for kvinner

med keisersnitt enn for kvinner som fedte vaginalt.

TABELL 4
Varighet av induksjonsforlgpet, kvinner forlgst med keisersnitt n=39

Gruppe 1 BMI 18,5-|Gruppe 2 BMI >25 |Forskjell i varighet, [P-verdi
24,9 n=23 n=16 timer
\Varighet timer median 27,30 32,68 5,38 0,373*
(min-max) (9,43-48,03) (11,13-55,10

* Mann Whitney U-test

TABELL 5

Varighet av induksjonsforlgpet, kvinner med vaginal forlgsning n=143

Gruppe 1 BMI 18,5-|Gruppe 2 BMI >25 |Forskjell i varighet, |P-verdi
24,9 n=102 n=41 timer
\Varighet timer median (20,77 21,06 0,29 0,231*
(min-max) (4,73-57,10) (9,18-87,12)

* Mann Whitney U-test




4.5 Overlevelsesanalyse av varighet

Tabell 6 viser Kaplan-Meier-metode med keisersnitt sensurert. | denne analysen er median
varighet nar 50% av kvinnene har fadt vaginalt (Aalen, 2018, s. 285). Nar overlevelsesanalyse
ble benyttet gkte forskjell i median varighet, og gruppe 2 hadde 6,1 timer lenger varighet enn
gruppe 1. Dette var forventet da sensurering gjor at kvinner med keisersnitt “forsvinner” fra
analysen etter sensurering (Aalen, 2018, s. 285). Log-Rank-test viste at forskjellen mellom
gruppene var signifikant (p=0,005). Konfidensintervallet for gruppe 2 er lengre enn for
gruppe 1, og tyder pa at resultatet for gruppe 2 har lavere presisjon (Laake, Hjartaker, Thelle
& Veiergd, 2007, s. 40). Kaplan-Meier overlevelseskurver viser vaginale fadsler og sensurerte

keisersnitt over tid og ligger som vedlegg 4.

TABELL 6
Varighet av induksjonsforlgpet n=182

95%
Kvartiler Konfindensintervall

BMI-grupper n= 25% Median 75%
Gruppe 1

125 15,30 22,25 31,08 19,45-25,05
BMI 18,5-24,9
Gruppe 2

57 17,00 28,35 44,75 20,17-36,53
BMI > 25
For_skjell i median 6,10
varighet timer
P-verdi 0,005*

*Kaplan-Meier, Log-Rank-test

Cox regresjonsanalyse ble deretter utfart bade ujustert og justert. Dette for & undersgke om
signifikans-nivaet for forskjellen i varighet endret seg nar vi justerte for konfunderende

variabler. Resultatet leses i tabell 7.

| ujustert Cox regresjonsanalyse var signifikant hazard ratio (HR) for vaginal fedsel pa 0,58

(95% CI 0,40-0,85, p=0,005) for kvinner i gruppe 2 sammenlignet med kvinner i gruppe 1
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som er referansegruppe, dette antydet at kvinner i gruppe 2 brukte lengst tid. Som nevnt i
kapittel 3.4.4 indikerer hazard ratio (HR) >1 kortere varighet av induksjonsforlgpet og HR < 1
indikerer lenger varighet av induksjonsforlgpet.

Etter justering for konfunderende variabler var denne forskjellen ikke lenger signifikant, HR
0,68 (95% CI 0,46-1,00, p=0,059) for kvinner i gruppe 2 sammenlignet med kvinner i gruppe
1. Det samme ble synlig i overlevelseskurvene ujustert og justert, der forskjellen i varighet sa
ut til & bli mindre (figur 3+4).

TABELL 7

Cox regresjonsanalyse, viser hazard ratio (HR) for vaginal fadsel, ujustert og justert for
mors BMI over/under 25, alder, PROM som indikasjon for induksjon, Bishop score og
ballongkateter n=182

Ujustert HR 95% ClI P-verdi Justert HR 95% ClI P-verdi
Gruppe 1 1 (referanse) 1 (referanse)
BMI 18,5-24,9
Gruppe 2 0,58 0,40-0,85 0,005 0,68 0,46-1,00 0,059
IBMI >25
Mors alder » 0,97 0,92-1,01 0,145 0,97 0,93-1,02 0,241
PROM nei 1 (referanse) 1 (referanse)
PROM ja 2,41 1,63-3,57 <0,001 2,12 1,20-3,75 0,010
Bishop skar ® 1,20 1,08-1,32 <0,001 1,13 0,99-1,30 0,073
Fikk ikke 1 (referanse) 1 (referanse)
ballongkateter
ifar misoprostol
Fikk 0,47 0,33-0,66 <0,001 0,95 0,52-1,71 0,853
ballongkateter
ifar misoprostol

@ Analysen ble ogsa utfert uten mors alder i modellen, det hadde ingen innvirkning pa resultatene.
® 2 missing gruppe 1
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Figur 3
Overlevelseskurve ujustert.
Bla=gruppe | BMI 18.5-24.9, red=gruppe 2 BMI =2, n=182.
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Figur 4

Overlevelseskurve justert for BMI over/under 25, mors alder, Bishop score, PPROM som indikasjon for induksjon og
ballongkateter.

Bla= gruppe | BMI 18,5-24.9, rad=gruppe 2 BMI =25, n=182.



4.6 Sekundaere utfallsmal

Tabell 8 viser at kvinner med overvekt og fedme fikk mer misoprostol i forhold til kvinner
med normal vekt, men forskjellen var ikke signifikant (p=0,060). Dette gjaldt bade nar
doseringen ble sett pa som kontinuerlig variabel og nar den ble kategorisert. Forskjellen i
dosering mellom gruppene var storst i andelen kvinner med behov for > 175 mcg misoprostol.
37% av kvinnene i gruppe 2 sammenlignet med 23% av kvinnene i gruppe 1 fikk denne dosen
(p=0,068).

Vi gjorde ogsa en logistisk regresjonsanalyse av dosering av misoprostol med de samme
konfunderende variablene som for varighet av induksjonsforlgpet. Det var ingen signifikant
forskjell i dosering mellom gruppene etter justering. Analysen er ikke presentert.

TABELL 8
Dosering av misoprostol n=181

Dosering Misoprostol Gruppe 1 BMI 18,5-24,9 Gruppe 2 BMI >25 P-verdi
In= 1242 n=57

Total dose Misoprostol mcg 100 (25-300) 125 (25-275) 0,060*
median (min-max)

25-50 mcg n (%) 48 (38,7%) 16 (28,1%) 0,221**
75-100 mcg n (%) 28 (22,6%) 10 (17,5%) 0,564**
125-150 mcg n (%) 20 (16,1%) 10 (17,5%) 0,982**
>175 mcg n (%) 28 (22,6%) 21 (36,8%) 0,068**

Data er presentert som mean (SD) eller median (min-max) eller n (%)

SD: Standardavvik

a1 missing

*Mann Whitney U-test
** Chi square-test
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| tabell 9 ser vi at det var signifikant sterre andel kvinner som fedte spontant vaginalt i gruppe

1 enn i gruppe 2, ogsa etter justering for konfunderende variabler (p=0,040). Det var ikke

signifikant forskjell i andelen med operativ vaginal forlgsning og keisersnitt mellom

gruppene, men det var 10% flere med operativ vaginal forlgsning og keisersnitt i gruppe 2

(p-verdi i tabell).

TABELL 9

Forlgsningsmetode justert og ujustert for alder, Bishop score og fgdselsvekt n=182

Forlgsningsmetode

Ujustert OR

95% ClI

P-verdi

Justert OR?

95% CI

P-verdi

Spontan vaginal forlgsning i
gruppe 1 BMI 18,5-24,9

n=87 (69,6%)

1 (referanse)

1 (referanse)

Spontan vaginal forlgsning i
Qruppe 2 BMI >25

n= 28 (49,1%)

0,42

0,22-0,80

0,009*

0,49

0,24-0,97

0,040 *

Operativ vaginal forlgsning i
gruppe 1 BMI 18,5-24,9

n=15 (12,0%)

1 (referanse)

1 (referanse)

Operativ vaginal forlgsning i
gruppe 2 BMI >25

n=13 (22,8%)

2,17

0,95-4,92

0,065 *

1,91

0,80-4,54

0,144 *

Keisersnitt i
gruppe 1 BMI 18,5-24,9

n=23 (18,4%)

1 (referanse)

1 (referanse)

Keisersnitt i
gruppe 2 BMI >25

n=16 (28,1%)

1,73

0,83-3,61

0,143 *

1,51

0,70-3,27

0,296 *

* Logistisk regresjon
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5.0 DISKUSJON

Dette kapittelet inneholder diskusjon av resultater og metode. Farst vil studiens resultater bli
diskutert opp mot tidligere forskning. Sa vil keisersnitt og konfunderende variablers
innvirkning pa utfallet belyses. Sekunderutfall blir videre kort diskutert. Under
metodediskusjonen vil studiens utvalg, variabler og valg av statistiske metoder og deres
innvirkning pa studiens validitet og reliabilitet diskuteres. Underveis vil vi se pa studiens
styrker og svakheter og til slutt diskutere relevans for klinisk praksis og videre forskning.

5.1 Diskusjon av primeerutfallet

Denne historiske kohortstudien hadde som hensikt & undersgke om det var forskijell i
varigheten av induksjonsforlgpet mellom kvinner med normal vekt (gruppe 1) og kvinner med
overvekt og fedme (gruppe 2), nar fadselen ble indusert med oral misoprostol. Alle analysene
som sammenlignet varigheten mellom gruppene, viste gkt varighet i gruppe 2 sammenlignet

med gruppe 1.

Ujustert median induksjonsvarighet var 3,97 timer lenger for kvinner i gruppe 2 sammenlignet
med gruppe 1, men forskjellen var ikke signifikant (p=0,060). Nar kvinner med keisersnitt ble
sensurert i den ujusterte Log Rank-testen, gkte forskjell i median varighet til 6,10 timer.
Denne forskjellen var signifikant (p=0,005). Lengre konfidensintervall for gruppe 2 tyder
imidlertid pa lavere presisjon for resultatet i denne gruppen (Laake et al., 2007, s. 40). Etter
justering for konfunderende variabler, var forskjellen i varighet mellom gruppene ikke lenger
signifikant (p=0,059). Likevel viste overlevelseskurvene at flere kvinner med BMI > 25
fortsatt var i fedsel pa ethvert tidspunkt i forlgpet. P-verdiene for forskjellen mellom gruppene
i testene var pa grensen til signifikant (p=0,059). Denne forskjellen kan veere klinisk relevant,

men kan ogsa skyldes tilfeldigheter eller andre arsaker enn forskjell i BMI,

Nar kvinner med vaginal forlgsning og kvinner med keisersnitt ble analysert hver for seg, var
det ingen signifikant forskjell i median varighet av induksjonsforlgpet mellom disse sub-
gruppene. Kvinner forlgst vaginalt i gruppe 2 hadde 0,29 timer lenger median varighet enn
kvinner forlgst vaginalt i gruppe 1, og kvinner forlgst med keisersnitt i gruppe 2 hadde 5,38
timer lenger median varighet enn kvinner forlgst med keisersnitt i gruppe 1. Det ser ut til at
kvinnene forlgst med keisersnitt i gruppe 2 gkte forskjellen (median) i varighet mellom

gruppene nar alle kvinner ble analysert sammen.
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Forskning presentert i kapittel 2.4.2 som hadde varighet av hele induksjonsforlgpet som utfall,
konkluderte alle med gkt varighet for kvinner med overvekt eller fedme (Dammer et al., 2018;
Ferrazzi et al., 2018; Lassiter et al., 2015; Maged et al., 2018; Pevzner, Powers, et al., 2009).

Disse studiene skiller seg en del fra denne masteroppgaven, og resultatene er ikke umiddelbart

sammenlignbare.

Tre av disse studiene hadde samme primeerutfall som denne masteroppgaven (Dammer et al.,
2018; Lassiter et al., 2015; Pevzner, Powers, et al., 2009). De brukte BMI ved induksjon som
uavhengig variabel, og delte kvinnene inn i tre eller fire BMI-grupper, der kvinner med BMI
< 30 var i den laveste kategorien og definert som normalvektige. Kvinnene ble indusert med
forskjellige metoder og medikamenter, som ballongkateter, forskjellige typer prostaglandiner
som vaginalinnlegg eller tabletter oralt eller vaginalt, eller oxytocin. De gjorde ikke separate
analyser for ulike metoder eller medikamenter, og antall deltagere varierte fra 329 til 2155
farste - og flergangsfodende kvinner. Konklusjonen var at kvinner med BMI > 30 ved
induksjon hadde signifikant lenger varighet fra induksjonsstart til forlgsning sammenlignet
med kvinner med BMI < 30.

Den italienske studien til Ferrazzi et al. (2018) analyserte varighet av induksjonsforlgpet som
sekunderutfall. Her ble Cox regresjonsanalyse brukt, men det er uklart hvilke
overlevelseskurver som er presentert og om «the proportional hazard assumption» brytes.
Hazard ratioene har ikke-signifikante p-verdier, og det ser ikke ut til at studien trekker
tydelige konklusjoner om induksjonsforlgpets totale varighet. De skriver at
overlevelsesanalysen stort sett bekrefter funn fra andre analyser i studien om at varighet fra
induksjon til aktiv fadsel gker (Ferrazzi et al., 2018, s. 153).

Den egyptiske studien til Maged et al. (2018) hadde ogsa varighet av induksjonsforlgpet som
sekundarutfall, og konkluderte med okt varighet for kvinner med BMI > 30 ved induksjon.
Det er imidlertid vanskelig & generalisere resultatene, da dette var en liten studie med 288
deltagere, under halvparten fgrstegangsfedende, og studien gjorde ikke rede for hvor mange
som ble indusert med vaginal misoprostol versus amniotomi+oxytocin. | tillegg var det store

forskjeller nar det gjaldt dosering og intervall sammenlignet med OUS’ prosedyre.

| Sverige utfarte Carlhall et al. (2019) mellom 2014 og 2017 en nasjonal retrospektiv
kohortstudie som inkluderte 15259 farstegangsfadende til termin. Denne studien hadde ikke
hele induksjonsforlgpets varighet som utfall, men delte analysene opp i varighet fra

innleggelse til aktiv fgdsel, og fra aktiv fgdsel til forlgsning. Vi velger likevel & se pa
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resultatene opp mot vare, da studien er ny, stor og fra et land som har obstetrisk praksis og
befolkningspopulasjon som ligner var. Studien sammenlignet varigheten fra innleggelse til
start av aktiv fadsel mellom kvinner inndelt i 6 BMI-kategorier malt tidlig i svangerskapet fra
<18,5 til >40. Konklusjonen var at varighet av induksjonsforlepet fra innleggelse til start av
aktiv fadsel, gkte suksessivt med gkende BMI. Varighet av aktiv fgdsel var kun gkt for
kvinner med BMI > 40.

Resultatene fra disse studiene tyder pa at kvinner med hgy BMI har lenger varighet enten av
hele induksjonsforlgpet, eller forlgpets tidlige fase. Denne masteroppgaven fant ogsa noe
forlenget varighet av hele induksjonsforlepet for kvinner med BMI > 25, men forskjellen var
ikke signifikant. Det kan veere flere arsaker til at funnene i denne masteroppgaven skiller seg
fra de signifikante funnene i studier med lignende utfall. Ingen av de andre studiene analyserte

kvinner kun indusert med oral misoprostol, og det var ellers flere forskjeller i studiene.

Man kan tenke seg at norsk praksis og fadepopulasjon skiller seg fra det man finner i USA. |
de amerikanske studiene til Lassiter et al. (2015) og Pevzner, Powers, et al. (2009) var det
ingen kvinner som fikk ballongkateter, og median Bishop score var lavere enn i denne
studien, henholdsvis 1 og 3. Dette kan ha hatt innvirkning pa varigheten, da to metaanalyser
konkluderer med at bruk av ballongkateter i kombinasjon med misoprostol, eller hgy Bishop
score, er assosiert med kortere varighet av induksjonsforlgpet (Chen et al., 2015, s. 193;
Teixeira et al., 2012, s. 739). Median gestasjonsalder ved induksjon i studiene til Lassiter og
Pevzner var 3-8 dager kortere enn i denne masteroppgaven, og rundt 70% av kvinnene hadde
BMI > 30 ved induksjon. Henholdsvis 32% og 28% av kvinnene ble forlgst med keisersnitt,

sammenlignet med 21% i denne studien.

Dette synliggjer en annen obstetrisk praksis og en populasjon med hgyere BMI. Det samme
ser vi i den tyske studien til Dammer et al. (2018). Her hadde 47% av de farstegangsfadende
BMI > 30 ved induksjon. Median Bishop score var 2, men likevel fikk bare 31-42% av
kvinnene i forskjellige BMI-grupper ballongkateter til forskjell fra 54-75% i denne
masteroppgaven. Ogsa i studien til Dammer var keisersnitt-frekvensen hgy, med 37% for

farstegangsfadende.

| Sverige hadde 42% av kvinnene i studien til Carlhall et al. (2019) BMI malt tidlig i
svangerskapet pa > 25, noe flere enn i denne masteroppgaven der 31% hadde pregravid BMI
>25. Noe av denne forskjellen kan skyldes at BMI i den svenske studien ble malt i

svangerskapet, i Norge er ofte BMI notert pa helsekortet regnet ut fra kvinnens vekt far
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graviditet. Keisersnitt-frekvensen var 15,5%, sammenlignet med 21% i denne
masteroppgaven. Studien fant gkt varighet fra innleggelse til start av aktiv fadsel allerede fra
BMI > 25, malt tidlig i svangerskapet. Kvinnene ble indusert med forskjellige metoder, men
studien manglet data pa induksjonsmetode for den enkelte, og det var ikke oppgitt om
virkestoffet i prostaglandin var misoprostol. Studien manglet data pa tidspunkt for
induksjonsstart, og varigheten ble derfor malt fra innleggelse i avdelingen, det gir risiko for
informasjonsskjevhet. Dette oppgir de som en svakhet, da det ikke kan utelukkes at noen
kvinner med hgy BMI ble lagt inn til observasjon for komplikasjoner far de ble indusert, og at
dette pavirket resultatet (Carlhall et al., 2019, s. 676). Studien manglet ogsa data pa Bishop
score. Disse faktorene svekker overfarbarheten til var studie.

En annen arsak til at var studie ikke finner klare signifikante forskjeller i varighet, kan vare at
kvinnene ikke hadde hgy nok BMI. 36 (19,5%%) av kvinnene var overvektige, og 21(11,5%)
hadde fedme. P& grunn av antall ble disse 57 analysert i samme gruppe. Studiene som fant
signifikant gkt varighet av hele induksjonsforlgpet hos kvinner med hgy BMI, brukte
kvinnens BMI ved induksjonsstart. Normal vekt ble definert som BMI <30 ved
induksjonsstart (Dammer et al., 2018; Lassiter et al., 2015; Maged et al., 2018; Pevzner,
Powers, et al., 2009). Det er vanskelig & sammenligne resultatene nar definisjon av overvekt
og fedme er ulik.

Var hypotese for studien var at kvinner med BMI > 25 ville ha lenger varighet. Oppsummert
finner vi en forskjell i varighet mellom gruppene, men forskjellen er ikke signifikant, og vi
fikk ikke bekreftet var hypotese. Forskjellen i varighet kan veere tilfeldig, men kan likevel
vaere klinisk relevant. Forskning pa BMI og fadselsfysiologi antyder at kvinner med hgy BMI
har forsinket modning og oppstart av fadsel. Arrowsmith et al (2011 s. 587) foreslo at fedmes
effekt pa myometriet hos induserte kvinner fortrinnsvis var a forsinke starten av fadselen, mer

enn & redusere funksjonen nar fadselen er vel etablert.

Vare resultater trekker i retning av resultat fra andre studier, som viser at kvinner med

overvekt eller fedme har forlenget induksjonsforlap.
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5.2 Keisersnittenes innvirkning pa varighet

Kvinner forlast med keisersnitt skaper en metodisk utfordring i analysene av varighet av
fadsel (Vahratian et al., 2006, s. 75). Keisersnitt utfares av forskjellige fgtale eller maternelle
arsaker, for eksempel stress hos fosteret eller langsom fremgang. Det er vanskelig a vite hvor
lang tid disse fadslene hadde tatt dersom fgdselsprosessen ikke hadde blitt avbrutt av et
keisersnitt. Forskning fra Norge av Dalbye, Blix, et al. (2020, s. 6) viste at kvinner med
spontan fadselsstart som ble forlgst med keisersnitt, i stor grad hadde langsommere apning fra
en centimeter til neste, sammenlignet med kvinner som fgdte vaginalt. I likhet med deres
studie hadde kvinner med keisersnitt i denne masteroppgaven ogsa totalt lenger median
varighet av induksjonsforlgpet enn kvinner som fgdte vaginalt, henholdsvis 6,5 timer lenger i
gruppe 1 og 11,6 timer lenger i gruppe 2.

Ellekjaer et al. (2017, s. 5) finner derimot at kvinner med fedme oftere fikk keisersnitt tidlig i
aktiv fedsel, og disse kvinnene forkortet varigheten av aktiv fadsel for denne gruppen. Var
studie har imidlertid ikke analysert nar i forlgpet keisersnitt ble utfart, og heller ikke skilt
kvinner med overvekt og fedme. Funnene i denne masteroppgaven ma tolkes med varsomhet
pa grunn av sma tall. Det var 23 kvinner (18%) i gruppe 1 og 16 kvinner (28%) i gruppe 2
som ble forlgst med keisersnitt. Forskjellen i keisersnitt som forlgsningsmetode mellom
gruppene var ikke signifikant (p=0,296).

5.3 Konfunderende variabler og innvirkning pa varighet

Den induserte fgdselens varighet pavirkes av mange faktorer, som beskrevet i kapittel 2.1.

Bildet er komplekst, og mange faktorer pavirker hverandre.

| denne studien justeres det for vannavgang uten rier som induksjonsérsak (PROM),

ballongkateter som farste induksjonsmetode, Bishop score og mors alder.

PROM som éarsak til induksjon var bade i ujusterte og justerte analyser assosiert med
signifikant redusert varighet av induksjonsforlgpet. Vannavgang kan vere en av flere mater
fadselen starter pa (Blix, 2010b, s. 400). Ifglge prosedyre ved OUS kan man vente med
induksjon i opptil 24-48 timer etter vannavgang, men det finnes unntak der fgdselen skal
induseres med en gang, som ved misfarget fostervann. Det fremkommer ikke av
datamaterialet hvor lang tid det gikk fra vannavgang til induksjon. Hos mange kvinner starter

modningsprosessen av cervix som fglge av vannavgang, og det er derfor ikke uventet at
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PROM er assosiert med redusert varighet bade i denne og andre studier (Brusati et al., 2017,
s. 508; @stborg et al., 2017, s. 124). Det var ikke-signifikant forskjell mellom gruppene i
andel kvinner med PROM (p=0,097), men allikevel en forskjell med 26% i gruppe 1 mot 14%

i gruppe 2, som kan ha hatt innvirkning pa forskjellen i varighet mellom gruppene.

Det var signifikant flere i gruppe 2 (75%) sammenlignet med gruppe 1 (54%) som startet
induksjonsprosessen med ballongkateter (p=0,009), dette kan ha pavirket varigheten. En
metaanalyse av Chen et al. (2015) konkluderte med at induksjonstiden ble kortere ndr man
brukte ballongkateter far induksjon med misoprostol. Den bivariate analysen viste derimot at
det & fa ballongkateter i dette materialet var assosiert med lenger varighet av
induksjonsforlgpet, effekten var ikke lenger til stede i justert analyse. Det er lite sannsynlig at
det er ballongkateteret i seg selv som er arsak til lengre varighet, heller at kvinner med
ballong hadde en mer umoden cervix enn de som ikke hadde det. Bishop score (mean) var
3,91 i gruppe 1, sammenlignet med 3,33 i gruppe 2, forskjellen var signifikant (p=0,024).
Kvinner med ballongkateter ville trolig brukt lenger tid fra forste misoprostol-tablett til
forlgsning enn dersom de ikke hadde fatt ballongkateter. Flere kvinner i gruppe 2 fikk
ballongkateter, og man kan tenke seg at effekten var starre for flere kvinner i gruppe 2 enn i
gruppe 1. Dersom ingen var blitt indusert med ballongkateter, kan man se for seg at forskjell i

varighet mellom gruppene kunne vert starre.

| den bivariate analysen var gkende Bishop score assosiert med kortere varighet av
induksjonsforlgpet, men effekten var ikke lenger til stede i justert analyse. Det kan veare at
forskjellen i BMI gjenspeiler forskjellen i Bishop score, og at det ikke er forskjell i BMI i seg
selv som er arsak til forskjellen i varighet mellom gruppene, men BMIs assosiasjon med
cervix’ modenhet. Forskning viser at fedme hos farstegangsfedende kan veere assosiert med
lavere Bishop score til termin (Little et al., 2019; Zelig, Nichols, Dolinsky, Hecht &
Napolitano, 2013) og et darligere utgangspunkt for vellykket induksjon. Det kan samsvare
med forskning som viser at kvinner med overvekt og fedme har starre risiko for a ga overtid
(Arrowsmith et al., 2011; Bogaerts et al., 2013; Denison, Price, Graham, Wild & Liston,
2008; Stotland et al., 2007). | dette materialet hadde kvinner i gruppe 2 tre dager kortere
median varighet av svangerskapet ved induksjon sammenlignet med gruppe 1, en forskjell
som ikke var signifikant (p=0,333). Det er vanskelig a vurdere om det er en klinisk relevant
forskijell. Forskijellen i Bishop score kan gjenspeile at kvinnene i gruppe 2 trengte lenger tid pa

a modnes, slik forskning ogsa antyder, men det kan ikke sees bort fra at kvinnene i gruppe 2
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hadde hatt hgyere Bishop score dersom de ble indusert 3 dager senere. Det ma ogsa tas med i

betraktningen at det er knyttet maleusikkerhet til Bishop score, da det er et subjektivt mal.

Tidligere forskning har vist at kvinnens alder kan veere assosiert med fgdselens varighet
(Greenberg et al., 2007), og flertallet av studier om BMI og varighet av indusert fgdsel som
justerte for konfunderende variabler, justerte for mors alder (Carlhall et al., 2019; Ellekjaer et
al., 2017; Ferrazzi et al., 2018; Lassiter et al., 2015) | dette materialet hadde kvinnens alder
ingen innvirkning pa varighet, verken i ujustert eller justert analyse, og det var heller ingen
signifikant forskjell mellom gruppene i alder (p=0,228). Det ble gjort en regresjonsanalyse
uten mors alder i modellen, det ble ingen vesentlig endring i hazard ratio for varighet for BMI
over eller under 25, eller for de andre konfunderende variablene.

5.4 Diskusjon av sekundeerutfall

Studien hadde to sekundzre utfallsmal. Det var gnskelig a se om det var forskjell mellom

gruppene i totaldose misoprostol, og i forlgsningsmetode.

Studien viste at kvinner med overvekt og fedme fikk hgyere totaldose misoprostol enn
kvinner med normal vekt, men forskjellen var ikke signifikant (p=0,060). Teoretisk kunne
man anta at forskjellen ville veert starre. Som nevnt i kapittel 2.3.3 antyder «Veilederen» at
misoprostol metaboliseres darligere ved oral enn vaginal dosering hos overvektige kvinner
(Oppegaard et al., 2020, s. 10). | deres metaanalyse fant Ellis et al. (2019, s. 1) at kvinner med
fedme fikk hgyere totaldose prostaglandiner, men flere studier i metaanalysen omhandler ikke
misoprostol. Lassiter et al. (2015, s. 3002) fant at kvinner med fedme fikk mer vaginal
misoprostol, mens Maged et al. (2018, s. 47) fant lik dosering uavhengig av BMI-gruppe. Det
er ikke identifisert studier som analyserer dette utfallet for kvinner indusert kun med oral
misoprostol. En arsak til at det ikke var starre forskjell i mengde misoprostol, kan vare at
flere i gruppe 2 enn i gruppe 1 startet induksjon med ballongkateter. Man kan tenke seg at
modningsprosessen allerede hadde startet, slik at disse hadde behov for mindre misoprostol

enn dersom de ikke fikk ballongkateter.

| denne studien var det signifikant flere kvinner i gruppe 1 (70%) enn i gruppe 2 (49%) som
fadte spontant vaginalt (p=0,040). Dette er i trad med tidligere forskning fra OUS, som
analyserte forlgsningsmetode opp mot BMI (Pettersen-Dahl, Murzakanova, Sandvik & Laine,

2018, s. 214). Det var ikke signifikant forskjell mellom gruppene nar det gjaldt operativ

43



vaginal forlgsning (p=0,144) og keisersnitt (p=0, 296), selv om det for begge
forlgsningsmetodene var 10% flere i gruppe 2 enn i gruppe 1. At ikke forskjellen var
signifikant ogsa for de to siste forlgsningsmetodene kan skyldes at det ikke var tilstrekkelig
mange deltagere inkludert (Skovlund & Vatn, 2008, s. 270). Det var totalt 28 kvinner (15%)
som ble forlgst med operativ vaginal forlgsning og 39 kvinner (21%) som ble forlgst med

keisersnitt.

Tidligere forskning, ogsa fra Skandinavia, slar fast at risikoen for operativ forlgsning er gkt
for kvinner med overvekt og fedme, bade ved spontane og induserte fadsler (Bergholt, Lim,
Jorgensen & Robson, 2007; Dalbye, Gunnes, et al., 2020; Heslehurst et al., 2008; Roos,
Sahlin, Ekman-Ordeberg, Kieler & Stephansson, 2010).

Ikke-skandinaviske studier som er beskrevet i oppgaven med varighet av induksjonsforlgpet
som utfall (Dammer et al., 2018; Lassiter et al., 2015; Pevzner, Powers, et al., 2009), bekrefter
funn i var studie om at andelen kvinner som forlgses med akutt keisersnitt etter induksjon er

lav i Norge sammenlignet med internasjonale tall (Betran et al., 2016, s. 5).

5.5 Diskusjon av metode

Validitet handler om studien maler det den er ment & male (Thelle & Laake, 2008, s. 309). Det
finnes flere typer validitet, disse er begrepsvaliditet, intern validitet og ekstern validitet
(Benestad & Laake, 2008, s. 135). Intern validitet handler om resultatene er gyldige for
utvalget vi studerer, og ekstern validitet handler om vi kan generalisere funnene vare til andre
(Svensson et al., 2007, s. 63). Starrelse og egenskaper ved utvalget har innvirkning pa
validiteten, og blir her diskutert.

Begrepsvaliditet er knyttet til gyldigheten av selve begrepet vi studerer (Benestad & Laake,
2008, s. 135), altsd BMI og varigheten av induksjonsforlgpet, og disse begrepene blir videre
diskutert. Til slutt blir den statistiske validiteten vurdert. Det handler om hvorvidt studien har
brukt riktige tester og effektmal, unngar a gjare type 1 eller type 2-feil, og har justert for
riktige konfunderende variabler (Benestad & Laake, 2008, s. 137; Laake et al., 2007, s. 41).
Vi drafter ogsa valg av regresjonsanalyse og av konfunderende variabler.

44



5.5.1 Studiens utvalg og intern og ekstern validitet

Vi valgte a inkludere kun kvinner i Robson gruppe 2a for & gjere gruppen sa homogen som
mulig. Fadselsforlgpet hos kvinner med tidligere keisersnitt, barn i seteleie/skraleie, tvillinger
og premature (Robson grupper 5, 6, 8, 9 og 10) skiller seg fra fadselsforlgpet hos kvinner i
Robson gruppe 2a (Robson, Hartigan & Murphy, 2013, s. 303). Flere andre studier om
varighet av induksjon og fadsel har ogsa ekskludert kvinner i disse Robson-gruppene
(Dammer et al., 2018; Ellekjaer et al., 2017; @stborg et al., 2017).

Vi valgte a ekskludere 79 kvinner indusert med misoprostol vaginalinnlegg (Misodel ®), som
har gatt ut av produksjon, og et fatall kvinner (< 16) som fikk vaginal misoprostol (Cytotec
®). Ved a inkludere alle, ville vi fatt et stgrre utvalg og sterre styrke.

Dersom vi likevel gnsket a differensiere mellom oral og vaginal administrasjon, kunne vi
valgt & gjgre separate analyser, men det ble vurdert til & veaere utenfor var problemstilling.
Bakgrunnen for & kun analysere kvinner indusert med oral misoprostol, var & gjgre gruppene
sd sammenlignbare som mulig, noe som styrker studiens interne validitet. Det var ogsa et
gnske om a tette et kunnskapshull, da vi ikke har identifisert studier som analyserer kvinner
indusert med oral misoprostol og BMI. Dette valget vil likevel svekke generaliserbarheten til

kvinner som ikke blir indusert med oral misoprostol, og dermed ekstern validitet.

Observasjonsstudier er multifaktorielle og deltakerne er ikke randomisert til den ene eller
andre gruppen (Benestad & Laake, 2008, s. 124). Dette er en svakhet ved alle
observasjonsstudier, ogsa denne, og svekker den interne validiteten. Ved & ha strengere
eksklusjonskriterier og forsgkt a fierne effekten av variabler man tenker pavirker utfallet,
kunne studien veert styrket. Enkelte studier har gjort det (Ferrazzi et al., 2018; Maged et al.,
2018).

Det var sma forskjeller mellom gruppene i variabler relatert til bakgrunn, men pa grunn av feil
i andel kvinner med pre-eklampsi/hypertensjon som helseproblem, trekker vi ingen
konklusjoner vedrgrende denne variabelen. Forskjellen i andel med preeklampsi/hypertensjon
som induksjonsarsak var ikke signifikant (p=0,066), men det var flere i gruppe 2 (28%) enn i
gruppe 1 (15%). Preeklampsi som arsak til induksjon kan veere assosiert med gkt risiko for
keisersnitt (Kim, Cheng, Delaney, Jelin & Caughey, 2010), noe som kan ha hatt innvirkning
pa varighet av induksjonsforlgpet. Pa den andre siden viste tidligere forskning fra OUS
(Pettersen-Dahl et al., 2018, s. 216) at risiko for akutt keisersnitt hos induserte kvinner kun

var assosiert med pre-eklampsi for flergangsfedende. Selv om forskjellen mellom gruppene
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var sma, og ikke signifikante, kan vi ikke se bort fra at forskjellen kan ha skapt

seleksjonsskjevhet som kan ha pavirket resultatet.

For & fa en mer sammenlignbar populasjon kunne man vurdert & inkludere pa
induksjonsgrunn. Arrowsmith et al. (2011) valgte & bare inkludere kvinner indusert pga.
overtid. En annen av gruppene som man kunne vurdert a ekskludere var kvinner indusert
grunnet vannavgang. Det fremkommer ikke av datamaterialet hvor lang tid det gikk fra
vannavgang til induksjon, men for flertallet avventes vanligvis induksjon i pavente av
spontane rier. Disse kan tenkes a ha et «forsprang» i induksjonsforlgpet, da dette er en av
matene fadselen kan starte pa (Blix, 2010b, s. 400), og det var derfor ikke uventet at denne
variabelen var assosiert med redusert varighet av induksjonsforlgpet. Datamaterialet i denne

studien var for lite til & kunne ta slike valg.

Det kan ikke utelukkes at kvinner med overvekt og fedme behandles annerledes under fgdsel
enn kvinner med normalvekt. Det er viktig & veere klar over denne potensielle skjevheten som
kan gi utslag begge veier nar det gjelder varighet. Pa den ene siden kan det tenkes at
jordmadre og leger er mer oppmerksomme pa fremgang hos disse kvinnene, fordi de pa
gruppeniva har hgyere risiko, og personalet gjar flere tiltak for a fa fremgang. Pa den andre
siden kan det tenkes at disse kvinnene for eksempel overvakes med CTG/STAN pa et
tidligere tidspunkt pa grunn av flere risikofaktorer, og dermed blir mindre mobile, noe som

kan veere mindre gunstig for fremgang i fadsel (Blix, 2010a, s. 397).

Ifolge OUS’ prosedyrer var BMI ikke en faktor som skulle tas hensyn til i valg av
induksjonsmetode. Sa langt vi vet var det heller ingen kultur ved avdelingen for seerskilt

preferanse av induksjonsmetode pa bakgrunn av kvinnens BMI.

Alle kvinner i studien fulgte samme induksjonsprotokoll, og praksis for gjennomfgring av
induksjon vil i liten grad variere. Tilneermet samtlige av de induserte i perioden ble inkludert i
den opprinnelige studien, 92% fra Robson gruppe 2a. Dette, samt at alle data er samlet fra
samme fgdeklinikk, er en styrke for intern validitet.

Utvalgsskjevhet/seleksjonsskjevhet kan oppsta dersom utvalget ikke er representativt for
populasjonen, da vil resultatene ikke veere gyldige for andre. Dette pavirker ekstern validitet
(Laake et al., 2007, s. 41). Utvalget kvinner i denne studien er hentet fra Oslos
fedepopulasjon. Den prosentvise andelen kvinner i gruppe 2 (31,3%) er nesten
sammenfallende med andelen kvinner med pregravid BMI >25 pa nasjonalt niva (35,4%)
(Folkehelseinstituttet, 2020). Andelen kvinner indusert i Oslo i 2018 var 24,5%, dette var

46



tilnsermet andelen induserte pa landsbasis som var 23,8%. Oslos fadepopulasjon skiller seg
fra resten av landet ved at fgrstegangsfagdende har hgyere alder, og en hgyere andel er fadt
utenfor Norge. Etnisitet var ikke en variabel i materialet, og det er derfor ikke grunnlag for a
si om det kan ha pavirket resultatet. Alder er assosiert med lenger varighet av fadsel
(Greenberg et al., 2007). | dette materialet ser alder ikke ut til & pavirke varigheten, og det er
heller ingen signifikant forskjell i alder mellom gruppene. Det kan likevel ikke utelukkes at
studier pa en yngre populasjon ville gitt et annet resultat. Vi mener at resultatene er

generaliserbare til kvinner indusert med oral misoprostol i Norge ogsa utenfor Oslo.

5.5.2 Begrepene BMI og varighet av induksjonsforlgpet

Det kan stilles sparsmal om gyldigheten av pregravid BMI som et mal pa overvekt og fedme
hos kvinner ved induksjon, men per i dag ser dette ut til & vaere det mest brukte.
Maleusikkerhet for kvinnens vekt og hgyde, og dermed BMI, er til stede, og vanskelig a
unnga. Disse opplysningene registreres vanligvis pa bakgrunn av verdier kvinnen selv oppgir,
eller de males pa svangerskapskontrollene, og kan derfor ikke etterprgves. Pregravid BMI
eller BMI ved svangerskapets start regnes ut enten fra kvinnens vekt fgr hun ble gravid, eller
vekt ved farste svangerskapskontroll. Det kan ikke utelukkes informasjonsskjevhet i denne
variabelen, blant annet fordi vekt er et sensitivt tema. Det kan tenkes at egen-rapportert vekt i
starre grad har feilmarginer hos kvinner med overvekt og fedme enn for kvinner med normal

vekt, slik at noen kan ha blitt registrert i feil gruppe.

Flere studier har brukt BMI ved induksjon istedenfor pregravid BMI ved analyser av varighet
av induksjonsforlgpet eller fadsel (Dammer et al., 2018; Ferrazzi et al., 2018; Lassiter et al.,
2015; Maged et al., 2018; Pevzner, Powers, et al., 2009; Roloff et al., 2015). Det ble ogsa
vurdert for denne studien, men da det var henholdsvis 17 og 16 missing i variabelen BMI ved
induksjonsstart, og materialet var lite, var det viktig & ikke miste statistisk styrke. Pregravid
BMI virker ogsa a vaere mer valid enn BMI ved induksjon, da det ikke finnes egne BMI-
kurver for gravide. Vi valgte derfor & bruke variabelen pregravid BMI, slik Carlhall et al.
(2019), Ellekjaer et al. (2017) og Arrowsmith et al. (2011) gjorde.

De studiene om BMI og varighet av indusert fgdsel som denne studien har vurdert funnene
opp mot, har delt kvinnene inn i 3 eller flere BMI-kategorier. Det ble ogsa vurdert for denne
studien. Det ville veert interessant & se om det var forskjeller i varighet av induksjonsforlgpet

mellom kvinner med overvekt og fedme, noe flere studier konkluderte med (Arrowsmith et
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al., 2011; Dammer et al., 2018; Ferrazzi et al., 2018; Lassiter et al., 2015; Maged et al., 2018).
Pa bakgrunn av dette ble noen analyser utfgrt med kvinnene inndelt som normalvektige (BMI
18,5-24,9), overvektige (BMI > 25-30) og med fedme (BMI >30). Antallet kvinner i hver
kategori ble da henholdsvis 125, 36 og 21. Tabell 1 og 2 ble laget med 3 kategorier, og
primearutfallet tid fra induksjons-start til forlasning ble analysert med Kruskal Wallis-test,
Kaplan-Meier-analyse og Cox regresjonsanalyse. Disse analysene er ikke presentert i
oppgaven. Det ble underveis besluttet & ga bort fra denne inndelingen, da antallet kvinner i de
to hgyeste BMI-kategoriene var fa, og det ble vanskelig a analysere dataene da flere celler
fikk under 5 kvinner i hver kategori. | tillegg krysset linjene hverandre ved Cox
regresjonsanalyse, vurdert ved visuell inspeksjon av “log minus log”-kurven, og analysen brat
forutsetningen “the proportional hazard assumption” (IBM, 2020; Veiergd & Laake, 2007, s.
125). Et resultat av disse analysene som bekreftet en manglende lineer sammenheng mellom
BMI og varighet, var at det var kvinnene med overvekt som hadde lengst varighet og starst
andel keisersnitt sammenlignet med kvinner med normalvekt og fedme. Studien skulle gjerne
hatt stort nok utvalg til a dele kvinnene inn i 3 BMI-kategorier, dette hadde veert mer i trad

med annen forskning, og styrket studiens generaliserbarhet.

Maleusikkerhet for primeerutfallet, varighet av induksjonsforlgpet, er til stede. Tidspunkt for
farste tablett og tidspunkt for fadsel er vanligvis ngyaktig registrert. Derimot var det ikke
mulig & kvalitetssikre denne variabelen ved & undersgke kvinnenes journaler og korrigere for
eventuelle registreringsfeil og pauser i prosessen. Fra klinikken er det kjent at dette kan veere
pauser foretatt pa grunn av fade -og operasjonsavdelingenes kapasitet, tidspunkt pa dagnet,
hyppige uteruskontraksjoner og andre arsaker. Dette svekker validiteten av begrepet varighet

av induksjonsforlgpet.

Det var heller ikke mulig a analysere forskijellige faser av fgdselen. Det ville vert interessant
for & kunne vurdere vare funn opp mot andre studier som har analysert forskjellige faser av
induksjonsforlgpet. En fordel med a analysere den totale varigheten sammenlignet med
varighet av fadselens forskjellige faser, er at man da har det ngyaktige tidspunktet for start av
induksjonen, mens overgang fra en fase til en annen kan vare vanskelig a definere eksakt. En
er da avhengig av den enkelte jordmor eller leges subjektive vurdering ved
vaginalundersgkelse og definisjon av kvinnens rier. Slike utfordringer er kjent fra andre

studier pa fadselens varighet (Vahratian et al., 2006, s. 74).
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5.5.3 Statistiske metoder og handtering av keisersnitt i analysene

Styrken i de statistiske testene er avhengig av stgrrelsen pa utvalget (Skovlund & Vatn, 2008,
s. 270). Utvalget i denne studien kom fra et datasett samlet inn til et annet formal. Omfanget
ble begrenset av dette og inklusjons -og eksklusjonskriterier og frafall beskrevet i flytskjemaet
i kapittel 3.2. Det ble derfor ikke foretatt en styrkeberegning. Dette svekker den statistiske
validiteten (Benestad & Laake, 2008, s. 136). Lavt antall kan gi risiko for type 2-feil, altsa at
det ikke er tilstrekkelig mange deltagere inkludert til & oppdage en signifikant forskijell
(Skovlund & Vatn, 2008, s. 270).

Statistiske analyser var nytt for oss begge. Vi har blitt kjent med analysemetoder underveis,
og den opprinnelige analyseplanen har blitt justert etter hvert som vi ervervet ny kunnskap
Ved a gjare analyser pa denne maten, star man i fare for & justere analysene i retningen man
gnsker. Vi har pravd a veere dette bevisst i prosessen. Overlevelsesanalyse er komplisert, og
da ingen av oss har statistisk bakgrunn, kan vi ha oversett viktig informasjon som en
statistiker ville fanget opp. For & minimere sjansene for dette, ble utfarelsen av
overlevelsesanalyse, og formidling av resultatene fra disse, kvalitetssikret i mgte med
statistiker ved “Statistisk poliklinikk”” pa Ahus. Analysene er ogsa diskutert med PhD-student
I helsefag.

Parametriske tester for varighet av induksjonsforlgpet ble vurdert, men ble forkastet da
varighet av induksjonsforlgpet ble vurdert & ikke veaere normalfordelt. Dette kan leses ut av
histogrammene i kapittel 3.4.4. Vahratian et al. (2006, s. 76) skriver at dette er et vanlig funn
ved analyser av varighet av fgdsel, da varighet av fadsel ofte er skjevfordelt med hale til

hayre, fordi fedsler med lang varighet forskyver kurven.

Det ble videre gjort ulike tester og vurderinger for & beslutte valg av analysemetode for
regresjonsanalyse. Variabelen pregravid BMI var opprinnelig en kontinuerlig variabel, og det
ble laget et scatterplott som viste liten eller ingen linezr korrelasjon mellom variablene BMI
og varighet av induksjonsforlgpet. Dette ble bekreftet med korrelasjonsanalyse som viste
svakere sammenheng enn anbefalt for lineer regresjonanalyse (Field, 2013, s. 309-316;
Pallant, 2016, s. 159). Kruskal Wallis-test med kvinnene inndelt i 3 grupper etter BMI
bekreftet manglende lineer sammenheng, og lineaer regresjonsanalyse ble forkastet. Disse

analysene er ikke presentert i oppgaven.
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Logistisk regresjon ble vurdert. Da matte utfallsvariabelen varighet i fadsel kategoriseres,
eksempelvis som varighet < 24 timer, 24-48 timer og > 48 timer. Vi gnsket ikke a gjare det,

da kontinuerlige variabler ble ansett som mer klinisk relevant.

Flere studier med varighet av fadsel som utfall har brukt overlevelsesanalyse (Carlhall et al.,
2019; Ellekjaer et al., 2017; Ferrazzi et al., 2018; @stborg et al., 2017). Metoden krever ikke
normalfordeling, og er en anbefalt metode for utfallet tid. Overlevelsesanalyse har ogsa
mulighet til & behandle ufullstendig observerte tider, som keisersnitt (Aalen, 2018 kap. 13).
Av disse arsakene brukte vi Kaplan-Meier-metode og Cox regresjonsalyse. Som nevnt i
kapittel 2.5.2, er keisersnitt handtert statistisk forskjellig i studier om varighet av indusert
fadsel (Vahratian et al., 2006, s. 75) peker pa at det er viktig & ikke ekskludere kvinner med
keisersnitt nar man analyserer tid i1 fodsel. Kvinner som foder vaginalt er “the survivors”, og
ved a fjerne kvinner med keisersnitt fra analysene reduseres generaliserbarheten. Vi gjorde en
subgruppe-analyse av varigheten for kvinner med vaginal forlgsning og kvinner forlgst med
keisersnitt med Mann Whitney U-test, for & synliggjgre subgruppenes innvirkning pa
varigheten. Vi fant at kvinner med keisersnitt i begge grupper brukte lenger tid enn kvinner
med vaginal forlgsning. Det ble derimot ikke gjort analyser for & undersgke om kvinnene med

keisersnitt skilte seg fra kvinnene som fgdte vaginalt.

Carlhall et al. (2019, s. 670) valgte a ekskludere kvinner med keisersnitt far de gikk i aktiv
fadsel, og sensurere kvinner med keisersnitt i aktiv fadsel. Ellekjaer et al. (2017, s. 2)
analyserte kun den aktive fasen av fadselen, og sensurerte kvinner med keisersnitt. En norsk
studie om varighet av aktiv fadsel, sensurerte bade kvinner med operativ vaginal forlgsning
og keisersnitt @stborg et al. (2017, s. 122). Ferrazzi et al. (2018, s. 153) sensurerte kvinner

med keisersnitt i analysene om varighet fra induksjon til aktiv fadsel.

Det kan argumenteres for at det ikke var riktig & inkludere alle kvinner med keisersnitt i
analysene, og at kvinner som ble forlgst med keisersnitt fordi de ikke kom i gang med rier
burde veert ekskludert. Vi kunne ikke undersgke hvilke kvinner som eventuelt skulle veert
ekskludert. Variabelen “mislykket induksjon” som arsak til keisersnittet sier ikke nar i
forlapet keisersnittet ble utfart. Denne koden brukes ogsa ved keisersnitt utfart etter start av
fedsel. Utfordringen med manglende kunnskap om hvorvidt keisersnitt ble utfgrt fordi
kvinnen ikke startet med rier, ville vart til stede ogsa ved bruk av andre analysemetoder, men

det er en svakhet ved studien.
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Det var bare 0,29 timer forskjell i median varighet mellom gruppene for kvinner forlgst
vaginalt, men varigheten for disse kan ikke generaliseres til kvinner med keisersnitt, og gir et
ufullstendig bilde. Kvinner med keisersnitt hadde betydelig innvirkning pa varigheten. | Cox
regresjonsanalyse er “hendelsen” vaginale forlgsninger. Kvinner forlgst med keisersnitt faller
fra underveis, men inkluderes i analysene frem til keisersnittet utfgres. Vi kunne valgt a
ekskludere keisersnitt helt fra analysene, eller inkludere dem i analysene pa like vilkar. Da det
er usikkert nér kvinnene med keisersnitt ville ha fedt om forlepet ikke ble “avbrutt” av et

keisersnitt, mener vi Cox regresjonsanalyse var riktig.

Skovlund (2018, s. 2) skriver at ved bruk av overlevelsesanalyse, er det en viktig antagelse at
pasienter som sensureres har samme prognose som de som blir med videre. Likevel blir denne
antagelsen ikke alltid oppfylt. | denne masteroppgaven er det 10% flere som forsvinner, altsa
blir forlgst med keisersnitt, i gruppe 2 enn i gruppe 1, og forskning pa kvinner med BMI > 25
og okt risiko for keisersnitt ved induksjon bekrefter en slik forskjell i prognose (Roos et al.,
2010, s. 1005). Denne skjevheten vil etter vart syn imidlertid ha innvirkning pa resultatet ogsa
ved andre analysemetoder. Skovlund (2018, s. 2) anbefaler a lgse denne skjevheten ved a
gjere en sensitivitetsanalyse, altsa undersgke hvordan konklusjonen blir pavirket av en
endring i et metodevalg eller en forutsetning. Dette er ikke gjort pa grunn av oppgavens

omfang.

Det hadde veert gnskelig a fa forskjellen mellom gruppene oppgitt i timer ogsa i justerte
analyser. Cox regresjonsanalyse analyserer ikke dette, men derimot risikoen (hazard ratio) for
a fade pa ethvert tidspunkt i forlgpet, og forskjellen i sannsynlighet for a fade er illustrert i

overlevelseskurver.

5.5.4 Valg av konfunderende variabler

Denne studien valgte bade teoretisk og empirisk tilnerming til konfunderende variabler, og
gjorde et utvalg basert pa hvilke variabler som hadde hgyest assosiasjon med varighet av

induksjonsforlgpet.

Det er relevant a diskutere om de fire konfunderende variablene som ble valgt, PROM,
ballongkateter, Bishop score og mors alder, var de riktige variablene a justere for. Som
skrevet i kapittel 3.4 skal en konfunderende variabel ha sammenheng med eksponeringen og

utfallet, men ikke vare en effekt av verken eksponeringen eller utfallet.
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Carlson et al. (2015, s. 7) viser til forskning om at Leptin, som produseres i fettvev, kan
hindre svekkelsen av fosterhinner og dermed hindre spontan vannavgang. Det var ferre i
gruppe 2 som ble indusert pa grunn av PROM (ikke signifikant, p= 0,097), og flere som fikk
utfart amniotomi. At feerre i gruppe 2 ble indusert pa grunn av PROM, kan veere en av flere
arsaker til at signifikant flere i denne gruppen ble indusert med ballongkateter (p=0,009), da

dette ifalge prosedyrer hgsten 2018 ikke skulle settes pa kvinner med PROM.

Little et al. (2019) og Zelig et al. (2013) har vist at fedme hos fagrstegangsfadende kan veere
assosiert med umoden cervix og lavere Bishop score til termin. Assosiasjonen er ikke
beskrevet mellom lavere Bishop score og overvekt. Var masteroppgave analyserer kvinner
med overvekt og fedme sammen i gruppe 2, av disse hadde 37% fedme. Gruppe 2 hadde
signifikant lavere Bishop score (p=0,024) ved induksjonstidspunktet. Det kan diskuteres om
bade PROM, ballongkateter og lav Bishop score kan vere en indirekte effekt av hay BMI.
Ved mer vektlegging pa forskning som antyder at kvinner med fedme har endret fysiologi ved
modning av cervix og start av fadsel, kunne vi valgt andre konfunderende variabler. Da
forskningen vi har lest ikke undersgker eller viser denne sammenhengen hos kvinner med
overvekt, samt at vi har funnet lite forskning pa dette, mener vi vare valg av konfunderende
variabler var riktige. Flere studier har valgt a justere for en eller flere av disse variablene
(Dammer et al., 2018; Maged et al., 2018), og Carlhall et al. (2019, s. 676) hadde gnsket

muligheten for & justere for Bishop score. Dette styrker vart valg av konfunderende variabler.

En annen grunn til & utelukke en eller flere av disse tre konfunderende variablene, er
sammenhengen variablene kan ha pa hverandre. Hgy Bishop score og PROM vil utelukke
induksjon med ballongkateter. Spontan vannavgang kan noen ganger ha sammenheng med
hayere Bishop score enn om vannet ikke har gatt. Dette ble diskutert, og korrelasjonsanalyse
mellom alle konfunderende variabler ble gjort. Denne viste at ingen hadde for hagy korrelasjon
seg imellom, og teoretisk kunne alle legges inn som konfunderende variabler. Bade
gjennomgatt forskning og klinisk erfaring viser at disse variablene hver for seg har
sammenheng med varighet. Da de i tillegg hadde hgy statistisk sammenheng med varighet i

datamaterialet, valgte vi a inkludere dem.

En lignende studie kunne forsgkt a eliminere den konfunderende effekten av variablene ved a
ha strenge eksklusjonskriterier, og slik undersgkt kvinner som var mest mulig like nar det
gjaldt modenhet av cervix. Med et stgrre materiale kunne det ogsa vert aktuelt & ekskludere
kvinner med PROM, slik Dammer et al. (2018) gjorde. Forskning viser kortere varighet av
indusert fadsel med dette som induksjons-arsak. (Brusati et al., 2017, s. 508; @stborg et al.,
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2017, s. 124). Materialet var heller ikke stort nok til & vurdere alle konfunderende variabler
som muligens kunne ha sammenheng med varigheten. For eksempel ble ikke
hypertensjon/preeklampsi som indikasjon for induksjon vurdert som en potensiell
konfunderende variabel, selv om denne er assosiert med BMI, og det teoretisk kan tenkes at
denne variabelen kan veere assosiert med varighet til forlgsning med akutt keisersnitt. En
norsk studie fra OUS som inkluderte bade spontane og induserte fadsler, fant denne
assosiasjonen, men bare for flergangsfedende (Pettersen-Dahl et al., 2018, s. 216). Ingen
studier vi har lest justerer for denne variabelen. Det ble vurdert & ha med variabelen
“fadselsvekt”, da flere studier om BMI og varighet av indusert fodsel justerte for denne i
regresjonsanalyser (Carlhall et al., 2019; Ellekjaer et al., 2017; Maged et al., 2018). Det var
imidlertid ingen forskjell mellom vare grupper i denne variabelen, og den hadde liten

sammenheng med varighet i korrelasjonsanalyser og bivariate analyser, og ble valgt bort.

Med et starre materiale hadde det ogsa veert mulig a differensiere variabler som av hensyn til
anonymisering og av metodiske arsaker matte slas sammen til sterre kategorier. Bishop score
ble eksempelvis forsgkt inndelt i bade 3 og 4 kategorier, da dette ble vurdert som klinisk

relevant. Det ble tydeligere hvor forskjellen i Bishop score mellom gruppene 13, men antallet

kvinner ble for lavt.

Det var ingen forskjell i andelen kvinner som fikk epidural i de to gruppene, men i gruppe 2
var det 9% flere som fikk oxytocin og 20% flere fikk utfgrt amniotomi. Nar det gjelder bade
oxytocin og amniotomi er det uklart pa hvilken indikasjon og nar i forlgpet dette er utfert.
Epidural, amniotomi og tilfgrsel av oxytocin ble ikke identifisert som konfunderende
variabler i denne studien, da langsom fremgang i seg selv kan veere arsak til disse
intervensjonene. Det er et valg ogsa andre studier om fremgang eller varighet av fgdsel har
gjort (Dalbye, Blix, et al., 2020, s. 3; @stborg et al., 2017, s. 122). Som beskrevet over, skal
den konfunderende variabelen ikke veere en effekt av utfallet. Det er imidlertid ikke alle
studier som har vurdert det slik, og noen har inkludert bade epidural og oxytocin som

konfunderende variabler i sine analyser (Ellekjaer et al., 2017).

Oppsummert ser vi at studien har begrensninger. A bruke datasett samlet inn til annet formal
viste seg a ha flere utfordringer. Datasettet inneholdt mye informasjon som ikke var aktuelt
for studien, men manglet informasjon vi gnsket. Informasjonsskjevhet kan oppsta dersom
feilinformasjon blir registrert (Laake et al., 2007, s. 41), noe vi ikke kunne kontrollere. Det gir
lav validitet spesielt for variabelen “varighet”. Kvinner forlgst med keisersnitt for de fikk rier
kunne ikke ekskluderes. Det lave antallet kvinner pavirket statistisk validitet i form av
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begrensning i tilgjengelige analysemetoder, muligheten til strengere inklusjonskriterier, lav
styrke og risiko for type 2-feil, og valg og behandling av konfunderende variabler. Dette har
begrenset studiens interne og eksterne validitet, og reliabilitet, altsd om en gjentatt studie ville

ha kommet frem til samme resultat.

Studiens styrker er at data ble innhentet fra en fgdeavdeling med samme induksjonsprotokoll,
uten kjente skjevheter i rekruttering eller behandling av kvinnene. Analysemetoder og
hvordan keisersnitt skulle inkluderes i analysene ble grundig vurdert. Alle tilhgrte samme
Robson gruppe, ble indusert med samme medikament, noe som reduserer utvalgsskjevheten

sammenlignet med lignende studier.

5.7 Implikasjoner for praksis og videre forskning

Funn i denne studien trekker i retning av at kvinner med overvekt og fedme brukte lenger tid
pa induksjonsforlgpet, og fikk hgyere totaldose oral misoprostol. Funnene er imidlertid ikke
signifikante, og studien har begrensninger. Denne studien har derfor ikke klare implikasjoner
for praksis.

Vi tenker likevel at dersom det er forsvarlig av andre hensyn, kan man vurdere & gi kvinner
med overvekt og fedme mer tid i induksjonsforlgpet. Det er viktig at forventningene til
fremgang og varighet av induksjonsprosessen blir individuelt tilpasset, for & unnga

ungdvendige intervensjoner.

Mange faktorer virker inn pa varighet av indusert fadsel, ogsa flere som er vanskelige a male.
For & fa generaliserbare resultater bgr utvalget i en senere studie om varighet vere stort, og
data samles inn for studiens formal, slik at data kan kvalitetssikres og det kan gjeres
styrkeberegning. Kvinnene bar analyseres i flere BMI-kategorier, eller man kunne vurdere a
analysere BMI som kontinuerlig variabel. Konfunderende variabler med innvirkning pa
kvinnenes modenhet endret resultatet i justerte analyser fra signifikant til ikke-signifikant, og
nar det gjaldt modenhet av cervix var det signifikante forskjeller mellom gruppene. Vi har
derfor stilt oss sparsmalet om forskijell i varighet for kvinner med hgy BMI egentlig handlet
om forskjell i modenhet? Dette er et spgrsmal vi mener er interessant for videre forskning.
Kanskje kunne dette vert lgst i en fremtidig studie ved & ha strenge inklusjonskriterier ved a

kun inkludere kvinner med lav Bishop score som fikk ballongkateter.
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Denne studien gnsket a dekke et kunnskapshull, da vi ikke identifiserte norske studier om
BMIs innvirkning pa varighet av fadselsforlgpet hos kvinner indusert med oral misoprostol.
Pa grunn av studiens begrensninger kan vi ikke trekke en klar konklusjon, og vi mener at mer
forskning trengs bade om varighet av induksjonsforlgpet og optimal dosering av oral

misoprostol til kvinner med overvekt og fedme.
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6.0 KONKLUSJON

Denne historiske kohortstudien hadde til hensikt a undersgke om det var forskjell i varigheten
av induksjonsforlgpet mellom kvinner med normal vekt og kvinner med overvekt og fedme
nar fadselen ble indusert med oral misoprostol. Det kan ikke trekkes klare konklusjoner fra
denne studien, men resultatet trekker i retning av at kvinner med overvekt og fedme brukte
lenger tid. I studien brukte disse kvinnene lenger tid i alle analyser. Forskjellen var imidlertid
ikke signifikant verken i ujustert analyse med alle kvinner inkludert, eller i justert analyse der
kvinner forlgst med keisersnitt ble sensurert. Forskjellen i varighet mellom gruppene kan vaere

tilfeldig eller skyldes andre faktorer enn forskjell i BMI.

Det var forskjell i total dose misoprostol gitt, men forskjellen var ikke signifikant. Det var

signifikant flere som fgdte spontant vaginalt.
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Vedlegg 1

= Induksjon av fgdsel @

1. Endringer siden forrige versjon ®

Oktober: Oppdatert vedlegg.
September 2020: Fgdeavdelingen Ulleval: Endret avsnitt om pasientlogistikk.

Mai 2020: Fgdeavdelingen Ulleval: Nytt telefonnummer for timeavtale ved planlagte
induksjoner. Se ansvar, og nederste pkt. 4.

2. Hensikt og omfang ®

Induksjon av fgdsel bgr foretas nar fordelene for mor eller barn er stgrre, og risikoen
mindre, enn ved a fortsette svangerskapet.

Prosedyren gjelder ikke for igangsettelse av fgdsel der fosteret er dgdt intrauterint, eller ved
provoserte aborter.

3. Ansvar ®
Ansvar for gjennomfgring av prosedyre: Lege og jordmor ved Fgdeavdelingen
Ansvar for oppdatering av prosedyre: Avdelingsleder.

Ansvar for induksjonslisten: Fordeles ved timeavtale pa induksjonstelefon: 905 79

318. Induksjonstelefonen betjenes av enhetsleder pa Fgde B (partallmnd) eller
enhetsleder pa Fgde A (oddetallsmnd) pa ukedager frem til klokken 15:30. Kveld/natt og
helg overtar Teamjordmor pa respektiv avdeling telefonen. Bakvakt fgden (calling 581-
73883), evt. visittgdende bakvakt skal konferers ved behov for justeringer i planlagt liste.
@-hjelpsinduksjoner fordeles fra FGM.

4. Fremgangsmate ®

INDIKASJONER

Induksjon av fgdsel bgr foretas nar fordelene for mor eller barn er stgrre, og risikoen
mindre, enn ved a fortsette svangerskapet.

Alle induksjoner skal ha en klar indikasjon, og indikasjonsstillingen skal veere
dokumentert i journal. Nar induksjon er bestemt, skal induksjonsskjema/mal fylles ut.
Det er viktig at den gravide i forkant far informasjon om behandling og forventet forlgp

ved induksjon av fgdsel.
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Rutine (R):

Vannavgang > 24-48 timer uten rier og foster > 34 uker (R).

Insulinkrevende diabetes (se prosedyre) (R).

Overtid (se prosedyre) (R)

Tvillinger (se prosedyre) (R)

Kvinner > 40 ar tilbys induksjon innen 7 dager over ultralydtermin (R)

Vurderes (V):
e lkke insulinkrevende Diabetes (V)
e BMlI over 40 (se prosedyre)
e Preeklampsi/hypertensjon (V)
e Veksthemming. Asymetrisk vekst (V)
e Polyhydraminon/oligohydraminon (V)
e Rhesusimmunisering (V)

e Andre medisinske/sosiale indikasjoner (V)

Flere episoder med lite liv ved/over termin, evt i kombinasjon med andre
risikofaktorer (V)

Forsiktighet utvises ved:

Seteleie

e Grand multipara (P>4)

Tidligere operasjoner pa uterus

Hjertesykdom hos mor

Annen sykdom hos mor eller foster

Grand multi para med tidligere sectio bgr kun induseres med prostaglandiner etter ngye
overveielse. | tillegg bgr kombinasjon av prostaglandiner og Oxytocin stimulering i disse
situasjonene unngas hvis mulig.

Kontraindisert ved:
e Blgdning med mistanke om placental@gsning
e Placenta previa

o Alvorlig preeklampsi der forlgsning innen kort tid er ngdvendig.
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e Tegn pa alvorlig fgtal distress ved CTG registrering eller doppler
e Andre kontraindikasjoner mot vaginal forlgsning
INDUKSJONSMETODER:

Stripping av hinner tilbys og vurderes etter indikasjonene ovenfor. Kan gjgres som fgrste
tiltak nar induksjon er indisert. Stripping av hinner kan med fordel gjgres ved
svangerskapskontroller etter termin.

Ballongdilatasjon
Ballongdilatasjon ved bruk av foleykateter (silikonkateter ved latexallegi).

Indikasjon:
Umoden cervix (Bishop mindre enn 6, szerlig ved para 0)
Tidligere sectio (spesielt viktig med ballongdillatasjon i denne gruppen).

Kontraindikasjon:
Vannavgang.

Forberedelse/oppfalging:

- CTG overvaking pa forhand i 30 min.

- Aseptisk prosedyre

- Selvholdende spekulum

- Vask cervix med Klorhexidin 0,5 eller 1 mg/ml

- Foleykateter nr 16 til 22 fgres gjennom cervix forbi indre mormunn (erfaren utgver overtar
etter tre mislykkede forsgk).

- Unnga a bruke korntang pa toppen av kateteret (kan lage rift i ballongen)

- Fyll kateterballongen med NaCl 0,9 mg/ml eller sterilt vann: ca 30 ml (ved str. 16) eller ca
50 ml (ved str. 20) Ved bruk av treveiskateter str. 20 inntil 80 ml.

- Dersom ballongen skulle sprekke kort tid etter innsetting, kan ny forsgkes settes inn.

- Fest kateteret med tape pa pasientens lar.

- Pasienten reiser vanligvis hjem, med avtale om innleggelse neste dag. Ved risikofaktorer
som feks. alvorlig veksthemming blir pasienten i avdelingen. Hvis vannavgang, skal pasienten
komme inn og kateteret fjernes (vurder annen induksjon).

- Dersom kvinnen henvender seg med kontraksjoner kan ballongen bli sittende inne til den
faller ut (fjernes alltid etter 24-36 timer).

- Dersom kvinnen er i aktiv fgdsel og ballongen ikke faller ut selv, skal den fjernes.

- Ballongkateter fjernes etter 24-36 timer. Ny Bishop score av lege eller jordmor dersom
dette er avtalt.

- Dersom ballong faller ut hjemme og pasient ringer om dette, skal hun komme inn til
avdelingen for vurdering amniotomi (uansett tid pa dggnet dersom det er kapasitet).
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Medikamentell induksjon

Bishop score under 6:

1. Misoprostol (Cytotec®25 pg kapsel).

Fuktes med vann. Bruk ikke olje eller undersgkelseskrem. Gjentas hver 4—6 time. Maksdose 4
x 25ug /dggn.

Settes av lege (journalfgres) eller jordmor etter forordning /avtale med lege. Sikre at
preparatet settes i bakre fornix. Maksimalt antall totalt bgr ikke overskride 6-8.

Fremgangsmate: Pasient legges inn i avdeling. Blaeren bgr vaere tgmt. CTG overvakning 30
min. fgr applikasjon. Fgrste misoprostol bgr settes av lege (kan delegeres til jordmor, men
lege ma skrive journalnotat) Kvinnen bgr ligge i 1 time etter applikasjon av Misoprostol
kapsel. CTG overvakning i inntil 1 time. CTG gjentas ved gkende rier/smerter.
Medikamentell induksjon gjentas til kvinnen er i fgdsel (se over), eller amniotomi kan
utfgres.

Bemerk: Ved palpable rester av tidligere gitte misoprostol bgr disse tas ut, fgr ny kapsel
settes.

2. Misoprostol (Angusta®25 pg tablett)

Har godkjent indikasjon i Felleskatalogen fra uke 37+0. Individuell vurdering fgr uke 37 nar
induksjon er ngdvendig.

Dosering: 2 tbl hver 4. time, evt 1 tbl hver 2. time.

Maksimal dggndose er 200 ug (8 tabletter). Lege ma involveres dersom fortsatt umodne
forhold etter fgrste dggn.

CTG tas for oppstart og deretter hver 4. til 6.time (uavhengig av doseintervall). CTG tas tidligere
dersom rier/smerter/vannavgang. Vaginalundersgkelse senest etter 8 timer evt. fgr pa
klinisk indikasjon. Amniotomi/Oxytocin vurderes fortlgpende. Foretrekkes til
flergangsfedene (NB: Ikke ved tidligere sectio)

3. Intravaginal applikasjon av misoprostol/dinoproston: Vaginalinnlegg (Misodel® eller
Propess®)

Misodel® vaginalinnlegg er na registret i Norge til “induksjon av fgdsel hos kvinner med
umoden cervix, fra uke 36 i svangerskapet, hvor induksjon er klinisk indisert”.

Misodel® vaginalinnlegg er pa 200 mikrogram. Det frigjgres 7 mikrogram pr time i lgpet
av 24 timer. Fortrinnsvis ved induksjon av fgrstegangsfgdende.

Propess® vaginalinnlegg er na registret i Norge til “induksjon av fgdsel hos kvinner med
umoden cervix, fra uke 37 i svangerskapet, hvor induksjon er klinisk indisert”.

Propess® vaginalinnlegg er pa 10 mg. Det frigjgres 0,3 mg PGE2 pr time i Igpet av 24
timer. Fortrinnsvis ved induksjon av fgrstegangsfgdende.
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Fremgangsmate: Pasient innlegges avdeling. Blaeren bgr vaere tgmt. CTG registrering i 30
minutter fgr applikasjon. Innlegget setter fortrinnsvis av lege. Bruk

vannlgselig eksplorasjonskrem. Settes i bakre fornix pa tvers (for a sikre at det ikke faller
ut). Pasient ma ligge i 30 minutter etter applikasjon . CTG ikke ngdvendig rett etter
innsettelse sa fremt det ikke er kontraksjoner/smerter. CTG bgr tas hver 4 - 6. time og
ved gkende rier/smerter.

Innlegget tas ut nar kvinnen er i aktiv fgdsel, ved stormrier (mer enn 5 rier /10 minutter,
eller rier med varighet mer enn 2 minutter) og pavirket fosterlyd, eller etter 24 timer.
Dersom innlegget har ligget inne i 24 timer. Videre induksjon vil oftest veere
amniotomi/oxytocin.

Se video for demonstrasjon

Dersom innlegges faller ut erstattes det vanligvis ikke.
Dokumenteres i Partus: Misoprostol 200 mikrogram.

Nar pasient er innlagt til induksjon skal BT, temp og evt. urinstix (pa indikasjon) tas daglig

Videre medikamentell induksjon revurderes etter 2-3 dggn. Se flytdiagram
Nar pasient er innlagt til induksjon skal BT, temp og evt. urinstix (pa indikasjon) tas daglig

Kontraindikasjon ved alle misoprostolpreparater:
Tidligere operasjon pa uterus (eksempel sectio) og para >
4,

Prostin E ® 3 mg hver 6 time, maksdose 3 x 3 mg /d@gn (forsiktighet ved astma). Maksimal
dose er 3 totalt. Etter ett dggn gjgres ny totalvurdering av lege.

Brukes ved tidligere operasjon pa uterus (eksempel sectio) og grand multipara.
Fremgangsmate: Pasient legges inn i avdeling. Blaeren bgr vaere tgmt. CTG overvakning 30
min. f@r applikasjon. Settes av lege eller jordmor etter forordning /avtale med lege. Sikre at
preparatet settes i bakre fornix. Kvinnen bgr ligge i 1 time etter applikasjon av Prostin E.
CTG overvakning i inntil 1 time. CTG gjentas ved gkende rier/smerter.

Komplikasjoner ved medikamentell induksjon:

Overstimulering/riestorm (5 eller flere kontraksjoner pr. 10 min innenfor en periode pa 20
minutter) og patologisk CTG.

Behandling: Iv. Tractocile 6,75 mg (0,9 ml) over 1 minutt (bolusdose). Kan gjentas.
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Amniotomi
Bishop > 6. Hos fgrstegangsfgdende bgr cervix vaere avflatet.
Hvis amniotomi ikke gir rier etter 1-3 timer startes:

Oxytocin infusjon: 1000 ml NaCl blandes med 10 IE Oxytocin®. @kes med 30 ml/t hver 30
min. Maksdose er 180 ml/t. Se stimulering av rier i forhold til tidligere operasjon pa
uterus.

NB: Forsiktighet med gkning av oxytocin ved tidligere sectio/tidligere operasjon pa
uterus.

Ytterligere gkning kan gjgres ved legeordinasjon.

Kontinuerlig CTG/STAN overvaking

For hyppig rieaktivitet dvs > 5 rier pr. 10 min reduseres infusjonshastigheten, evt.
stoppes — og lege tilkalles.

Ved tegn pa truende fosterasfyksi. Infusjonen stoppes. Kontakt lege. Kan vurderes
startet igjen i samrad med lege

Dersom kvinnen ikke er gatt i fedsel etter maksimal dose i 6 timer ( 2-3 timer ved
tidligere sectio/opr. pa uterus)- avsluttes infusjonen.


https://ehandboken.ous-hf.no/document/59148
https://ehandboken.ous-hf.no/document/59148

FLYTSKJEMA FOR "Induksjon. Vannavgang-ikke tidligere sectio/operasjon
pa uterus”:

INDUKSJON VANNAVGANG
Ikke tidligere sectio/operasjon pa uterus.

I'g A

Umoden cervix Moden cervix
Bishop under 6 Bishop over &
™ ™
( Dag 1 ( DAG 1:
Misoprostol Bishop over 5
eller My totalvurdering dokumenteres
Misodel COooytocindrypp.
eller Angusta Hvis ingen
(les i prosedyre progresjon etter 6 timer
i forhold til med maksimal dose
valg av preparat) -vurder sectio
\ \
's N )
DAG 2:
Fortsatt Bishop - DAG Z
under 6 BISHGP over 5
My totalvurdering My totalvurdering dokumenteres
dokumenteres Oxytocindrypp.
Hvis videre induksjon: Hvis ingen
Misoprostol. progresjon etier 6 timer
E“E[r:‘ifﬁﬂl:gtfglsgqlﬂ ia med maksimal dose
bar oxytocin retre[IJ(kes pégl_ dag vurder sectio
J \ v,

\,

!

i DAG 3 A
Fortsatt Bishop under 6.
My totabvurdering dokumenteres.
Pasient bar
forleses i lopet
av dagen.
Crxytocin
“urder sectio
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FLYTSKJEMA FOR " Induksjon. Ikke vannavgang-ikke tidligere
sectio/operasjon pa uterus

Ikke tidligere sectio/operasjon pa uterus

[ INDUKSJON-IKKE VANNAVGANG J

r'g

Umoden sercix
Bishop under 6

}

A

Moden cernvix
Bishop over 2

f !
I'" ™ DAG 1:
DAG 1: Aumnictomi og evt. oxytocin
Ballongkateter Hvis ingen
eller prog%_respn etter
Midoprostol 6 timer med
eller Misodel maksimal dose-
eller Vurder sectio.
Angusta | enkelte
(lesi tilfeller kan oxytocin
prosedyren i f DAG 2 ) preves pa nytt
forhold til \ Bishop over 5 dag 2
valg av preparat) My total vurdering \ y
\ ) dokumenteres.
v Amniotomi evt oxytocin.
- - Hvis ingen
DAG 2: progresjon etter
Bishop under 6. b timer med
Ny total vurdering dokumenteres. maksimal dose-
Misoprostol vurder sectio
Dersom Misodel \, J
. eller Angusta
pa 1.dag: amniotomi/oxytocin foretrekkes
pa dag 2.
\ Wy,
\J A
r N
. EAG 3 -
- ISNOR over
Bis h[c})gGur%er 6 Ny total vurdering dokumenteres.
Ny total vurdering dokumenteres. Amniolomi evt. axytocin
Hvis videre induksjon med Misoprostol. o res-oﬁ atter
Vurder amniotomi P
evt oxytocin maksimal dose-
wurder sectio
\ J

!

SLUTT AV DAG 3 ellr DAG 4:
Bishop under 6
Amniotomi, evt oxytocin, sectio
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FLYTSKJEMA FOR "Induksjon. Vannavgang- tidligere sectio/operasjon pa
uterus":

Tidligere sectio/operasjon pa uterus. Multipara {over 4)

/ S

[ INDUKSJON VANMNAVGANG ]

- 3 g DAG 1 A
Moden cernvix
DAG 1 i
. Bishop over 5.
Umaoden cervix Oxytocin.

Bish der 5. Ay
'EP?ES%’:,I E' Hvir ingen

(les prosedyre for dosering) progresjon etter

2-3 timer med maksimal dose
J

-vurder sectio
f N f A

DAG 2:
Bishop over 5.
Ny total vurdering dokumenteres.
Oxytocin.
Hvis ingen
progresjon etter
2-3 timer med maksimal dose
-vurder sectio

DAG Z:
Bishop under 6.
My total vurdering dokumenteres
Forsek oxytocin
-vurder sectio




INDUKSJON
IKKE VANNAWVGANG

[ Tidligere sectio/operasjon pa uterus. Multipara (over 4) ]

DAG 1
Umoden cernvix.
Bishop under 6.
Ballongkateter

eller
prostin E

S

v

DAG 2:
Bishop under &
My total vurdering dokumenteres
Prostin E (les i tekst i forhold
til dosering).
Amniotomi, evt oxytocin

DAG 3
Bishop under &
My total vurdenng dokumenteres.
Forsek oxytocin
-vurder sectio

DAG 1
Moden cervix.

Bishop over 5.
Amnictomi, evt oxytocin.
Hvis ingen
progresjon etter
2-3 timer med maksimal dose
-vurder sectio

DAG 2:
Bishop over 5.

Amniotomi, evt oxytocin.
Dersom ingen progresjon etter
2-3 timer med maksimal dose

-vurder sectio

My total vurdering dokumenteres.

DAG 3:
Bishop over 5
Ny total vurdering dokumenteres.
Oxytocin.
Hvis ingen
progresjon etter
2-3 timer med maksimal dose
-vurder sectio

FLYTSKJEMA FOR "Induksjon. Ikke vannavgang- tidligere sectio/operasjon
pa uterus”:
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Ulleval fedeavdeling pasientlogistikk:

Para 1+ med tidligere Para 1+ med tidligere vaginal
Para 0 . . o

sectio/operasjon pa uterus) fodsel
Ballong: Ballong:

Obsposten oppmgte hhv kl.09,

Obsposten oppmate hhv kl.03, 10 og 11. Mgtested etter avtale

10 og 11. Mgtested etter avtale

Ballong seponeres etter 24

Ballong seponeres etter 24 . . , Angusta
. . . timer. Vurder amniotomi
timer. Vurder amniotomi . Anbefalt oppmgte kl 20.00
. evt. Prostin-E.
evt. Propess, Misodel F@lg prosedyre

eller Angusta.

Medikamentell induksjon
(ballong ikke aktuelt):
Anbefalt oppmegte kl 20.00
Folg prosedyre

Medikamentell induksjon
(ballong ikke aktuelt):
Anbefalt oppmgte kl 20.00
Fglg prosedyre

Vannavgang:
Induksjon 24-48 timer. Mgter kl 08.00 eller kl 20.00 (avhengig av logistikk, men fortrinnsvis
kl.20.00)

Avtalebok induksjoner:

Alle planlagte induksjoner settes opp pa timeliste pa induksjonstelefon: 905 79 318. Dette
gjelder ogsa inneliggende pasienter pa Observasjonsposten.

Induksjonstelefonen betjenes av enhetsleder pa Fgde B (partallmnd) eller enhetsleder pa Fgde
A (oddetallsmnd) pa ukedager frem til klokken 15:30. Kveld/natt og helg overtar Teamjordmor
pa respektiv avdeling telefonen. Bakvakt fgden (581-73883) evt. visittgaende

bakvakt konfereres ved behov for justeringer i timelisten.

@-hjelpsinduksjoner (samme dag induksjoner) fordeles av FGM.

Planlagte induksjoner settes primaert opp pa Observasjonsposten. Dette gjelder bade
ballongkateter og medikamentell behandling.

Ved modning av cervix der neste steg er hinnerivning eller de gar i fgdsel, overflyttes pasienten
Fgden. Dette skal meldes via FGM. Pasienter med planlagt hinnerivning settes opp pa Fgde A
eller B.

Ved kapasitetsutfordringer pa Observasjonsposten bgr induksjonspasientene fordeles pa
pulsmgter eller via induksjonstelefonen.
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5. Definisjoner ®

Stripping: Med en finger i cervix roterer man for a separere chorion fra decidua, og
dermed frigjgre prostaglandiner. Hvis det ikke er modent nok til & fa inn en finger, evt
massere rundt cervix med en finger.

Induksjon av fgdsel: Kunstig igangsetting av fgdselen der det, ved maternell eller fgtal
indikasjon, er gnskelig a avslutte svangerskapet og hvor det ikke foreligger
kontraindikasjoner mot vaginal fgdsel.

ICD 10:

e 061.0 Mislykket medikamentell induksjon av fgdsel
e 061.1 Mislykket instrumentell induksjon av fgdsel

Behandlingskoder:

e MAGM 16 Prostaglandin til induksjon.

e MAC 10 Cervixdilatasjon for fgdsel,

e MAC 96 Fgdselsinduksjon med ballongkateter.
e MAC 00 Amniotomi til induksjon

e MAGM 10 Oxytocin til induksjon

6. Avvik eller dissens ®

Avvik meldes i avviksystemet

7. Referanser ®

Fullstendig referanseliste finnes hos prosedyreutvalget
Vedlegg

Induksjon fordelingsliste Ulleval.doc

Induksjon hurtigguide 2019.docx
Induksjonsskjema OUS.doc

Utstyrsliste til innleggelse av ballongkateter OUS
Andre eHandboksdokumenter

Overtidig svangerskap/kontroll over termin
Vannavgang etter uke 37
Vannavgang for uke 37/ pPROM
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https://ehandboken.ous-hf.no/api/File/GetFile?entityId=154370
https://ehandboken.ous-hf.no/api/File/GetFile?entityId=128835
https://ehandboken.ous-hf.no/api/File/GetFile?entityId=128707
https://ehandboken.ous-hf.no/api/File/GetFile?entityId=6768
https://ehandboken.ous-hf.no/document/443
https://ehandboken.ous-hf.no/document/448
https://ehandboken.ous-hf.no/document/447

Vedlegg 2 (starter neste side)

Datainnsamlings-skjema.
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Induksjon av fedsel, pilotstudie 2018

Side 1

Induksjon av ferstegangs vaginal fedsel, en nasjonal pilotstudie. Alle spersmal merket med rod stjerne er

obligatoriske.

Navn pa sykehus

Velg et alternativ

[Velg - Y]

1. Mors alder ved induksjonstidspunkt
Angi som hele tall, f eks 35

2. Mors hoyde i cm
Dersom ikke oppgitt skriv 999

3. Mors vekt ved starten av svangerskapet
Vekt oppgis i hele kg. Kan evt bruke mors fergravide vekt hvis den er kjent. Hvis ikke oppgitt eller angitt pa helsekort eller i journal skriv 999

4. Mors vekt ved induksjon
Vekti hele kg , velg siste vekt som er oppgitt pa helsekortet. Vekt 2-4 uker far termin er ok. Hvis ikke vekt er oppagitt skriv 999

5. Komorbiditet hos mor
Svar ja eller nei. Hvis svaret er ja kommer det opp alternativer til komorbiditet i under
O ja
O nei
Dette elementet vises dersom et av folgende alternativer er valgt pa spersmal «5. Komorbiditet hos mor»: ja
5a Hvis ja til komorbiditet, svar pa alle spersmal under

Dette elementet vises dersom et av folgende alternativer er valgt pa sparsmal «5. Komorbiditet hos mor»: ja

Nei Ja
1 Insulinkrevende diabetes, inkludert insulinkrevende svangerskapsdiabetes ©) O
2 Svangerskapsdiabetes medikamentelt behandlet ( ikke insulin) O O
3 Svangerskapsdiabetes Kostregulert O O
4 Maternal KM over 40 ved induksjon o o
5 Essensiell hypertension O O
6 Hypertensive svangerskapskomplikasjoner ( hypertensjon, preeklampsi, HELLP) ©) o
7 Svangerskapskolestase O o

O O

Annet beskriv under

Dette elementet vises dersom et av falgende alternativer er valgt pa spersmal «5. Komorbiditet hos mor»: ja

5b Hvis du svarer usikker eller annet pa et eller flere spersmal, vennligst beskriv under

6. Robson 10 groups

usikker

o)

0, 00 0|0, 0 0
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Robson gruppe 2,5,6,7,8 og 10. Husk: Ingen av de fadende skal tidligere ha hatt vaginal fedsel

Velg ... v

7. Dato for oppstart induksjon
Angi dato og klokkeslett for oppstart induksjon f eks 01.09.2018 ki 14:13 A/ l{ oJ
Hvis klokkeslett ikke er oppgitt neyaktig, angi narmeste klokketime. Hvis dette ikke er mulig skriv 00:00

dd.mm.aaaa hh:mm

8. Gestasjonsalder ved oppstart induksjon
Angi korrekt gestasjonsalder ved induksjon ved a bruke nedtrekksliste f eks 40,5 ( 40 uker og 5 dager)

9. Indikasjon for induksjon
Her kan man krysse av for inntil 3 indikasjoner. Her angir du alle indikasjoner som er relevante. | neste sparsmal (8a) skal bare hovedindikasjon angis

*

[J 1. Overtid ( etter lokale retningslinjer)

[J 2. Vannavgang/PROM

[J 3. Preeklampsi

[J 4. Oligohydramnion

[J 5. Insulinkrevende diabetes

[J 6. Medikamentelt behandlet diabetes( Metformin eller tilsvarende)
[ 7. Kostregulert svangerskapsdiabetes

[ 8. Veksthemmet foster ( etter lokale retningslinjer)
[ 9. Hypertensjon fer svangerskapet

[ 10. Kronisk sykdom hos mor

O 11. Lite liv

[ 12. Tidl obstetrisk anamnese

[J 13. Svangerskapskolestase

[J 14. Mors @nske ( fraveer av medisinsk grunn)

[J 15. Tvillingsvangerskap

[J 16. Forlenget latensfase

[J 17. Stort foster

[J 18. Annen fotal arsak

[J 19. Annen maternell &rsak

10 Hovedindikasjon for induksjon

Velg kun ett alternativ under

[Velg ... v

11. Legen som bestemmer induksjon

LIS lege eller spesialist. Kun et svar

® LIS lege
O Spesialist
O Jordmor

12 Bishop score ved induksjonsstart
Angi et tall mellom 0 og 10, hvis bishop ikke er brukt skriv 99

13 Induksjonsmetode ~

Her krysser du av for hvilken kombinasjon av induksjonsmetode som ble brukt. F eks ballong- amniotomi-oksytocin, eller ballong-misoprostol.
Spesifisering av de ulike tiltakene kommer under. Du kan bare krysse av for et alternativ




O Ballong alene

O Ballong- amniotomi

O Ballong - amniotomi - oksytocin

O Ballong- misoprostol

O Ballong - misoprostol- amniotomi

O Ballong - misoprostol-amniotomi - oksytocin
O Ballong - minprostin

O Ballong- Minprostin - amniotomi

O Ballong- Minprostin- amniotomi -oksytocin
O Misoprostol alene

O Misoprostol-amniotomi

O Misoprostol- amniotomi - oksytocin

O Misoprostol - ballong

O Misoprostol -ballong -amniotomi

O Misoprostol- ballong -amniotomi-oksytocin
O Minprostin alene

O Minprostin - amniotomi

O Minprostin - amniotomi -oksytocin

O Minprostin - ballong

O Minprostin-ballong-amniotomi

O Amniotomi alene

O Amniotomi - oksytocin

O Amniotomi- misoprostol

O Amniotomi- minprostin

O Annet

N

14 Kateter til induksjon

Ble kateter brukt svar ja eller nei.

Oja
O nei

Dette elementet vises dersom et av feigende alternativer er vaigt pa sparsmal « 14 Kateter til induksjon»: ja
14a Katetertype

Dette elementet vises dersom et av felgende alternativer er valgt pa sparsmal «14 Kateter til induksjon»: ja

Foley 35 ml eller Foley 36-65 Foley 66 ml eller
mindre ml mer

velg naermeste alternativ under, kun et o) o) 0
svaralternativ

Dette elementet vises dersom et av felgende alternativer er valgt pa spersmal «14 Kateter til induksjon»: ja

14b Katetervarighet
Angi hvor lenge ballongen satt inne i hele timer, f eks 25

Dette elementet vises dersom et av falgende alternativer er valgt pa sparsmal « 14 Kateter til induksjon»: ja
14c Kateterresultat

Kateteret falt ut av seg selv eller ble fiernet

O falt ut spontant
O fijernet av lege/jordmor

Dobbelballong ( Cook) 80
ml

@)
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15 Misoprostol

Angi om misoprostol ble gitt og hva som ble gitt som forste dose. Kryss av et svar. Hvis pasienten har fatt Prostin og ikke misoprostol krysser du av for
ingen misoprostol.

O Ingen misoprostol

QO peroral misoprostol 25 pg ferste dose

O vaginal misoprostol, 25 ug ferste dose

O vaginal misoprostol 50 g ferste dose

QO vaginal misoprostol innlegg, Misodel ferste dose

Dette elementet vises dersom et av falgende alternativer er valgt pa sparsmal «15 Misoprostol»: vaginal misoprostol, 25 ug ferste dose, vaginal misoprostol innlegg,
Misodel forste dose, vaginal misoprostol 50 ug ferste dose, peroral misoprostol 25 ug ferste dose

15 a Misoprostol hyppighet

Frekvensen misoprostol ble gitt. F eks annenhver time eller hver fjerde time. Her kan dere krysse av for to alternativer hvis det har veert flere ulike regimer

[J Engang i timen
[J Annen hver time
[] Hver fierde time
[J Hver sjette time

[J annen dosering

Dette elementet vises dersom et av felgende alternativer er valgt pa sparsmal «15 Misoprostol»: vaginal misoprostol, 26 pg farste dose, vaginal misoprostol innlegg,
Misodel forste dose, vaginal misoprostol 50 g forste dose, peroral misoprostol 25 ug ferste dose

15 bTotal dose misoprostol
Angi total dose misoprostol | pg. Hvis misodel vaginalinnlegg er benyttet regn utifra 7 pg/time og hvor mange timer innlegget la inne

Dette elementet vises dersom et av felgende alternativer er valgt pa sparsmal « 15 Misoprostol»: vaginal misoprostol innlegg, Misodel ferste dose
15 ¢ Hvis vaginalinnlegg Misodel, hvor mange timer la det inne

Angi antall hele timer misodel 1a inne, f eks 10

16 Dinoproston/Prostin
Ble prostin benyttet ( ved f eks tidl sectio).

O Nei
O Ja

Dette elementet vises dersom et av falgende alternativer er valgt pa spersmal « 16 Dinoproston/Prostiny. Ja

16a Dinoproston hyppighet

Frekvensen dinoproston ble gitt. F eks annenhver time eller hver fierde time. Her kan dere krysse av for to alternativer hvis det har vaert flere ulike
regimer

[J Annen hver time

[ Hver fierde time

[ Huver sjette time

[0 annen dosering

Dette elementet vises dersom et av felgende alternativer er valgt pa sparsmal « 16 Dinoproston/Prostiny: Ja

16bTotal dose dinoproston
Angi total dose minprostin | mg. Hvis ikke angitt eller usikkert angi 999

17 Amniotomi
Ble det utfert amniotomi som del av induksjonen? ja eller nei

O ja
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O nei

*

18 Oksytocin til induksjon

Ble oksytocin benyttet til fadselsinduksjon? Ja/nei

QO nei
Oja

19 Oksytocin i fodsel
Hvis oksytocin ble benyttet til stimulering i fedsel. Hvilke stadier av fedselen ble det brukt? Stadium 1 og/eller 2

Oksytocin i stadium 1 O

Oksytocin i stadium 2

20 Annen induksjonsmetode

Annen type induksjon f eks stripping av hinner eller akupunktur

O nei
O ja

21 Barnets fodselsdato -~
Angi dato og klokkeslett for nar barnet ble fadt, f eks 01.09.2018 kI 14:13

dd.mm.aaaa hh:mm

22 Epidural

Fikk pasienten epidural?

O Ja
O Nei

23 Hyperstimulert uterus
Var uterus hyperstimulert MED pavirket CTG. (Svar ja bare hvis CTG var pavirket og det var mer enn 5 rier pr 10 minutter)

O Ja
O Nei

24 Forlesningsmetode-Induksjonsutfall

Hvordan ble barnet forl@st. Vaginalt spontant, operativt vaginalt, sectio grad 1 (katastrofe, vanligvis innen 10 alt 15 min) , sectio grad 2 ( etter sykehusets

definisjon, vanligvis innen 20 min), sectio grad 3 ( etter sykehusets definisjon)

O Spontan vaginal fedsel
O Operativ vaginal fadsel
O Keisersnitt grad 1
O Keisersnitt grad 2
O Keisersnitt grad 3

Dette elementet vises dersom et av faigende alternativer er vaigt pa spersmal «24 Forlesningsmetode-Induksjonsutfall»: Keisersnitt grad 1, Keisersnitt grad 2
Keisersnitt grad 3

24 a Arsak/indikasjon dersom keisersnitt
Her kan du oppgi bare en hovedindikasjon

O Forlenget apningsfase (stadium 1)
O Forlenget trykkefase (stadium 2)
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O Truende fosterasfyksi
O Mislykket induksjon
O Truende uterusruptur
O Placentalgsning

O Annet

25 Postpartumbledning
Angi bladning i ml <500 ml, 500-1000 ml, 1000-2000 ml, 2000-3000 ml, >3000 ml

O under 500 mi

O 500-1000 mi

O 1000-2000 ml
O 2000-3000 ml
O mer enn 3000 ml

26 Fodselsvekt
Vekt oppgitt i gram. Hvis ikke oppgitt, skriv 999

27 Barnets hodeomkrets
Oppgis i hele cm, f eks 33, Hvis ikke angitt skriv 99

28 APGAR score
APGAR score etter 1 -5 - 10 minutter.

Oppagi et tall mellom 0 og 10. Hvis APGAR score ikke er oppgitt pa noen av tidspunktene svar “ikke oppgitt”

0 1 2 3 4 5 6
APGAR score etter 1 minutt O (@) O o) (0] (@) O
APGAR score etter 5 min ®) O @) o} o} 0O (@]
APGAR score etter 10 min o @) o @) ©) @) @]

<

29 pH i arteria umbilicalis

Oppgis med 2 desimaler. Hvis det ikke er tatt naviestrengsprove angis dette som 9,99

30 pH i vena umbilicalis
oppgis med 2 desimaler. Hvis det ikke er tatt naviestrengsprave angis dette som 9,99

31 Overflyttet til nyfedt intensiv

Svar ja bare hvis baret overfares til nyfadt i mer enn 24 timer etter fadsel

O Ja
O Nei
O Vet ikke

32 Annet

Hvis dere har informasjon som ikke er kommet frem i skjemaet ved avkrysning, kan dere skrive det inn her

0 0 ©

0 o 0O

O O O

ikke
oppgif
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Vedlegg 3

Som leder pa fgdeavdelingen ved OUS godkjenner jeg at Maria Cecilie Stivang

og Elin Baustad Grgdal bruker anonymiserte data innhentet i min avdeling til
sin masteroppgave i jordmorfag.

Med vennlig hilsen

AATARINA LANE

Avdelingsleder

Fadeavdelingen, Oslo Universitetssykehus
Farsteamanuensis

Det medisinske fakultet, Universitetet i Oslo
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Vedlegg 4 (neste side)

Kaplan-Meier-kurve
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Vedlegg 5

Beskrivelse av samarbeidsprosessen

Denne masteroppgaven er blitt til gjennom et godt samarbeid, hvor begge studentene har veert
delaktige i hele prosessen.

Utformingen av prosjektbeskrivelsen jobbet begge jevnbyrdig med, og vi bidro begge
like mye i prosessen.

Vi har gjort sgk i databaser hver for oss og sammen i mgte med bibliotekar.
Arbeidsflatene vare har vaert samarbeidsdokumenter i google doc og onedrive.
Endnote opprettet vi pa begges PCer, men da det ble en del problemer med det felles
biblioteket overtok en av studentene ansvaret for dette.

Begge har deltatt pa alle veiledninger bade med primaerveileder og biveileder

Alle analyser har vi gjort i fellesskap og vi var begge pa statistisk poliklinikk hvor vi
magtte statistiker.

Den ene studenten brukte mer tid enn den andre gjennom sommeren til & sette seg inn
i ulike statistiske metoder.

Den andre studenten har brukt mer tid pa avklaringsprosesser og kommunikasjon med
ansvarlige i det opprinnelige prosjektet.

Det er ingen kapitler hvor vi ikke begge har bidratt. Vi har skrevet og redigert
hverandres kapitler. Slik mener vi at vi har oppnadd et sluttprodukt som fremstar som
en enhet, selv om vi har vert to forfattere. Vi har brukt «sgk-endring» funksjonen for a
synliggjere for den andre hva vi gnsket & beholde og hva vi gnsket & forandre pa.
Begge opplever vi at samarbeidet har vaert med pa a gjere denne studien bedre, og det
har veert bade interessant og leererikt & ha faglige diskusjoner.

88



