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Forord:

Min interesse for obstetrikk og gynekologi ble vekket giennom syvende semester pa
medisinstudiet. | januar 2016 tok jeg kontakt med min kommende veileder Finn Egil
Skjeldestad med spgrsmal om hjelp til valg av oppgave. Sammen kom vi frem til temaet

induksjon av fadsel i relasjon til pre-gravid KMI og vektgkning i svangerskapet.

[ lgpet av varen 2016 deltok jeg pa ukentlige gruppemgter sammen med veileder, PhD-
stipendiat Elisabeth Ludvigsen og mastergradsstudent i jordmorfag Maren Johnsen. Pa
disse mgtene presenterte vi artikkelanalyser (GRADE) og hadde gode diskusjoner rundt
obstetriske tema, oppgaveskriving og kildekritikk. Oppgavens innledning ble ogsa i stor

grad ferdigstilt i lgpet av denne perioden.

[ Igpet av 5.drs praksis fra og med august 2016 til og med mars 2017 jobbet jeg jevnt
med litteratursgk, og leste artikler bredt rundt problemstillingen. Utveksling av ideer og
litteratur med veileder ble gjort via mail, og i lgpet av en periode pa 8 mnd. utarbeidet vi
utgangspunktet for oppgavens analyseplan, illustrert som et tankekart. Etter endt
praksisperiode hadde jeg hyppige mgter med veileder der vi ferdigstilte analyseplanen
og gjennomfg@rte oppgavens statistiske analyser. I Igpet av mars og april 2017 skrev jeg

materiale og metode, og i mai ble resultatene og diskusjonen ferdigstilt.

Nar jeg na leverer oppgaven gnsker jeg a takke min veileder Finn Egil Skjeldestad for
uvurderlig veiledning gjennom hele arbeidsprosessen. Dine pedagogiske
veiledningsmetoder har gjort at jeg sitter igjen med verdifull kunnskap. Samarbeidet har
veert faglig utfordrende, til tider frustrerende, men mest av alt sveert leererikt og
spennende. Jeg gnsker ogsa a takke min biveileder Elisabeth Ludvigsen for opplering i
Endnote, gode rad i forbindelse med lesing av artikler, og konstruktive tilbakemeldinger

mot slutten av skriveprosessen.

Avslutningsvis vil jeg takke min samboer Hakon, for endelgs talmodighet, stgtte og

omsorg.
Tora Hald Vorren

02.juni 2017, Tromsg
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1 Sammendrag

Formal: Formédlet med oppgaven er a undersgke hvordan pre-gravid KMI og vektgkning

i svangerskapet pavirker risiko for induksjon av fgdsel.

Materiale og metode: Oppgaven er en tverrsnitts studie analysert som kasus kontroll-
studie. Data fra fgdende ved kvinneklinikken (UNN) og fgdestuene i Midt-Troms og
Nord-Troms mellom 2011-2013 ble innhentet fra fgdejournalsystemet PARTUS.
Inkludert var kvinner som fgdte ett barn med hodeleie ved gestasjonsalder 237 uker
(n=3603). Pre-gravid KMI ble definert etter WHO’s klassifisering. Normal vektgkning i
svangerskapet ble definert etter IOM’s anbefalinger basert pa pre-gravid KML.
Kategoriske variabler var alder (17-24 ar, 25-34 ar og 35-47 ar), gestasjonsalder (379-
396, 400-6, 0g 410-429), paritet (farstegangsfgdende/flergangsfédende), patologisk
vektgkning (normal/overdreven vektgkning), maternell kronisk sykdom (ja/nei) og
maternell metabolsk sykdom (ja/nei). Studiens primeere eksposisjon var pre-gravid
KMI. Primeere utfall var induksjon av fgdsel. Analysene ble utfgrt i SPSS versjon 24.0,
med X?2-test, t-test og logistisk regresjon (95 % CI), med signifikansniva p<0.05.

Resultater: 23.4 % av kvinnene ble indusert. Effekten av pre-gravid KMI pa induksjon
av fgdsel var ulik for kvinner med og uten metabolsk sykdom. For kvinner uten
metabolsk sykdom var det en signifikant gkende odds for induksjon med gkende KMI-
kategori ved gestasjonsuke 40 og ved overtidig svangerskap. Kvinner med metabolsk
sykdom hadde en signifikant gkt odds for induksjon, uavhengig av pre-gravid KMI og

gestasjonsalder. Ingen sikker konklusjon kunne trekkes for vektgkning i svangerskapet.

Konklusjon: Kvinner med metabolske sykdomstilstander hadde hgyere KMI enn
kvinner uten tilstandene. For disse kvinnene medfgrte sykdomstilstandene en betydelig
gkt induksjonsrate ved alle gestasjonslengder, uavhengig av pre-gravid KMI. For kvinner
uten metabolsk sykdom gkte induksjonsraten med gkende KMI ved gestasjonsalder 40
og hgyere.
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2 Innledning

2.1 KMI - Forekomst og obstetrisk risiko

Overvekt og fedme er et voksende problem pa verdensbasis. Prevalensen er gkende
bade i industriland og i utviklingsland, og trenden rammer barn, ungdommer og
voksne(1). En rapport fra 2010 omhandlende helse-utfordringer i europeiske land viste
at over 50 % av den voksne populasjonen i EU har en kroppsmasseindeks (KMI)
tilsvarende overvekt eller fedme (2). Andelen individer med fedme er mer enn doblet i
lgpet av de siste 20 drene, og man ser en gkning innenfor alle populasjons-grupper (2).
Ogsa i Norge har prevalensen av overvekt og fedme i befolkningen gkt (3). Fra den fgrste
til den tredje Helseundersgkelsen i Nord-Trgndelag (HUNT, 1984-85 til 2007-08) gkte
prevalensen menn med KMI tilsvarende overvekt fra 42.1 % til 52.4 %, og kvinner fra
29.9 % til 37.7 % (4). Man sa en vektgkning innenfor alle KMI-kategorier, og gkningen

av fedme var stgrst i de yngre aldersgruppene (4).

Overvekt og fedme ses som en konsekvens av positiv energibalanse over lang tid.
Utviklingen av et mer moderne og urbant samfunn preget av mindre fysisk aktivitet og
mer stillesittende arbeid har fgrt til et redusert energibehov, samtidig som
tilgjengeligheten av matvarer har gkt (1). «The National Health And Nutrition
Examination Survey» viste at 59.5 % av alle kvinner i aldersgruppen 20-39 ar i USA var
overvektige eller fete i 2007-2008 (5). HUNT-studien viste at andelen norske kvinner i
den samme aldersgruppen med KMI tilsvarende fedme var fordoblet og andelen med

abdominal fedme var gkt 2-3 ganger (4).

Denne utviklingen blant kvinner i fertil alder har resultert i at overvekt og fedme i dag er
blitt et stort obstetrisk problem (6). 12015 hadde 33.3 % av gravide kvinner i Norge en
pre-gravid kroppsmasseindeks tilsvarende overvekt eller fedme (7). Ved slutten av
svangerskapet var 43.2 % av de gravide klassifisert innenfor KMI-kategorien overvekt,
og 40.7 % innenfor kategorien fedme (8). Overvekt og fedme er assosiert med gkt risiko
for infertilitet (9), svangerskapsindusert hypertensjon, pre-eklampsi og svangerskaps-
diabetes (10-12). Forekomsten av svangerskaps-diabetes har gkt bade nasjonalt og
internasjonalt de siste arene (13) ogi 2015 hadde 4.5 % av alle gravide kvinner i Norge
denne diagnosen (14). Flere studier har ogsa funnet en signifikant gkt risiko for

keisersnitt blant kvinner med overvekt og fedme sammenliknet med kvinner av normal
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vekt (15, 16). Hos kvinner med hgy KMI ser man ofte et mer dysfunksjonelt
fadselsforlgp, med gkt behov for induksjon, stimulering med oxytocin, forlenget fgdsels-
tid og operative forlgsninger (17). En Amerikansk studie som undersgkte
fgdselsprogresjon hos nullipara ved termin viste at kvinner med overvekt og fedme
brukte signifikant lengre tid pa dilatasjon fra 4-10 cm sammenliknet med normalvektige
(18). Arsaken til dette er i stor grad ukjent, men det finnes flere hypoteser, blant annet

om redusert uterin-kontraktilitet hos kvinner med hgy KMI (19).

Overvekt og fedme hos mor medfgrer ogsa gkt risiko for barnet. En dansk studie fra
2005 viste at fedme hos mor fgr svangerskapet mer enn doblet risikoen for dgd-fgdsler
og neonatal dgdelighet (20). I dagens obstetrikk ses ogsa en stor andel barn med hgy
fadselsvekt. Risikoen for makrosomi gker dersom mor har hgy vekt (15, 16) og er
assosiert med en rekke uheldige fgdselsutfall (21). Til tross for at andelen barn med hgy
fadselsvekt i Norge har sunket de siste arene, viser de nyeste tallene fra Medisinsk
Fgdselsregister at 17.4 % av de nyfgdte veide = 4000g, og 3 % veide 2 4500gi 2015
(22).

2.2 Vektgkning i svangerskapet

12009 utga «The US Institute of Medicine» (IOM) reviderte retningslinjer for anbefalt
vektgkning i svangerskapet (23) basert pd WHO’s KMI-Kklassifikasjon (1), og
Helsedirektoratet i Norge har tatt i bruk disse anbefalingene. IOM’s rapport viste at
mellom 2002-2003 hadde 19.5 % av amerikanske kvinner med pre-gravid KMI
tilsvarende undervekt en vektgkning i svangerskapet som overgikk anbefalingene (23).
Blant kvinner med pre-gravid normalvekt, overvekt og fedme hadde henholdsvis 38.4

%, 63.0 % og 46.3 % av kvinnene overdreven vektgkning.

Overdreven vektgkning i svangerskapet har vist seg a veere assosiert med gkt forekomst
av uheldige svangerskaps-utfall, uavhengig av pre-gravid KMI. I 2014 undersgkte
Haugen et al. effekten av en vektgkning ut over IOM’s anbefalinger (24). Studien viste at
overdreven vektgkning gkte risiko for a fgde store barn (LGA, > 90-persentilen) og barn
med hgy fgdselsvekt (> 4500g) innenfor alle KMI-klasser. Overdreven vektgkning gkte
ogsa risiko for utvikling av svangerskapsindusert hypertensjon, pre-eklampsi og akutt
keisersnitt. Dette gjaldt bade for normalvektige og overvektige, nulli- og multipara

kvinner. En amerikansk studie fra 2004 undersgkte effekten av gkning i KMI-kategori



fra svangerskapets start til slutt pa obstetriske utfall (25). Hos kvinner med normal pre-
gravid KM], fgrte endring til hgyere KMI-kategori i Igpet av svangerskapet til gkt risiko
for svangerskaps-diabetes, fgdsels-rifter, mislykket induksjon, keisersnitt og infeksjoner
post-partum, sammenliknet med kvinner som forble normalvektige gjennom

svangerskapet.

2.3 Induksjon av fgdsel

Obstetriske intervensjoner under fgdselen har gkt betydelig de siste tidrene (26, 27), og
i Norge har andelen kvinner med indusert fgdsel gkt til 20.9 % (28). Induksjon av fgdsel
defineres av Norsk Gynekologisk Forening som «kunstig igangsetting av fgdselen ved
svangerskapslengde > 24 + 0 uker, der det grunnet maternell eller fgtal indikasjon er
gnskelig a avslutte svangerskapet, og hvor det ikke foreligger kontraindikasjoner mot
vaginal fgdsel» (29). Hensikten med induksjon er a forhindre maternelle og neonatale
komplikasjoner, men prosessen er likevel ikke risikofri og er heller ikke alltid vellykket.
Risikoen forbundet med induksjon er hovedsakelig et resultat av overdreven uterin
aktivitet (uterin tachysystole), og kan gi komplikasjoner som fgtal distress, og i sjeldne
tilfeller uterusruptur hos mor (30). Mange studier viser at induksjon medfgrer hgyere
risiko for keisersnitt og operative vaginale forlgsninger sammenliknet med spontan
fadselsstart (27, 31). En svensk studie publiserti 2016 viste at indusert fgdsel blant
forstegangsfgdende i uke 37-41 var assosiert med 2-3 ganger gkt odds for akutt
keisersnitt (27). Risikoen var ogsa gkt hos flergangsfgdende kvinner, og keisersnitt-
raten var forhgyet bade hos kvinner med og uten dokumenterte svangerskaps-
komplikasjoner. Flere studier har vist at risiko for keisersnitt ved indusert fgdselsstart
er gkt dersom kvinnen har hgy pre-gravid KMI (32). En spansk studie fra 2017 som
undersgkte indikasjonene for keisersnitt blant kvinner i ulike KMI-kategorier viste at
risikoen for keisersnitt grunnet mislykket induksjon hos kvinner med KMI tilsvarende
overvekt eller fedme var gkt med henholdsvis 138 % og 152 % sammenliknet med

kvinner av normal vekt (33).

I Norge praktiseres induksjon etter anbefalinger fra Norsk gynekologisk forening, og de
ulike indikasjonene for induksjon er beskrevet i «Veileder i fgdselshjelp» (34). De ni

ulike indikasjonene som angis er:

e Qvertidig svangerskap



e Preeklampsi/hypertensjon/PIH (Pregnancy Induced Hypertension)
e Diabetes mellitus

e Intrauterin veksthemning

e Vannavgang > 24t uten oppstart av rier

e Tvillingsvangerskap

e Polhydramnion/oligohydramnion

e Svangerskapskolestase

e Andre medisinske/sosiale indikasjoner

Det er velkjent at hgy KMI hos gravide gker risiko for komplikasjoner i forbindelse med
svangerskap og fgdsel, og gkende andel gravide med overvekt og fedme kan ses i
sammenheng med en stigende induksjonsrate. Det finnes mange studier som viser gkt
grad av komplikasjoner hos gravide kvinner med hgy pre-gravid KM], og flere studier
som viser forhgyet induksjons-rate hos kvinner med overvekt og fedme. Sgk i PubMed
gir fa studier om hvordan pre-gravid KMI og vektgkning i svangerskapet pavirker
induksjon av fgdsel. Jeg har ikke funnet noen studier som direkte evaluerer arsaken til
den gkte induksjonsrisikoen, og heller ingen studier som evaluerer hvilke kliniske
variabler hos gravide kvinner med overvekt og fedme som kan ses i sammenheng med
den gkte induksjonsraten. Formalet med oppgaven er a undersgke hvordan pre-gravid
kroppsmasseindeks og vekt-gkning i svangerskapet pavirker risiko for induksjon av

fodsel.



3 Materiale og metode

Oppgaven er basert pa datamateriale innhentet fra fadejournalsystemet PARTUS i
perioden 2011-2013. Materialet omfatter alle kvinner som har fgdt ved kvinneklinikken
i Tromsg (UNN), samt ved fgdestuene pa Finnsnes (Midt-Troms) og i Nordreisa (Nord-

Troms, Sonjatun). Totalt antall fgdsler i datamaterialet er 4302.

Inkludert i studien er kvinner som fgder ett barn, med hodeleie presentasjon og
gestasjonsalder 237 uker. Flerlingesvangerskap (n=85), gestasjonsalder < 36 uker
(n=160), ikke-hodepresentasjon (n=104) og keisersnitt fgr fgdselsstart (n=350) er
ekskludert fra analysene. Etter eksklusjoner bestar studiepopulasjonen av totalt 3603

fgdsler.

Studien er en tverrsnitts-studie analysert som kasus-kontrollstudie. Pre-gravid KMI er
definert etter WHO'’s klassifisering (1): Undervekt (< 18.50 kg/m?2), normalvekt (18.5-
24.99 kg/m?), overvekt (25.00-29.99 kg/m?2), fedme grad I (30.00-34.99 kg/m?) og
fedme grad II/1II (= 35.00 kg/m?). Normal vektgkning i svangerskapet er definert etter
IOM’s anbefalinger basert pa pre-gravid KMI (23): 12.5-18.0 kg for kvinner med pre-
gravid KMI tilsvarende undervekt, 11.5-16.0 kg for kvinner med pre-gravid KMI
tilsvarende normalvekt, 7.0-11.5 kg for kvinner med pre-gravid KMI tilsvarende

overvekt, og 5.0-9.0 kg for kvinner med pre-gravid KMI tilsvarende fedme (alle grader).

Pre-gravid KMI er basert pa selvrapporterte opplysninger fra kvinnen om pre-gravid
vekt og hgyde ved farste svangerskapskontroll. Vektgkning i svangerskapet er basert pa
veiing ved innkomst til fédeavdeling eller fadestue i forbindelse med fgdsel. Av den
totale studiepopulasjonen var det manglende opplysninger om pre-gravid KMI hos 183
kvinner (5.1 %), samt manglende opplysninger om KMI ved svangerskapets slutt hos

790 kvinner (21.9 %).

Maternell alder er kategorisert i tre grupper (17-24 ar, 25-34 ar og 35-47 ar).
Gestasjonsalder er kategorisert i tre grupper etter svangerskapsuker (379-396, 409-6, og
410-426). Overtid er definert som svangerskapsuke > 41. Paritet er kategorisert som 0
for farstegangsfgdende og 1 for flergangsfgdende. Patologisk vektgkning er kategorisert
som 0 for normal vektgkning under svangerskapet (vektgkning innenfor eller under
IOM’s anbefalinger), og 1 for patologisk vektgkning (vektgkning over IOM'’s

anbefalinger). Andelen kvinner med vektgkning under IOM’s anbefalinger var for lav til
5



at dette kunne vurderes selvstendig i analysene. Maternell kronisk sykdom og maternell

metabolsk sykdom er kategorisert som dikotome variabler ja(1)/nei(0).

Det er brukt nasjonale definisjoner av svangerskapskomplikasjoner som pre-eklampsi,
svangerskapsindusert hypertensjon, svangerskaps-diabetes, andre kardiovaskulzere

komplikasjoner og nevrologiske komplikasjoner (34).

Pre-gravid KMI er primeer eksposisjon i analysene. Kvinner med normal KMI i starten av
svangerskapet er vurdert til & veere ikke-eksponerte, og disse utgjgr studiens
kontrollgruppe. Kvinner med pre-gravid KMI tilsvarende overvekt, fedme grad [ og
fedme grad II/III er ansett som eksponerte, og utgjgr dermed kasus-gruppene. Studiens

primeere utfall er induksjon av fgdsel, ja(1)/nei(0).

3.1 Statistiske analyser

Analysene er utfgrt i SPSS versjon 24.0 med kji-kvadrat test, Fisher’s exact test, logistisk
regresjon og T-test. Statistisk signifikans er satt til p < 0.05. Odds ratio er ansett som
statistisk signifikant nar konfidensintervallet (CI) for 95 % ikke inkluderer verdien 1.
Multivariat regresjonsmodell er brukt til justering for fglgende potensielle
konfunderende faktorer: Mors alder, paritet, maternell kronisk sykdom, maternell

metabolsk sykdom, gestasjonsalder og patologisk vektgkning i svangerskapet.

Studien utgar fra prosjektet «Fgdselsrelatert urininkontinens og vaginalt prolaps»
(FRURIPRO). FRURIPRO er vurdert og godkjent av REK Nord (sak 2013/1208) fgr
oppstart.

3.2 Metodiske tilnaerminger

Jeg gnsker d undersgke betydningen av pre-gravid KMI for risiko for induksjon av fgdsel.
KMI inngar ikke i de klassiske indikasjonene for induksjon presentert i «Veileder i
fadselshjelp» (29). KMI inngar likevel som risikofaktor for mange av
sykdomstilstandene beskrevet som induksjons-indikasjoner, og etter anbefaling fra
Norsk gynekologisk forening skal kvinner med KMI = 35 vurderes med hensyn pa

induksjon av fgdsel innen fgrste uke over termindato (35).

Studiepopulasjonen analysert i oppgaven inneholder totalt 842 induksjoner registrert

pa 19 ulike indikasjoner. Dette gir forholdsvis fa induksjoner fordelt pa hver enkelt



indikasjon, og stgrrelsen pa datasettet gjgr det vanskelig a kunne fremvise valide

resultater av KMI's effekt pa enkelt-indikasjoner.

For naermere a undersgke effekten av pre-gravid KMI pa risiko for induksjon av fgdsel
skal jeg derfor analysere ulike kliniske variabler relatert til mor eller foster som kan
pavirke induksjonsrisiko. Jeg skal undersgke hvilke av disse variablene som viser en
assosiasjon til pre-gravid KMI, og hvilke som ikke viser en slik sammenheng. Gjennom
denne tilnaermingen gnsker jeg a bruke litteratur til & diskutere betydningen av KMI i
relasjon til pre-gravide sykdomstilstander eller komplikasjoner i svangerskapet, dette

for bedre a forsta hvordan KMI kan fgre til induksjon.

Figur 1 illustrerer patofysiologiske, maternelle og svangerskapsrelaterte tilstander og
karakteristika som kan assosieres med KMI og induksjon. Ved bruk av heltrukne og
stiplede piler visualiseres hvordan de ulike variablene kan tenkes a relateres direkte til
pre-gravid KMI for a forklare induksjon. Figuren skisserer ogsa hvordan det kan tenkes
at de ulike variablene og indikasjonene for induksjon kan samvariere med hverandre.
Tykkelsen pa pilene sier noe om antatt styrke pa assosiasjonen. De heltrukne pilene
demonstrerer tenkelige sammenhenger mellom variabler som datasettet kan analysere.
De stiplede linjene demonstrerer plausible sammenhenger der det i oppgaven ikke er
mulighet for a utfgre direkte analyser, men som pa bakgrunn av funn i studien og

eksisterende litteratur senere vil diskuteres i relasjon til KMI og induksjon.

Konfundering oppstar nar en faktor er assosiert med bade eksponering og utfall, men
ikke er en del av den direkte arsakssammenhengen mellom disse (36). I
observasjonsstudier kontrolleres det for konfundering gjennom studiedesign og
analyser. I forskning vil det ikke alltid veere mulig a kontrollere for alle gnskelige
variabler, og ukjente ikke-malte faktorer kan betegnes som residual konfundering (36).
Enkelt-indikasjonene for induksjon kan tenkes a fungere som slike resterende
konfunderende faktorer, med relasjon bade til KMI og induksjon. Gestasjonsalder, for
eksempel, vil da veere en variabel som vil fange opp en rekke av enkelt-indikasjonene for
induksjon som datasettet ikke gir mulighet for a utfgre spesifikke analyser pa. Der det er
vurdert at risikoen ved a fortsette svangerskapet er sa stor at igangsettelse av fgdselen
anses som mest hensiktsmessig, vil alvorlige maternelle og fgtale komplikasjoner gi gkte

induksjonsrater ved ulike gestasjonsaldre. Pa bakgrunn av funn i studien skal jeg senere



diskutere innenfor hvilke av de studerte variablene det er naerliggende a anta at vi kan

gjenfinne enkelt-indikasjonene for induksjon.

Et normalt svangerskap medfgrer en rekke fysiologiske og metabolske endringer som er
ngdvendige for fosterets vekst og utvikling, og friske kvinner handterer normalt disse
endringene uten komplikasjoner. Noen studier har foreslatt at svangerskapet fungerer
som en «stress-test», og at svangerskapets fysiologiske prosesser kan fremskynde
manifestasjon av symptomer hos kvinner predisponert for sykdom - enten gjennom arv
eller ervervet (37, 38). Svangerskapet kan ogsa potensielt forverre pre-eksisterende
maternell kronisk sykdom. Pa denne maten kan ulike maternelle og fgtale
sykdomstilstander eller forhold medfgre gkt risiko for alvorlige komplikasjoner for mor

og/eller barn i lgpet av svangerskapet eller under den kommende fgdselen.

Fra litteraturen er det velkjent at hgy KMI er assosiert med de kroniske metabolske
tilstandene polycystisk ovariesyndrom (PCOS) og diabetes mellitus type 2, samt
svangerskapskomplikasjonene svangerskapsdiabetes og pre-eklampsi. Nesten 90 % av
individer med diabetes mellitus type 2 har en KMI tilsvarende overvekt, og halvparten
har en KMI som tilsvarer fedme (39). En norsk studie viste en gkende prevalens av
fedme i Norge fra 1984 til 1997, sammenfallende med en gkende prevalens av diabetes
(40). @kningen var serlig fremtredende blant kvinner i reproduktiv alder (20-39 ar).
PCOS er gjennom mange studier assosiert med overvekt, fedme og gkt midjemal, og
prevalensen av overvekt og fedme blant kvinner med PCOS er stgrre enn i den generelle
befolkningen (41, 42). PCOS omtales som en metabolsk sykdom, og tilstanden er
assosiert med infertilitets-problematikk (43), diabetes mellitus type 2 og ugunstig
lipidprofil (44, 45). Insulinresistens forekommer blant de aller fleste kvinner med PCOS,

og ca. 50 % oppfyller kriteriene for metabolsk syndrom (46).

Pre-gestasjonell diabetes er assosiert med gkt risiko for en rekke ulike
svangerskapskomplikasjoner, eksempelvis dgdfgdsel og perinatal mortalitet, fgtale
misdannelser, polyhydramnion, skulderdystoci og makrosomi (47, 48). Det er gkt
forekomst av placentasvikt, og risikoen for pre-eklampsi er gkt 5 ganger (47). Gjennom
flere studier er ogsa PCOS forbundet med gkt risiko i svangerskapet (49), og kvinnene
har blant annet gkt risiko for preterm fgdsel, pre-eklampsi og svangerskapsdiabetes

(43).



Svangerskaps-komplikasjoner som pre-eklampsi og svangerskapsdiabetes er assosiert
med overvekt og fedme hos gravide kvinner (50). De nevnte tilstandene har de
fellestrekk at de er assosiert med insulinresistens og dyslipidemi, og kan pa mange
mater, i kombinasjon med overvekt og fedme, ses pa som svangerskapets metabolske
syndrom (51). Svangerskapsdiabetes skyldes sveert ofte gkt insulinresistens hos
kvinnen allerede fgr graviditeten, ofte grunnet overvekt (52). KMI > 27 er beskrevet som
en selvstendig risikofaktor for utvikling av svangerskapsdiabetes, og sykdommen er

assosiert med gkt risiko for pre-eklampsi, makrosomi og fgtale misdannelser (52).

Ved pre-gravid KMI = 26 gker risiko for utvikling av pre-eklampsi linezsert med gkende
KMI (53). Pre-eklampsi kan grovt deles inn i tidlig og sen sykdom (forlgsning fgr og
ved/etter gestasjonsuke 34), og det er mye som tyder pa at disse to subtypene har ulik
patofysiologisk bakgrunn (54). Tidlig innsettende sykdom preges i stgrre grad av
placenteer dysfunksjon med pafglgende intrauterin veksthemming (53). Sen innsettende
sykdom utvikles trolig i stgrre grad grunnet metabolske forstyrrelser relatert til
overvekt og fedme, som insulinresistens, lipid-dysfunksjon og inflammasjon, og pre-
gravid KMI er vist 4 veere en av de viktigste risikofaktorene for utvikling av pre-eklampsi

ved termin (54).

De overnevnte metabolske tilstandene kan alle medfgre gkt risiko for maternelle og
fgtale komplikasjoner som gjgr induksjon av fgdsel ngdvendig. Det er ogsa flere ulike
kroniske maternelle tilstander som kan medfgre gkt risiko i svangerskapet, og gravide
kvinner med pre-eksisterende kronisk sykdom utgjgr en gruppe som ofte induseres.
Dersom svangerskapet medfgrer forverring av den maternelle sykdommen, eller
dersom det utvikles andre komplikasjoner, kan dette medfgre gkt behov for a forlgse
barnet fgr spontan fgdselsstart. Dette gjelder ogsa kvinner med psykisk sykdom. Det er
tenkelig at enkelte av de kroniske maternelle sykdommene kan ses i relasjon til pre-

gravid KMI, men det finne lite litteratur som studerer denne sammenhengen.

Fgtale drsaker til at det er gnskelig a indusere svangerskapet ved ulike gestasjonsaldre
er mange. Intrauterin veksthemming, unormal fosterlyd eller avvikende
kardiotokografi-registrering (CTG), svangerskapskolestase, oligohydramnion,
polyhydramnion, langvarig vannavgang neer termin og fgtal makrosomi er alle tilstander

der risikoen ved a fortsette svangerskapet kan overstige risikoen induksjon av fgdsel



medfgrer. Overtidige svangerskap induseres primaert grunnet gkt risiko for perinatal
mortalitet og morbiditet (55), og i eksisterende litteratur er det beskrevet en

assosiasjon mellom overtidig svangerskap og maternell overvekt (56).

Overdreven vektgkning i svangerskapet ses hos en stor andel gravide i alle KMI-klasser,
men den stgrste andelen er beskrevet blant kvinner med pre-gravid overvekt (23). Fra
litteraturen er det kjent at overdreven vektgkning i svangerskapet er assosiert med gkt
risiko for en rekke svangerskaps- og fadselskomplikasjoner (57, 58). Det er ogsa
beskrevet en assosiasjon til overtidig svangerskap, med pafglgende gkt risiko for
induksjon (56). For lav vektgkning i svangerskapet har blitt assosiert med gkt risiko for

a fgde barn med lav fgdselsvekt (24).

Studier har vist at risikoen for svangerskapskomplikasjoner, perinatal mortalitet og
intrauterin fosterdgd er gkt blant gravide kvinner med hgy alder (59), og dette kan
potensielt medfgre gkt induksjonsrisiko. Det kan ogsa spekuleres i om kvinner med hgy
alder har stgrre grad av kardiovaskulaer sykdom, diabetes mellitus type 2 og hgy vekt
sammenliknet med yngre gravide, noe som kan komplisere svangerskapet. [ obstetrisk
praksis i vestlige land er alder pa forstegangsfgdende gkende. Tidligere studier har vist
at para null har gkt risiko for induksjon (60). I Norge steg gjennomsnittsalderen for
primipara kvinner fra 25.5 ar til 28.8 ar mellom 1990-2015, og gjennomsnittsalderen pa
alle fadende var steget til 30.6 ar (61). Flergangsfgdende har ofte gkt pre-gravid vekt
(62), men i eksisterende litteratur er betydningen av dette for induksjon av fgdsel

usikker.

Alle patofysiologiske mekanismer og samspillet mellom KMI og de ulike kliniske
variablene som drgftes avspeiles i Figur 1. Dette danner grunnlaget for analysene.
Gjennom 4 lese og drgfte litteratur har KMI’s rolle for svangerskaps- og fgdselsrelaterte
tilstander og komplikasjoner gitt meg en stgrre forstdelse av hvorfor induksjon av fgdsel

kan veere ngdvendig.

10



4 Resultater

Den endelige studiepopulasjonen besto av 3603 fgdsler. Av disse hadde 2761 kvinner
spontan fgdselsstart, mens 842 fgdsler ble indusert (23.4 %, Figur 2). Ved
svangerskapets start hadde 57.1 % av kvinnene normalvekt, 3.4 % hadde undervekt,
21.6 % hadde overvekt, 8.4 % hadde fedme grad I, og 4.4 % hadde fedme grad II/IIl. Av
den totale studiepopulasjonen hadde 39.8 % patologisk vektgkning i svangerskapet.

Tabell 1 viser karakteristika blant kvinner med spontan fgdselsstart og induksjon. Det
var signifikant flere induserte blant kvinner i den eldste aldersgruppen, blant
farstegangsfgdende, blant kvinner med pre-gravid kronisk sykdom, blant kvinner med
metabolsk sykdom, og blant kvinner med overtidige svangerskap. Det var ogsa
signifikant flere induksjoner blant kvinner med pre-gravid KMI tilsvarende overvekt
eller fedme grad I og I1/111. Blant induserte og blant kvinner med spontan f@dselsstart

var andelen med patologisk vektgkning i svangerskapet tilnaermet like stor.

Tabell 2 viser karakteristika ved studiepopulasjonen etter pre-gravid KMI.
Distribusjonen av KMI var tilnaermet likt fordelt mellom de ulike aldersgruppene, samt
mellom fgrstegangsfadende og flergangsfgdende kvinner. Kvinner med pre-gravid
kronisk sykdom og kvinner med metabolsk sykdom hadde signifikant hgyere KMI enn
kvinner uten kronisk eller metabolsk sykdom. Kvinner med patologisk vektgkning i
svangerskapet hadde signifikant hgyere pre-gravid KMI enn kvinner med normal eller
lav vektgkning i svangerskapet, men grunnet den store gruppen med manglende
opplysninger om vektgkning er det vanskelig & vurdere om denne sammenhengen er

reell. Det var ingen pafallende sammenheng mellom gestasjonsalder og overvekt/fedme.

[ univariate analyser var odds ratio (OR) for induksjon hos kvinner med undervekt og
kvinner i gruppen med manglende opplysninger om pre-gravid KMI ikke signifikant
forskjellige fra normalvektige kvinner. For kvinner med pre-gravid KMI tilsvarende
overvekt, fedme grad I og fedme grad II/III var OR for induksjon av fgdsel signifikant
stigende med gkende KMI-kategori. | videre analyser ble derfor kvinner med undervekt
og normalvekt, samt kvinner med manglende opplysninger om KMI ved svangerskapets

start, slatt sammen til en gruppe («Normalvekt», KMI < 25).

Det er godt dokumentert at kvinner med metabolske sykdomstilstander har hgy KMI

(Figur 1). I analysene av hvilke kliniske variabler som pavirker induksjonsrisiko i
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relasjon til pre-gravid KMI, var det derfor naturlig a starte med a undersgke
sammenhengen mellom KMI og metabolske sykdomstilstanders innvirkning pa
induksjon. Denne analysen viste at det var en tydelig assosiasjon mellom pre-gravid KMI
og induksjon av fgdsel blant kvinner uten metabolsk sykdom, der induksjonsraten var
stigende med gkende KMI-kategori (Tabell 3). Blant kvinner med metabolsk sykdom var
induksjonsraten langt hgyere, og varierte mindre mellom KMI-gruppene (ca. 60-80 %).
Funnene viser en interaksjon mellom pre-gravid KMI og metabolsk sykdom. I de videre
analysene tok jeg hensyn til denne interaksjonen ved a lage en ny variabel bestaende av
produktet av pre-gravid KMI og metabolsk sykdom. Kvinner uten metabolsk sykdom ble
klassifisert i 4 KMI-grupper, mens kvinner med metabolsk sykdom genererte den 5.
gruppen. Pre-gravid KMI og metabolsk sykdom utgjorde dermed den primaere

eksposisjonen i modellen brukt for videre analyser.

Ved ulike komplikasjoner eller sykdomstilstander hos mor eller barn kan det vaere
ngdvendig a igangsette fgdselen fgr spontan fgdselsstart. Variabelen «Gestasjonsalder»
vil dermed fange opp induksjoner pa grunnlag av maternelle eller fgtale tilstander ved
tidlig termin (37-39 uker), samt induksjoner grunnet overtid som indikasjon alene eller

i kombinasjon med andre tilstander etter termin (41-42 uker) (Figur 1).

[ videre analyser fant jeg interaksjon mellom gestasjonsalder og pre-gravid
KMI/metabolske sykdommers innvirkning pa induksjon. Denne interaksjonen gjorde
seg hovedsakelig gjeldende i de hgyeste KMI-kategoriene og blant kvinner med
metabolsk sykdom.

For kvinner uten metabolsk sykdom var prevalensen av induksjon stigende med gkende
kategori av KMI innenfor alle grupper gestasjonsaldre (Tabell 4, kolonne A).
Induksjonsprevalensen for hver KMI-kategori i uke 37-39 var hgyere enn prevalensen
av induksjon for de tilsvarende kategoriene i uke 40. For alle KMI-kategorier var
induksjonsprevalensen hgyest ved overtidig svangerskap, og over 50 % av kvinner med
fedme grad II/IIl ble indusert i uke 41-42. Prevalensen av induksjon hos kvinner med
metabolsk sykdom var langt hgyere, og varierte mindre mellom de ulike gruppene av
gestasjonsaldre. Prevalensen var hgyest i svangerskapsuke 37-39 (72.3 %), og falt

deretter med gkende varighet av svangerskapet.
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Tabell 4, kolonne B, viser odds ratio (OR) for induksjon av fgdsel for de ulike KMI-
kategoriene innenfor hver gruppe av gestasjonsalder. Det var en signifikant trend med
gkende odds for induksjon med gkende KMI i svangerskapsuke 40 (p<0.01), samt ved
overtidig svangerskap (p=0.01). For induksjon i uke 37-39 var denne trenden ikke-
signifikant (p=0.10).

Oppgavens hovedmodell er illustrert i Tabell 4, kolonne C. Her vises justerte odds ratio
(aOR) for induksjon av fgdsel etter KMI, metabolsk sykdom og gestasjonsalder. Kvinner
med KMI tilsvarende normalvekt i uke 40 er referansegruppe. Odds for induksjon var
signifikant hgyere for alle strata sammenliknet med referansegruppen. For
normalvektige kvinner var odds for induksjon signifikant gkt bade i uke 37-39 og i uke
41-42, og oddsen var stgrst ved overtidig svangerskap (aOR=5.83, 95 % CI 4.23-8.03).
For kvinner med overvekt og fedme grad I var odds for induksjon ved overtidig
svangerskap signifikant stgrre enn odds for induksjon i uke 40, men sammenliknet med
kvinner av tilsvarende KMI i uke 37-39 var det ingen forskjell. Blant kvinner med fedme
grad II/IIl og kvinner med metabolsk sykdom varierte ikke odds for induksjon mellom
de ulike gruppene av gestasjonsaldre (overlappende konfidensintervall). Oddsen for
induksjon blant kvinner med metabolsk sykdom var betydelig hgyere og signifikant gkt i
forhold til kvinner uten metabolsk sykdom ved de aller fleste svangerskapslengder. Ved
overtidig svangerskap var det likevel ingen signifikant forskjell mellom kvinner med

metabolsk sykdom og kvinner med KMI = 30.

Paritet, maternell alder og pre-gravid kronisk sykdom hadde ingen konfunderende
effekt pa KMI/metabolsk sykdoms pavirkning av induksjon av fgdsel (Tabell 4, kolonne
Q).
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5 Diskusjon

Denne oppgaven har vist at effekten av pre-gravid KMI pa induksjon av fgdsel er ulik for
kvinner med og uten metabolske sykdomstilstander. Dette er gjeldende ved alle
gestasjonslengder fra og med termin (2 37 uker). For kvinner uten metabolsk sykdom
var det en gkende trend for induksjon med gkende pre-gravide KMI-kategori innenfor
alle gestasjonsaldre. Denne trenden var signifikant for induksjon i uke 40, samt ved
overtidig svangerskap. Kvinner med metabolsk sykdom hadde en betydelig hgyere og

signifikant gkt induksjonsrate, uavhengig av pre-gravid KMI og gestasjonsalder.

Av den totale studiepopulasjonen ble 23.4 % av fgdslene indusert. Til sammenlikning
viser tall fra Medisinsk Fgdselsregister fra samme tidsperiode (2011-2013) en
induksjonsprevalens pa ca. 19.8 % (28). 34.4 % av kvinnene hadde pre-gravid KMI
tilsvarende overvekt eller fedme, noe som er tilneermet likt nasjonale tall fra samme ar
(7). 39.8 % av studiepopulasjonen hadde overdreven vektgkning i svangerskapet.
Medisinsk Fgdselsregister finnes det ikke informasjon om vektgkningsgrad, men
statistikken viser at ca. 40 % av norske kvinner hadde en KMI = 30 ved svangerskapets

slutt (8).

En voksende interesse for maternell overvekt og fedme har resultert i mange
oversiktsartikler, primaer-studier og meta-analyser omhandlende hgy KMI i
obstetrikken. Oppgavens funn av gkende odds for induksjon med gkende pre-gravide
KMI-kategori samsvarer med funn fra flere tidligere studier. En skotsk studie fra 2007
som inkluderte over 24 000 fgrstegangsfgdende fant et linezert forhold mellom gkende
KMI tidlig i svangerskapet og risiko for induksjon av fgdsel (63). Sammenliknet med
normalvektige kvinner, hadde kvinner med undervekt lavest risiko for induksjon
(aOR=0.8) og kvinner med KMI = 35 hadde hgyest risiko (aOR=1.8), ogsa etter justering
for sosiodemografiske faktorer, pre-eklampsi og svangerskapsindusert hypertensjon.
Sebire et al. undersgkte risiko for ugunstige maternell og fgtale utfall i relasjon til KMI
for nesten 300 000 kvinner i London (64). De fant at odds for induksjon hos kvinner
med fedme var gkt 70 % sammenliknet med normalvektige kvinner, ogsa etter justering
for konfunderende faktorer som paritet, maternell alder, pre-gravid hypertensjon og
pre-gravid diabetes mellitus (64). En meta-analyse fra 2008 som undersgkte forholdet

mellom maternell KMI og obstetriske komplikasjoner fant at overvektige og fete kvinner
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hadde henholdsvis 30 % og 88 % gkt odds for induksjon av fgdsel, mens det & vaere

undervektig virket beskyttende pa risiko for induksjon (65).

I denne oppgaven ble det vist at kvinner med metabolsk sykdom hadde hgyere KMI enn
kvinner uten metabolsk sykdom (Tabell 2), noe som bekrefter allerede etablert
kunnskap. Gjennom en meta-analyse fra 2013 fant Wang et al. at forholdet mellom
maternell pre-gravid KMI og risiko for pre-eklampsi var dose-avhengig, bade blant
farstegangsfadende og flergangsfgdende kvinner (66). En nylig gjennomfgrt studie fra
Finland viste at KMI 230 gkte risiko for pre-eklampsi ved termin, men ingen assosiasjon
mellom fedme og preterm pre-eklampsi ble pavist (54). En meta-analyse fra 2009 viste
at risikoen for svangerskapsdiabetes gkte med 4.6 % for hver enhets gkning i KMI (67).
Feresu et al. undersgkte risiko for metabolsk-liknende komplikasjoner i svangerskapet
hos kvinner med hgy KMI, og fant at overvekt og fedme var assosiert med signifikant gkt
odds for a ha diabetes eller hypertensjon fgr svangerskapet, samt gkt risiko for utvikling
av svangerskapsdiabetes og hypertensive svangerskapskomplikasjoner (68). Den
samme studien viste ogsa at kvinner med overvekt og fedme hadde gkt risiko for
induksjon av fgdsel, men den direkte arsaken til dette ble ikke undersgkt. Tilsvarende
funn ble beskrevet i en kanadisk studie fra 2014 som kun inkluderte fgdsler fra og med

gestasjonsuke 37 (69).

Den sterke assosiasjonen mellom de metabolske sykdomstilstandene og KMI tyder pa at
kvinner med metabolsk sykdom har en generelt gkt vekt sammenliknet med kvinner
uten disse tilstandene. Dette gjgr at betydningen av KMI som selvstendig risikofaktor for
induksjon blir mindre, og den gkte oddsen for induksjon skyldes i stgrre grad

sykdomstilstandene i seg selv. Dette er tydelig vist i denne oppgaven.

Ved regresjonsanalyse var det ingen signifikant forskjell i odds for induksjon mellom
ulike gestasjonsaldre for kvinner med metabolsk sykdom. Dersom man studerer
induksjonsprevalensen for disse kvinnene, ser man at prevalensen er hgyest i
svangerskapsuke 37-39, og lavest ved overtidig svangerskap. Til tross for en jevnt over
gkt induksjonsrate ved alle svangerskapslengder, indikerer dette at man i den kliniske
hverdagen har flest induksjoner for kvinner med metabolske sykdomstilstander fgr og

rundt termin. Arsaken kan trolig tilskrives en hgy forekomst av

15



svangerskapskomplikasjoner, der snarlig induksjon er antatt 3 bedre maternelle og

fgtale utfall.

Gjennom en dpen randomisert studie, fant Koopmans et al. at induksjon av fgdsel ved
svangerskapsindusert hypertensjon eller mild pre-eklampsi etter 36 svangerskapsuker
var assosiert med bedre maternelle utfall sammenliknet med avventende handtering
(70). Da pre-eklampsi kan gi gkt risiko for alvorlige maternelle og fgtale komplikasjoner,
praktiseres det i Norge forlgsning ved etablert sykdom etter 37 uker, der milde til
moderate former viser tydelig tegn til progresjon (53). Rasjonalet bak induksjon av
fadsel for kvinner med pre-eksisterende diabetes mellitus eller svangerskapsdiabetes er
a forhindre dgdfgdsel eller utvikling av makrosomi med dets assosierte
fadselskomplikasjoner (71). Evidensgrunnlaget for dette er svaert begrenset, og det
finnes fa randomiserte studier som undersgker elektiv forlgsning sammenliknet med
ekspekterende handtering. Kjos et al. viste at induksjon av fgdsel i gestasjonsuke 38
blant kvinner med insulinkrevende diabetes reduserte raten LGA barn, men ingen
forskjell i keisersnittsrate, skulderdystoci eller perinatal mortalitet ble pavist (72). En
nylig publisert RCT fra @sterrike sammenliknet induksjon av fgdsel ved 38 uker og 40
uker blant kvinner med insulinkrevende svangerskapsdiabetes (73). Denne studien fant
at induksjon ved uke 38 ikke reduserte raten LGA barn eller keisersnitt, men sa heller ut
til & gke raten neonatal hypoglykemi. Etter rad fra Norsk Gynekologisk Forening
anbefales det at gravide kvinner med pre-gestasjonell diabetes mellitus vurderes for
induksjon fra og med uke 38, og det frarades at disse kvinnene gar over termin (47).

Kvinner med insulinkrevende svangerskapsdiabetes anbefales forlgst rundt termin (52).

En meta-analyse fra 2016 fant at kvinner med PCOS hadde signifikant gkt risiko for
utvikling av svangerskapsdiabetes, svangerskapsindusert hypertensjon og pre-eklampsi
sammenliknet med kvinner uten denne tilstanden (74). Det finnes ingen studier som
undersgker risiko for induksjon hos kvinner med PCOS, men den gkte risikoen for
utvikling av svangerskapskomplikasjoner vil trolig i stor grad bidra til forhgyet

induksjonsrate blant disse kvinnene.

Kroppens normale fysiologiske tilpasninger til graviditeten medfgrer at kvinnen utvikler
en midlertidig tilstand av metabolsk syndrom, karakterisert av gkt insulinresistens,

hyperlipidemi, gkt fettlagring og oppregulering av koagulasjonsfaktorer (75). Fettvev
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fungerer som et endokrint organ som syntetiserer og sekrerer en rekke hormoner og
inflammatoriske markgrer som ogsa medfgrer en endret metabolsk og vaskuleer tilstand
(51, 76, 77). Bade fedme og graviditet gir dermed, uavhengig av hverandre, en tilstand
av systemisk lavgradig inflammasjon og endret fysiologi (78). Det kan tenkes at gkt
stimulering av de inflammatoriske veiene mellom mor og foster hos en kvinne med pre-
gravid avvikende metabolsk og vaskuleer tilstand, er arsaken til den gkte raten
svangerskapskomplikasjoner hos kvinner med hgy KMI (79). Dette kan veere med pa a
forklare den forhgyede risikoen for medisinsk indiserte fgdsler blant kvinner med

metabolske sykdomstilstander.

Alle tilstandene inkludert i den kliniske variabelen «Metabolsk sykdom» deler
fellestrekk med samlebegrepet «Metabolsk syndrom». Svangerskapets fysiologiske
endringer gjgr det utfordrende a studere metabolsk syndrom i svangerskapet, og i dag
finnes det sveert fa studier som omhandler problemstillinger i forhold til dette. Det er
ingen som har undersgkt risiko for induksjon ved eller etter termin hos disse kvinnene.
De eksisterende enkelt-studiene har blant annet vist en gkt risiko for pre-eklampsi,
makrosomi (80-82), svangerskapsdiabetes (83), og medisinsk indisert preterm fgdsel
ved induksjon eller keisersnitt (79). Disse studiene er alle forholdsvis sma, og mangler
en enhetlig definisjon av metabolsk syndrom i svangerskapet. Det er ingen studier som
tidligere har undersgkt metabolske tilstander i relasjon til pre-gravid KMI og induksjon
av fgdsel slik det er gjort i denne oppgaven. Dette kan derfor vaere en ny og interessant
tilnzerming til hvordan metabolsk syndrom og metabolske tilstander pavirker

fgdselsstart.

For kvinner uten metabolsk sykdom var det en trend med gkende odds for induksjon
med gkende KMI-kategori innenfor alle gestasjonsaldre. Denne trenden var signifikant
ved gestasjonsuke 40, samt ved overtidig svangerskap. En ikke-signifikant trend med
gkende odds for induksjon i uke 37-39 indikerer at andre maternelle og fgtale tilstander
eller komplikasjoner trolig er av stgrre betydning for induksjon ved tidlig termin enn
KMI som selvstendig faktor. Igangsettelse av fgdselen kan vaere ngdvendig for 4 unnga
ytterligere fgtal risiko sekundeert til et fiendtlig intrauterint miljg, eller bedring av
underliggende maternell kronisk sykdom. Ulike fgtale og maternelle tilstander som kan

medfgre induksjon ved ulike gestasjonsaldre er demonstrert i Figur 1.
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Ved PROM er det gnskelig & forhindre komplikasjoner knyttet til infeksjon eller
avklemming av navlesnoren (84), og Norsk Gynekologisk Forening foreslar induksjon
dersom fgdselen ikke starter spontant innen 24 timer (85). Ved svangerskapskolestase
vurderes induksjon i uke 38, men evidensgrunnlaget for dette er av lav kvalitet (86). En
systematisk gjennomgang av evidensen for induksjons-indikasjoner anbefalte induksjon
av fgdsel ved overtidig svangerskap, PROM ved termin og prematur membranruptur
neer termin (87). Induksjon for intrauterin veksthemning reduserte intrauterin
fosterdgd, men gkte raten keisersnitt og neonatal dgd. For tilstander som
insulinkrevende diabetes, makrosomi, oligohydramnion, svangerskapskolestase og
maternell hjertesykdom var ikke evidensgrunnlaget tilstrekkelig for a trekke
konklusjoner. Gjennom en randomisert studie fra 2010 fant Boers et al. ingen forskjell i
ugunstige neonatale utfall mellom kvinner som ble indusert og kvinner som ble handtert

ekspekterende for mistenkt intrauterin veksthemming ved termin (88).

12015 hadde 7.4 % av fgdende kvinner i Norge pre-gravid kronisk sykdom som astma,
kronisk nyresykdom, hypertensjon, revmatoid artritt og epilepsi (89). Kronisk maternell
sykdom kan enten pavirke svangerskapets forlgp, eller svangerskapet kan pavirke
sykdommens fremtoning. | dagens obstetrikk ser man en gkende andel gravide med
medfgdte hjertelidelser, og gkende forekomst av diabetes og hypertensjon blant fertile
kvinner har gitt gkt prevalens av koronar hjertesykdom hos gravide (90). Svangerskapet
kan ogsa padvirke sykdomsaktiviteten til enkelte revmatiske lidelser, og spesielt Sjggrens
syndrom, systemisk lupus erythematosus og antifosfolipid antistoffsyndrom gir hgy
risiko for svangerskapskomplikasjoner (91). Darlig behandlet hypothyreose gir gkt
risiko for intrauterin veksthemming, prematur fgdsel og hypertensive
svangerskapskomplikasjoner, samt svekket nevro-kognitiv utvikling hos barnet (92).
Under svangerskapet ma alle kroppens organsystemer tilpasse seg for 8 imgtekomme
det utviklende fosterets behov. Komplikasjoner relatert til graviditeten oppstar nar et
organsystem ikke klarer & adaptere seg til svangerskapets gkende fysiologiske krav
(93). Dersom kvinnen har pre-gravid kronisk sykdom, kan en begrenset
reservekapasitet i et organsystem med allerede svekket funksjon resultere i at
pakjenningen svangerskapet medfgrer tolereres darligere enn hos ellers friske kvinner
(93). Det er derfor nearliggende a tro at kvinner med kronisk sykdom vil ha gkt risiko for

svangerskapskomplikasjoner. Det kan for eksempel tenkes at kvinner med
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underliggende kronisk nyresykdom vil ha gkt risiko for hypertensive
svangerskapskomplikasjoner, og at kvinner med pre-gravid leversykdom vil ha gkt
risiko for utvikling av symptomgivende svangerskapskolestase. I oppgaven viste kronisk
sykdom hos mor en signifikant assosiasjon bade til induksjon og til pre-gravid KMI, men
det ble ikke pavist at kronisk sykdom var av betydning for induksjon i relasjon til KMI.
Fremtidige studier ma neermere undersgke de mer spesifikke drsakene til den gkte

induksjonsraten hos kvinner med kronisk sykdom.

For kvinner uten metabolsk sykdom var det en gkende odds for induksjon med gkende
KMI, ogsa ved overtidig svangerskap. I regresjonsanalysen var ikke odds for induksjon
ved overtid signifikant ulik fra kvinner i tilsvarende KMI-klasser i uke 37-39. Nar man
ser pa induksjonsraten ser man likevel at prevalensen av induksjon er langt hgyere for
alle KMI-klasser i svangerskapsuke 41-42. Overvekt og fedme har gjennom en rekke
tidligere studier blitt assosiert med overtidig svangerskap og redusert sannsynlighet for
spontan fgdselsstart ved termin (94). En engelsk studie fra 2011 fant at overvekt og
fedme ved starten av svangerskapet signifikant gkte risikoen for overtidig svangerskap
med pafglgende gkt risiko for induksjon, ogsa etter justering for maternell alder, paritet,
hypertensiv sykdom og diabetes (95). Hermesch et al. fant at kvinner med hgy KMI
hadde redusert sannsynlighet for a ga inn i spontan fgdsel ved alle gestasjonsaldre (96).
En sveert nylig gjennomfgrt meta-analyse konkluderte med at det var en lineaer
assosiasjon mellom KMI og fgdsel = 41 uker (97). Fgdselsstart involverer mekaniske og
hormonelle interaksjoner mellom mor, foster og placenta. [ fraveer av andre medisinske
indikasjoner for induksjon, indikerer funnene at KMI trolig pavirker de fysiologiske
prosessene som leder til spontan fgdsel. Mekanismene bak dette er ikke fullstendig
forstatt, men mulige arsaker kan vare forsinket cervix-modning, redusert
prostaglandinsensitivitet, redusert antall oxytocin-reseptorer i myometriet og redusert
myosytt-kontraktilitet hos kvinner med hgy KMI (98). Dette medfgrer gkt behov for

medisinsk intervensjon blant kvinner med hgy vekt.

Opplysninger om vekt ved svangerskapets slutt manglet hos 21.9 % av

studiepopulasjonen. Dette gjorde det problematisk a inkludere vektgkning som en egen

variabel i hovedmodellen, og analysene av vektgknings effekt pa induksjon av fgdsel fikk

derfor begrenset verdi. Det ble pavist en signifikant assosiasjon mellom patologisk

vektgkning og induksjon av fgdsel, samt mellom vektgkning og hgy KMI, men grunnet
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den store gruppen med manglende opplysninger om vekt ved svangerskapets slutt er
det vanskelig a trekke en sikker konklusjon. Tidligere studier har vist gkt odds for en
rekke svangerskapskomplikasjoner ved vektgkning over IOM’s anbefalinger.
Sammenhengen mellom overdreven vektgkning og risiko for induksjon av fgdsel i en
norsk populasjon er i sveert liten grad studert, og det er derfor behov for utfyllende

studier i forhold til dette.

[ oppgaven ble kvinner med undervekt, normalvekt og kvinner med manglende
opplysninger om pre-gravid KMI slatt sammen til én gruppe. Dersom
studiepopulasjonen hadde veaert stgrre ville det veert mulig & analysere undervektige
som en egen KMI-gruppe, og dermed fremvise resultater om effekten av lav KMI pa

induksjon av fgdsel.

Pre-gravid KMI er basert pa kvinnens selvrapporterte opplysninger om vekt fgr
svangerskapet. Selvrapporterte opplysninger om vekt er vist 8 medfgre
underrapportering av KMI, sarlig blant kvinner med overvekt og fedme (99). Dette kan
medfgre underestimering av funnene i studien grunnet feilklassifisering av kvinnene i
de hgyeste KMI-kategoriene. Likevel viser noen studier at selvrapportert KMI ikke

medfgrer feil-klassifikasjon av betydning (100).

[ oppgaven har det blitt utfgrt multippel logistisk regresjonsanalyse for a eliminere
mulige konfunderende faktorer. Det er likevel mulig det finnes andre faktorer som kan
ha betydning for effekten av KMI pa induksjon av fgdsel som det ikke er tatt hgyde for i
analysene. Som tidligere beskrevet kan for eksempel enkelt-indikasjonene for induksjon
veere resterende konfunderende faktorer det ikke har veert mulig a justere for, men som
potensielt kan virke effekt-modifiserende i hovedmodellen gjennom gestasjonsalder

(Figur 1).

Kvinner med metabolske sykdommer hadde en betydelig gkt risiko for induksjon ved
alle gestasjonsaldre, uavhengig av KMI. Ved a sla sammen PCOS, diabetes mellitus type
2, svangerskapsdiabetes og pre-eklampsi i én variabel kan jeg ikke skille mellom enkelt-

tilstandenes betydning for induksjon.

Studiepopulasjonen inkluderer kvinner som fgdte pa universitetssykehus og ved
fedestuer, og individer fra bade by og distrikt er dermed representert. Ved fgdestuer er

fadepopulasjonen ngye selektert til risikofrie svangerskap, og det er forventet at
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fadslene skal starte spontant og foregad uten komplikasjoner. Dette gir et godt grunnlag
for normale fgdsler i studiepopulasjonen, slik at resultatene i oppgaven vil vaere
representative for en stgrre del av befolkningen. En annen styrke ved studien er at

mange av variablene er validerte, blant annet pre-gravid KMI og induksjon.

Dersom oppgaven skulle blitt gjennomfgrt pa nytt, ville det vaert interessant a utfgre en
imputasjons-analyse av variabelen «Patologisk vektgkning». Ved bruk av denne
statistiske metoden kunne man handtert de manglende verdiene for opplysninger om
vekt ved slutten av svangerskapet, slik at sammenhengen mellom vektgkning og

induksjon av fgdsel kunne blitt undersgkt grundigere.

Informasjon om enkelt-indikasjonene for induksjon var ikke tilgjengelig for alle
kvinnene i datasettet. Dersom denne informasjonen likevel hadde veert tilgjengelig, ville
studiepopulasjonen trolig veert for liten til at man kunne fremvist valide resultater for
dette. Fremtidige stgrre Kkliniske eller registerbaserte studier ma gi svar pa hvordan
enkelt-indikasjonene for induksjon er relatert til pre-gravid KMI og vektgkning i

svangerskapet.

Det er viktig d sette fokus pa betydningen av overvekt og fedme for gravide kvinner. Hgy
pre-gravid KMI gker risiko for utviklingen av en rekke svangerskapskomplikasjoner som
gjar at igangsettelse av fgdselen kan bli ngdvendig. KMI er en modifiserbar risikofaktor,
og prekonsepsjonell veiledning er derfor sveert viktig for a begrense de skadelige
effektene KMI kan ha pa graviditet og fgdsel. Kvinner med metabolske tilstander har en
markert gkt induksjonsrisiko ved alle gestasjonsaldre. Det er derfor viktig a vaere
oppmerksom pa denne gruppen kvinner, slik at tilstandene i stgrst mulig grad kan

optimaliseres og vel-reguleres.
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6 Konklusjon

[ denne oppgaven ble det pavist at nesten 24 % av alle fgdsler fra og med uke 37 ble
indusert. Effekten av pre-gravid KMI pa induksjon av fgdsel var ulik for kvinner med og
uten metabolsk sykdom. For kvinner uten metabolsk sykdom var det en gkende odds for
induksjon med gkende KMI-kategori. Denne trenden var signifikant for fgdsler i uke 40
og ved overtidig svangerskap. I uke 37-39 var trolig andre maternelle og fgtale
tilstander av stgrre betydning for induksjon enn KMI som selvstendig faktor. Kvinner
med metabolsk sykdom hadde en betydelig gkt odds for induksjon, uavhengig av pre-
gravid KMI og gestasjonsalder.
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8 Vedlegg 1 — Figurer og tabeller

Figur 1: Mulige sammenhenger mellom kliniske variabler, KMI og induksjon.
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Figur 2: Seleksjon av studiepopulasjonen med prevalens av fadselsstart.

Ekskluderte:
Flerlingfadsler, n =83

N =633 Ikke hodepresentasjon, n =104
Gestasjonsalder = 36, n = 160
Keisersnitt for fedselsstart, n= 350
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Tabell 1: Karakteristika blant kvinner med spontan fgdselsstart og induksjon (%).

Fadselsstart
Spontan Induksjon
N=2761 N=842
Karakteristika % % P-verdi
Alder <0.01
17-24 18.3 19.2
25-34 61.8 55.1
35-47 20.0 25.7
Paritet <0.001
0 41.4 49.3
1+ 58.6 50.7
Pre-gravid KMI <0.001
Oppl. mangler 5.0 5.5
<18.50 3.8 2.1
18.50-24.99 59.4 49.6
25.00-29.99 21.0 23.4
30.00-34.99 7.5 11.3
>35.0 3.3 8.1
Mat. kronisk sykdom <0.001
0 88.1 79.3
1 11.9 20.7
Mat. metabolsk <0.001
sykdom
0 97.6 81.1
1 2.4 18.9
Patologisk vektgkning <0.01
Oppl. mangler 19.8 28.9
0 40.3 31.6
1 39.9 39.5
Gestasjonsalder <0.001
37-39 34.8 35.5
40 37.1 16.9
41-42 28.1 47.6
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Tabell 2: Prevalens av pre-gravid KMI etter karakteristika ved
studiepopulasjonen (%).

Pre-gravid KMI
+ oppl. <18.5 18.5-24.9 25.0-29.9 30.0-34.9 =235.0
N =183 N=123 N=2058 N=778 N=303 N=158

Karakteristika: % % % % % % P-
verdi

Alder 0.71
17-24 6.7 5.7 53.7 211 7.6 5.1
25-34 4.3 3.3 58.8 219 8.0 3.7
35-47 5.7 1.8 55.4 211 10.2 5.7

Paritet 0.92
0 3.9 4.5 58.6 21.0 8.5 3.6
1+ 6.0 2.6 56.0 22.0 8.4 5.0

Mat. kronisk sykdom <0.001
0 5.2 3.5 58.8 211 7.7 3.8
1 4.4 3.0 46.8 24.9 12.7 8.2

Mat. metabolsk sykdom <0.001
0 5.1 3.6 58.8 21.0 7.8 3.8
1 4.9 0.4 32.7 30.5 17.7 13.7

Patologisk vektgkning <0.001
Oppl. mangler 17.7 2.8 46.8 19.5 7.0 6.2
0 3.1 6.0 68.4 14.9 4.4 3.1
1 - 1.3 52.0 29.1 13.0 4.6

Gestasjonsalder 0.95
37-39 6.3 3.8 57.8 19.5 8.3 4.3
40 4.5 3.9 59.4 21.0 7.4 3.9
41-42 4.4 2.5 54.1 24.5 9.5 4.9
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Tabell 3: Fgdselsstart blant kvinner med og uten metabolsk sykdom (%).

Fadselsstart
Spontan fgdsel:  Induksjon:
% %
Ikke metabolsk
sykdom:
KMI: < 25.0 82.0 18.0
25.0-29.9 78.0 22.0
30.0-34.9 73.0 27.0
>35.0 64.6 35.4
Metabolsk sykdom:
KMI: < 25.0 17.4 82.6
25.0-29.9 40.6 59.4
30.0-34.9 40.0 60.0
>35.0 25.8 74.2
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Tabell 4 - Odds ratio (OR) for induksjon blant kvinner med og uten metabolsk
sykdom etter gestasjonsalder:

| A | B | C |
GA 37-39 n % ORa CI (95 %)  aOR®P CI (95 %)®:
<25.0 142 17.7 1.0 2.84 2.04-3.96
25.0-29.9 43 20.0 1.17 0.80-1.71 3.32 2.15-5.12
30.0-34.9 18 21.7 1.29 0.74-2.24 3.67 2.03-6.63
>35.0 10 26.3 1.67 0.79-3.51 4.74 2.19-10.26
Metab.sykd. 86 72.3 - - 34.55 21.22-56.26
GA 40
<25.0 54 7.0 1.0 1.0
25.0-29.9 28 12.7 1.93 1.19-3.14 1.93 1.19-3.14
30.0-34.9 11 13.8 2.11 1.06-4.23 2.11 1.06-4.23
>35.0 8 21.1 3.54 1.55-8.09 3.54 1.55-8.09
Metab.sykd. 41 69.5 - - 30.20 16.26-56.11
GA 41-42
<25.0 215 30.5 1.0 5.83 4.23-8.03
25.0-29.9 85 31.0 1.02 0.76-1.38 5.96 4.09-8.69
30.0-34.9 42 42.0 1.65 1.07-2.53 9.60 5.92-15.58
>35.0 27 52.9 2.56 1.44-4.54 14.92 8.06-27.61
Metab.sykd. 32 66.7 - - 26.52 13.70-51.35

a: Odds ratio (OR) for induksjon av fodsel for etter KMI-kategori innenfor hver gruppe
gestasjonsalder.

b: 0dds ratio (OR) for induksjon av fgdsel etter KMI, metabolsk sykdom og gestasjonsalder.
Maternell alder, paritet og pre-gravid maternell kronisk sykdom hadde ingen konfunderende effekt.
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9 Vedlegg 2 — Artikkelsammendrag
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Pﬂm*“ missing heightfweight, missing data | higher sos.class (mostmarked in Ob1+l). Pre.pregDM1 more freq. in Ob beskrevetidiagnosen validert? Ja.
del. singleton | on outcomes, II. Smoking morefreq. in Uw. = Er konfrollgruppen fri for den aktuelle
babies. Main exposure: BMI at booking. filstanden/sykdommer? Ja.
Konklusjon | BMI-def.: Uw (=20}, Nw (20-24.5), Table 2 — Incidence of pregnancy, labor and delivery characteristice [»  Har forfatterne tatt hensyn &il viktige konfunderende
I = Ow (25-20.9), Obl (30-34.9), Obll | by BMI. faktorer i design/analyse? Ja.
nereasing | .a5). Incr. prev.of PE, GHT, IOL, CD, PPH, and BW > 4000g with incr. BMI. e Er eksponering for fare/skadelfiltak maltog gradert
EMIis ass. Primary outcome: Obstetricand likti gruppene? lkke relevant.
with perinatal outcomes: PE, gest HT, | Table 3 — Crude and adjusted OR of obstetric compl. by BMI: *  Varden som malte eksposisjon blindet mht hvem
increased antepartum hemorrhage due to PE and gest.HT incr. linearly with incr. BMI. Red. risk for PIH for U e
incidence of | placenta previa/abrptio, type of Incr. 1OL with incr. BMI: Lowest risk in Uw and highestriskin Obll. *  Varresponsratentilstrekkeligi begge grupper? licke
PE, gest.HT, |[labor(spontinduced), type ofdel. | Elective and emerg.CD more commonin Ob Il, and less common in Uw. “?'E“"t-
macrosomia, | (vaginal, instrumental, CD), preterm | PPH sign. mere common in Ow. Incr. risk of del. < 33w for Ob. Del = 41w g"‘;:'?k“hm'h'ﬁth"* som:
del (=34 and 37w), stillbirth and were similar across BMI-gr. after adjusting for conf.f. Spont. preterm del. = THe: ) ) S
aberfl BW. 37w sign. morecommon in Uw and Ob |l. Macrosomiasign. more comman sl s nl e Gl S )
Uwwomen . #  Ekskludere: Undersekt at manglende utfall-data varlikt
had better Cases: Uw (11.5%), Ow (21.8%), | InOwandOb [+ distrib. overde ulike BMI-gr.
regnanc Obl (7.73%) and OblI (0.6%). Uw: Ow: Ob I Ob Ik Konf. %alv:hurervirioer kun reciuserende pa effekt.
preg ¥ Controls: Mw (58.1%). aOR: | 95% CI: | aOR: | 95% CI: | aOR: | 95% CL: | aOR: | 95% CL: | 0 o
outcomes Confounders: Mat.age, socdial | PE: lo6 Jos07 116 11218 131 [2835 172 [47112 L gover B tidiig i svangerskapet = Kan gi ekt vekt
th_ﬂll wWomen | class, smoking, marital status, Gest HT 0.7 | 0608 1.3 11417 22 12026 |31 [2043 Obs. BMi-kategorier {ikke WHO). '
with normal pre.pregDM1, PE, gest HT, IOL, 0L 08 G_S-EI'E' 13 I_J-l 4 |18 J_E-JD 182 |1 2-13 Ingen informasjon om indikasjoner forinduksjon, akutt
BMI. CD, GA, sex of baby, year of del. Elect,CD 08 |Notsign |11 |Notsign |14 | Netsigs |31 1.7-6.1 D elier slektivt GO,
Statistical analysis: SF=5 14 Emerpg CDn e MNotsign | 1.3 1.3-1.6 20 1.8-23 18 20-39 Szt liten Ob ll-gr<* Kan ikke gi solid haternd
Land Univariate analysis (ANOVA or PPH. 08 |Notsign |11 |Notsign [15 [ 1317 [13 |Notsgn | goroymeny o e
Scotland | yyann-whitneytestfor Del<idw.___ |09 | Notsign |10 |Notsign |20 | 13-29 |20 |Netsitn |y  Resultatene kan bare overfares i PO,
) Ar dﬂtt_'ﬂ cont.variat:fles}, and u::hi_—sql_.laretest Spont. del = 37w | 14 I_I 19 |08 h:-:lt sgn. | 1.0 T‘El;ﬂ sigm. | 1.2 1_]-1 § licer forfatierne il annen litleratur som
innsamling | (for catvariables). Multivariate log. | | Dl = 41w 08 |Motsign |08 |Notsign |09 |Netsge |08 | Netsgn |cperkerisvekkerresultatene? Ja.
1976-2005 reg. 95% Cl. (BW=>4000g: 103 0406 114 J13-16 19 J1622 |21 [13-32 Joor recultatene plausible biclogiske
rklaringer? |kke diskuterti artikkelen, men trolig «jas.
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Referanse: Design: Systematic review and meta-analysis.
HeslehurstM, Simpson H, Ells LJ, Rankin J, Wilkinson J, Lang R, Brown TJ, Summerbell CD. The impact Dokumentasjonsniva I
of maternal bmi status on pregnancy outcomes with immediate shont-term obstetric resource implications: -
A meta-analysis. Obes Rev. 2008:9(6):635-683. GRADE Moderate/High
Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon/kommentarar
Investigate | Datasources: Computerized databases (Medline, Included studies: Styrker:
the Cinahl, the Cochrane Database of Systematic M =919 identified publications = 870 excluded = 49 included. »  Mange databasersakt.
relations hip Reviews, Database of Abstracts of Reviews of Effects, | 22 studies from USA, 4 from Finland, Denmark, 3 from the UK, ltaly, Sweden, 2 from " Analysererogsa utfall
between MHZ EconomicEvaluation Database, andthe France, 1 from Austria, Australia, Canada, Abu Dhabi, Brazil, Thailand, Israel, andlran. med utilstrekkelig antall
— Midwives Information and Resource Service studier for Meta-&nalyse
p (MIDIRS)). References of all published review articles. | Meta-analysis: [eMon-Meta-Analysiss),
Dmﬂ'_'a ncy Key words: “0Obesity”, “Pregnancy™, *Maternal®, Labour and deliveny:: Obwomenwith incr. odds for instrumental del., and red. odds for Ow og diskutererdisse.
pbesn}' and | ‘Obstetric”, “Service”. comp.to Mw. Ow and Obincr. odds foremergency GO, and Uw with reduced odds. »  Ingen signifikant
impact on Hospital admission: Sian. increasein mean lenath of hospital stay as BMIincr. (2.4 days heterogenitetforde
obstetric Inclusions: English, studiesin humans. Maternal forideal BMIto 3.3 for Ob). Obincr. riskfor neonatal ICU. fleste utfall.
care. weight or BMI recorded prior to 16w, measured ar self | Maternal compl.. Ow and Obwith sign. incr.odds for PPH, and Uw with red.risk. Sign. »  Vurderingav kvalitet pa
Konklusjon | Teportedweight was recorded at start of preg, atleast | incr.odds forinfectionin Ob(3.5times incr. comp. to womenwith ideal BMI). inkluderte studier.
1 oneOband one comparis on group, women foll owed Birth weight and Growth: Trend forincr. mean BW and hight BW with incr. EMI. Trendfor
“‘Hm_mal up to term of preg. and del. Only studies using BMI low BV sign. higher in Uw. Incr.odds for post-term delwith incr. BMI. Alsoincr.odds for Swakheter:
0!“‘-‘5_“}' were includedin meta-analysis. preterm del < 37w with incr. BMI, and = 32w for Ob. Inkluderer kun engelsk-
significantly | Exclusions: Based on titles and abstract dueto lack of | Labor and Delivery: Incr.odds for IOL in Ow and Ob. Obtwise as likely of failureto spréklige studier (kan
contributes | suitability of study design oroutcome. Mot studying progress. Obalsoincr.odds foroxytocin orepidurals. Sign. reduced odds for VD in Ow utelate informasjon)
to a poorer | factors ass withmat.Ob., nonon-Ob comparisan- and Ob. -
prognosis | aroup, BMI recorded post 16w or pre-pregweight recall| Neonate: Low 5min apgar-score incr. 1.5-2 foldin Obland Il women. Sign. incr.infetal B Estar:_tag T}Ed publiserte
for mother post-partum, not appropriate outcomes. compromiseinOw, Obland llwomen, andindr.odds of mecinoum stainwith Ob. ; ubI!Er . bias d
and baby 4 studies excl from meta-analysis dueto BMI not Shoulder dyctocia had no sign. gl to BMI. pﬂblzsiﬂ:;ﬁik:ﬁh:r
. being measurement of obesity. - u
d“r.m“ Non-Meta-Analysis: B_kt satn ?srﬂtghﬁ :I“?lz:nt
dEI"_EW Primary cutcomes: Instrumental deliveny, CO, Maternal compl.: One study showed sign. incr.odds for lacerations with incr. BMI, while one :':t':s' DRIl
'_ﬂﬂﬂ in th'l‘-‘ duration of hospital stay, neonatal ICLU, neanatal showednoass. Studies showed nao relationship between BMI-gr and retained placenta, L i
immediate | trauma, hemorrhage, infection, 3./4 -degree tears. evacuation of uterus, thromboembolic events, puerperal compl. g;"l's‘ 't'r‘;t’tmf'rﬂ”ﬂm =
post-partum | Data extraction and Quality Assessment: Cochrane | Neonate: Ob mothers withincr.odds forinfant birthtrauma (cuts, arazes, bruises, -CUll-01T og
period. data extraction template forcohort studies. Scottish fractures, muscle hematomas, dislocation, cephalahaematomas, nerve palsies) comp. to klassifisering av fedme
Intercollegiate Guidelines Metwork methodology non-Ob. kan forklare noe
i checklist for cohart studies (low, good, excellent scorg). | Labar and deliveny: One study found sign. iner.odds for mal-presentationin Ob. One study heterogenitet.
15 land Statistical analysis: Meta-analysiswas preformed found incr. risk of PROM of 1.20for Ob. Incr. risk of FIOL in Ow and Ob. Incr.odds far
using STATA. OR (85 % CI). labour dystocia in Ob.
Ar data Testfar heterogenisity between combined study- Hospital admission: Imncreasing level of hospital contact with Ow and Ob.
innsamling | r%% ults. Sensitivity anahysis (crudefad;., level of Ob, Meonate: Some studies found incr. odds for res piratory distress, fetal heart-rate
BMI-cut-off, study quality). abnormalities and resuscitationin Ow and Ob.
1990-2007 !
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OR, aOR (95 % Cl). SAS/STAT 8.3.

Har
ork

Referanse: Design: Cross-sectional study analyzed as “case-control®
Feresu SA, Wang_‘rﬁ Dn:klnsnn 5. Relatlur!smpbehmeen matern_alnb;mt:.rand prenatal, metabolic Dokumentasjonsniva M
syndrame, obstetrical and perinatal complications of pregnancy in Indiana, 2008—-2010. BMC
Pregnancy and Childbirth. 2015:15:266. GRADE Moderate low
Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon'kommentarer
To describe Data source: Birth certificate data | Table 2 — Reproductive factors of pregnancy: Sjekkliste:
the from Indiana State Departmentof | Women with prenatal care were more likely to be Ow (a0OR =1.28, Cl »  Var kasus-kontrollgruppene rekrutert fra
relationship Health, Vital Statisticsreg |str!,|r 1.14-1.45), orOb(aOR = 1.82, Cl 1.558-2.13). PO less likely to be Ow sammenliknbare befolkningsgrupper? Ja.
between Stud].r.p-op.: Womendel. live bom, (;DH_‘. =0.89, Cl EI.E?-E!.EH }orOb(aDR =0.89, Cl 0.86-0.91). Women »  Er gruppene sammenliknbare i forhold til viktige
maternal and with complete BMI-data. with instrum.del. less likely to bn_a OworOb. Owand Obwere maore bakgrunnsfaktorer? lkke beskreveti aktuelle artikkel.
pregnancy M =25k TF3. commonamongwomendel. twins, delby CD, and w. prev.CD. »  Er kasusgruppens tilstand tilstrekkelig
c o Inclusions: Describedin prev. beskrevetidiagnosen validert? Ja, Uw, Ow, Ob
complications | paper. Table 3 + 4 — Obstetrical complications: e Er kontroll-uﬁluppen friforden EHIIIE“E: S
and pre- Exclusions: Describedin prev. In Mw: 3.2 % w. geLR,THT: 2.5%w. gestDM. In Ow: 5.4 % w. gestHT, 4.9 tilstanden/sykdommer? Ja, Nw.
pregnancy BREE % w. gest.DM. In E_)b. 9.3 % w. gestHT, 9.5% w. gest.DM. Har forfatterne tatt hensyn til viktige konfunderende
maternal Main exposure: Owand Obmore likely to have pre-preg.Oi, pre-preg.HT, gest.Ob, . N 2
i 1} Reproductive factors: Prenatal est.HT, and eclampsia. Uwwere less likely to have gest HT T LTI T mEe el 2R
weight. -:arF:e gestatinnalffpé previous i Nw pf‘n . Crw 2 o.h . — E“W“E;iﬂi forlfare.r:.tkadertiltak TERTT IS
! . ! S : : - : - i gruppene? erelevant.
CD or preterm birth. a0R: [ 30R: | CI(9%8 %) | aOR: [ CL{%5 %): | a0R: | CI(95 %): : . .
: 2)3) Pre-pregnancy BMI. PrepregDM: | 10 | 102 | Notsign | 184 | 159-214 | 512 | 447585 | | r:rr E::“:?gﬂﬂffﬁfﬁ;‘:‘?ﬁ:ﬂﬁ"?gﬁ:%‘;ﬂ'ﬂ? o
Konklusjon | BMI-def.: Pre-preg Uw(=18.5), Gest. DAL 10 | 090 | Motsign | 190 | 180-200 | 357 | 365408 eeultat : - ging g
= | | Fre-pregHT: 10 | 102 Mot sigm 227 | 199260 | 766 | 677-B65 -
Maternal ;;'; e R BT bl M Gest HT: 10 [ 075 oe3090 [ 180 [ 17118 [ 333 3o7-ise | o Var responsraten tilstrekkelig i begge grupper? lkkerel
obesity is Pﬁﬁlal‘y‘ outcome: Eclampsia: 10 | 0.74 | Netsign | 154 | 106-205 | 1,77 | 131240
associated ) Hva digkuterer forfatterne som:
with high ;i Er;feﬁ%g?ggciﬂlﬁ Pre- Table 5 + 6 — Maternal perinatal complications: Styrke:
- _ Total IOL-ratewas 31.4%. In women with [OL, 28.7 % were Nw, 32.1 % |»  Storstudiepopulasjon.
risks of reg.DM, pre-preg.HT, POpLRES
preg i Prepregnl: | Ow,33.9 % Ob. 27.7 % Uw. Svakhet:
maternal gest.OM, gest.HT, eclampsia, . ) i
complications placenta abruption. Ow and Obmore likely to have 10L, epidural, PPH and prol.labor. Ow and (s Selvrap portert hoyde/vekt (BMI) kan medfere mis-
for pregnant |3) Maternal compl: IOL, blood- Obless Ilk_elyto havevag.tears andinfections. Uw less likely to have 10L klassifisering av overvektfedme.
transf., epidural PPH but more likelyto have blood-transf. »  Troligmanglende data om multiple diagnos eri datasettet,
women. prolongedlabor, 3.4 vag.tear, Nw: | U [Ow: Oh: slik at bare hoved-diagnosen er med. = Underestimering
chaoricamnionitis, infections, ey ’?]:’ -‘L'::'s"‘; Enl f"u';} "]“ﬁ’ ':lT ]‘-f-‘]"-'fj’ ’l":’ "-']' 'Eg-‘.'-l'g'- av hay BMI's rolle pa met-sykd-komplikasjoner. -
Land EEL ST Blood-tramsi: | 10 | 197 | 129-299 | 087 | Notsign | 074 | 05809 | | Ik}:‘;e ﬁfkhﬂk??: ellllge_ L’LH it Ekéﬁlusj"”s'k Lol
UsA Cases: Nw. Epidural: 10 | 097 | Motsagn | 001 | 1091014 | 115 | LB3-11% R e T
Controls: Uw, Ow, Ob. FPH: 10 | 003 | Motsga | 007 | 100114 [ 120 | t1ax12s | [+ Harmedtidl. CD > Dette kan gi bias med tanke pa I0L.
Ar data Confounders: Mat.age, race, Erolnhor; 10 | 084 | Notsign | D14 ] 103126 | 144 | 130-161 | = Ingen data pa indikasjon forinduksjon eller forklaringer pa
innsamling | Cinicty, marital status, edueation | s T ot 103 | Noram | 091 | Nt | iser i maasiors alen,
| e Y | (mat. and pat.), smoking. - - ~ o e L B L S izer fol erne til annen litteratur som
2008-2010 Statistical analysis: Infection: 1.0 1 04 Natapn | 082 0 B5-0 98 OEs | 0 R0-093

resultatene plausible biologiske
laringer? Ja. OwiOb og metabolsk syndrom.

ftyrkedsvekker resultatene? Ja.
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Referanse: Design: Cross-sectional study analyzed as “case-control®
Vinturache A, Moledina M, McDonald S, Slater D, Tough S. Pre-pregnancy Body Mass Index (BMI) and delivery outcomes in - —
a Canadian population. BMC Pregnancy Childbirth. 2014-14. e L
GRADE Moderate/low
Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon/kommentarer
Evaluate the Data source: Electronic medical Table 1 — Baseline characteristics by pre-pregnancy BMI: Sjekkliste:
impact of records. Gluestionnaires (self-rapp.): 65.8 % was Mw, 23.6 % Ow, and 10.6 % Ob. « Var kasus-kontroligruppene rekruttert fra
maternal pre- =25w, at 24-36w and 4 months pp. Ow and Ob more likelyto bed Caucasian and have lower education. sammenliknbare befolkningsgrupper? Ja.
pregnancy Ow | Study pop.: Women from the All Our Ob less income and more smoked during pregnancy. » Ergruppene sammenliknbare i forhold til viktige
and Ob on Babies (AOB) study. Calgary, Alberta. M bakgrunnsfaktorer? Ob: Lavere utdanningfinntekt,
pregnancy, =1896. Table 2 — Obstetric characteristics by pre-pregnancy BMI: flere ravkere.
labor and Inclusions: Singleton preg., cephalic Ow and Ob less likelyto have spontaneous onsetof labor at term « Erkasusgruppens tilstand tilstrekkelig
delivery pres., age=18y,in ADB study, {p=0.001). Laborinduction and CD was more freqin Ow and Ob (50% beskrevetidiagnosen validert? Ja.
outcomes. completed all 3 questioners, =25w at IOL and21 % CDin Ob). =  Er kontroligruppen fri for den aktuelle
enrollment, del =37 gestW, pre- tilstanden/sykdommer? Ja.
- pregnancy BMI=18.5. Table 3 - Labor induction: Har forfatterne tatt hensyn til viktige konfunderende
Konklusjon Exclusions: Missing data on BMI, BMI | Risk of IOL was sign}. incr. among Ow (aOR 1.3, Cl 95% 1.0-1.7) and faktoreri demn,a“a,m’? Moen, rﬁen ikke justert for
Pre-preg.Ow | =18.5, multiple preg., planned CD, Ob (aOR 1.8, CI195% 1.3-2.5). svangerskapskomplikasjonerianalyse for OR forlOL.
and Ob preterm del. Risk of IOL was sign. incr. amongwomen with pregnancy s Ereksponering for fare/skadeftiltak mait radert
increased the Main exposure: Fre-preg. BMI. complications (aOR 7.3, Cl 95% 5 6-9.7). likt igrliﬁ;pene?? Ikke: relevant -
risk of BMI-def.: Nw({18.5-24 9), Ow (25-29.9), | Multipara was sign. less likelyto have IOL comp.to PO (aOR 0.5, Cl . Var den som malte eksposisjon blindet mht hvem
pregnancy gﬁﬁaﬁl Lmnme_ | abor onset 95% 0.4-0.7). som var kasus/kontroll? Nei.
complications : L ; i 5
and obstetrical | (spontaneous orinduced)and mode of | Table 4 — Mode of delivery stratified by labor onset: '?;?;Jggtponsratentllstrekkellu I begge gripper? lkke
interventions at | del. (OVD, CD, VD). Ob women incr.risk to deliver by emergency CD if their laborwas ’
delivery. Secondary outcome: Pregnancy induced(aOR 2.2, C195% 1.2-4.1). . .
Ob women with | complications. Cw did not have incr.risk foremergency CD or OVD, regardless of E;E:E;r:kutererfﬂrfaﬂerne som:
induced labor | Cases: Owin=472) Obin=211). tvpe of laboronset. P g
were at Controls: Mw, n=1313. Farity was protective for both CD and OVD regardless of type of labor gtratlflsr?rln%av':ﬂtdsels Sdosslliseed
increasedrisk | Confounders: Mat.age, parity, fertility onset. 5 khel't|.era SENEILEL
of CD. treatments, pre-pregnancy health = S‘T : HertBMI Kan ai und teri ”
Land conditions, pregnancy complications. | Table 5 — Obstetric complications by pre-pregnancy BMI: - FEURERpLLELEL BT L IEETEREL Le I EUUE L
Statistical analysis: OR/aOR (95 % Ow and Ob more likely o develop pregnancy complications: * lkke ekskluderttidl. CD - kan pavirke |OL og CD-rate.
Canada Cl). Bivariate analyses (X2 and ANOVA), | Pregnancy-induced HT, preeclampsia, GOM. The risk incr. with incr. [+ Tabell 5 far tabell 3 (svangerskap far fadsel).
_ Ar data multivariable log reg., multinomial pre-pregnancy BMI. »  |kke justertfor svangerskapskomplikasjonerianalysene
innsamling | log.reg. models. Stat.sign. p=<0.05. Eclampsia more likely to ocourin Ob. - mellomBMIioglOL.
2008-2010 SPSS 20, Viser forfatterne til annen litteratur som styrker/svekker

resultatene? Ja.

Har resultatene plausible biologiske forklaringer? Ja.
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Referanse:

Koopmans CM, Bijlenga D, Groen H, Vijgen SM, Aarnoudse JG, Bekedam DuJ, et al. Induction of labour versus expectant monitoring for

gestational hypertension or mild pre-eclampsia after 26 weeks' gestation (HYFPITAT): a multicentre, open-label randomised controlled
trial. Lancet. 2009;374(9694):979-33.

Design: RCT — open label

Dokumentasjonsniva Ib

GRADE High/muoderate

Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon/kommentarer
To assess Study setting: § academic and 32 non- Table 1 - Demographic and clinical characteristics in randomized and | Sjekkliste:
whether IOL | academic hospitals. non-randomized patients: *  Er formalet med studien klart
in women Study pop.: Women with gestational HT or| Mon-randomized group (refusedrand.): 82 % w.exp.mon., 18 % w.lOL. formulert? Ja.
with mild preeclampsia. \Women in randomized group had sign. higher mean BMI, smoked morefreg, | *  Ble utvalget fordelt til de ulike
pestational | N=756 for randomization. and had lower education (p=0.001) compared to non-randomized women. gruppene med randomiserings-
HT or mild M=387 (refused randomization, 2 only prosedyre? Ja.
preeclampsia | medical records). | Table 2 - Dutcome and onset of labor in randomized patients: *  Ble alle deftakerne gjort rede for
reduces poor Inu:lusmn_s: Singleton pregnancy, cephalic | ywinmen in |OL-group: 3 % spont.del. n=366 women induced. 79 % induced pa slutten av stud_len? Ja.
=TS e et within 24h of rand., 18 % within 24-48h, 3 % within 2-4d, 1 % 4d after I e I
outcome Exclusions: Severe gestational T blindet mht gruppetilherighet? Mei,
compared HT/PEHELLP, pre-preg. HT/DM, insulin- . ’ . . w . . bidde deltakere, helsepersonell og
with treated GOM, renal or cardiac disease, ngezn%nggn.mnn.ur.ﬂ% spont. del. 46 % induced (72 % due to medical forskerevar ikke blindet.
expectant HIY, prev.CD, fetal anomalies, IUGR. ind.). ) : . +  Var gruppene like ved starten?
monitoring. Randomization: Allocationin 1:1 ratio by Composite pnnrmat?rnalnutcnmewas sign. lower forwomen allocatedto Randomiserte gr. var like, men noe
Konklusjon | block-randomization with web-based IOL (OR 0.58, Cl 95% 0.43-0.78, p=0.001). NNT = 8. T T e e
1oL applicationto receive either IOL or * Ble gruppene behandlet likt
15 exp.mon. Strat. For centre, parity, and Table 3 —Maternal outcome: bortsett fra tiltaket som evalueres?
a’;;’cm proteinuria. Compaosite adverse maternal outcome was sign. lower in 10OL women (RR Ja.
‘_:“ « |OL n=37T. 0.71, p=0.001). _ _ _ *  Hvor presise er resultatene?
mm'":'zld Ind. within 24h of rand. Amniotomy if | Prog. to severe d|sease1_nras sign. lowerin IOL women (RR 0.64, p=0.001). P-verdi.
outcome and Bishop score =6, prostaglandins if=6. | Tabled — Meth_l:l-d of delivery: _ _ _ *  Kan rf..-s-ultaterle overferes til
sheuld be *  Exp.mon:n=379. CDwas 14 % in1OL-gr. and 19 % in exp.mon-gr., but this was not sign. praksis? Ja. i
advised for Mon.until spont.labor in hospital or Indications for CD were arrest of firststage, failure to progress, fetal distress. | *+  Ble alle utfallsmal vurdert? Ja.
women with outpatient setting. Waginal instrumental del. was similarin both groups. *  Er fordelene verdt ulemper!
mild Primary outcome: Composite | Table 5 — Neonatal outcome: kostnader?
hypertensive | Mat-outcome: Maternal mortality, morbidity, | N fetal deaths occurred. Mo sign. difference in composite outcome between [Hva diskuterer forfatterne som:
disease progressionto severe HT orproteinuria, | grgups. A lower number of neonates with arterial pH<7.05 in 10L-ar. L R
beyond 37 | Majer PPH. BW was sign. lowerin IOL-gr (because of earlier birth). e _
GW. Secondary cutcome: Method ofdel., Figure 2 — Subgroup analysis: * [lkkeblindetstudie. .
Land neonatal mortality and morbidity. In almost all subgroups there was a trend towards better maternal outcome | *  Kun &n maling av systolisk BT fora
Sub-group analysis: GA, parity, in 10L women avgjare om progresjon til alvarlig
Nederland gets HT/PE, systolic BP, Bishop score. ’ sykdom (ikketo som anbefalt).
Ar data Statistical analysis: Data analyzed onan . . : e Viser forfatterne til annen litteratur som
inmsamling | intention to treat-basis. T-test, **, Mann- Hon-rand_omlzed wumep._Cnmpnsne poar mat.mam_:nme Was 43. % in styrker'svekker resultatene? Ja.
50052008 | Whitney U test, RR (95 % Cl)and NNT. | Womenwith 0L and 38 % in exp.maon. CD was 4 % in women with IOL and kmr resultatene plausible biologiske

Log.reg. OR, p=0.05. SP33 16

16 % in exp.mon.

orklaringer? Ja.

40




Referanse:

Wang Z, ' Wang P, LiuH, He X, Zhang J, ¥an H, et al. Maternal adiposity as anindependent risk factor for pre-
eclampsia: a meta-analysis of prospective cohort studies. Obes Rev. 2013;14:508-521.

Design: Systematic review and meta-analysis.

Dokumentasjonsniva

GRADE

Moderate/igh

Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon'kommentarer
To evaluate | Datasources: Electronicdatabases Included studies: Styrker:
the (Pubmed, Embase, Webof Science). | N=1366 identified publications+1337 excluded =29 included. *  Ingensprik-
association | Feview ofreferencesinarticles. All 11 studies from US4, 2 from the Metherlands, Brazil, Sweden, Denmark, Morway and MNew begrensninger.
between languages. Zealand, 1 from Australia, Israel, Argentina, Saudi Arabia, Ireland and onewith study-pop.from |, Stor studie-populasjon.
Key words: “Meta-analysis™ “Obesity”, | USA, UK, the Netherlands and Australia. o
maternal . - - = » 12 studierinkludert
adiposity Pre-eclampsia® Total study populationn=19380 751, justert for potensielle
and risk of Inclusions: Pregnant womenwith Overall risk for pre-eclampsia: knnfu.nderendefaktnrer_
pre- registered prefearly-pregnancy weight, | Compared to Nw, poaled RR for PE for Ow, Ob | and Ob [l were 1.63 (95% Cl 1.50-1.77, - K°”5_'-T’t'_3”5 fra
eclampsia. and pre-eclampsiaas outcome. Report | p=0.001), 2.68 (95% Cl 2.40-3.00, p=0.001), and 3.43 (95% C| 2.58-4 55, p=0.001), respectively. sensitivitets-analyse
OR/HR or RRw. 85 % Cl across at least (PD og P1+).
Konklusjon 3 EMI-gr. Cohorts with unadjusted RR for pre-eclampsia: » Vurdering av kvalitet pa
— Exclusions: Mo report of BMI or Pooled unadjusted RR for PE in Uw, Ow, Obl and Ob |l, respectively: 0.77 (85% Cl| 0.68-0.88), enkeltstudier.
Overweight obesity, missing number of womenwith | 1.58 (95% CI 1.44-1.72), 2.68 (5% Cl2.38-3.01), 3.12 (85% Cl 2.24-4.35). All p=0.001. Swvakheter:
or obese PE. Studies not published as full reports »  Kun publiserte artikler
pregnant (conference abstracts, |etters), Cohorts with adjusted RR for pre-eclampsia:: (publikasjonsbias).
women have | Primary exposure: Pre/early- Pooled unadjusted RR for PE in Uw, Ow, Obl and Ob I, respectively: 0.77 (85% Cl 0.63-0.95, e individuell deltaker
an increased | pregnancy BMI. Included in following p=0.015), 1.70 (95% CI| 1.60-1.81, p=0.001), 2.93 (35% Cl| 2.58-3.33, p<0.001), 4.14 (05% CI data
risk of pre- | group for analysisif BMI-groupin study | 3.61-4.75, p<0.001). e Deltakerne var
eclampsia, was identical/doseto (nomorethan0.5 ) _ PNk e
— e unit deviation): Uw (<20), Nw (20-24.9), | Risk for PE by parity and BMI: - !
and mater Ow(25-28.9), Obl (30-34.8), Obl Sensitivity analysis showed incr. mat BMI was ass. with increased risk for PE in both PO and P1. Kan ikke generaliseres
adiposity is (=35]). Nw: Uw: Orve Oh I: Ohb I1: tilandre etniske
an Primary outcome: Pre-eclampsia. Ref. | RR: | 95% CL: | RR: | 959, CI: | RR: [ 95%.€C1: | RR: | 950 CI: UAEEER
independent | Quality assessment: Newcastle Po: | 10 | 072 | 06-087 | 160 | 146-176 | 165 | 120228 | 212 | 1356-288 * Ingenav inkluderte
risk factor of | Ottawa scale (NOS). Pl#:| 1.0 | 033 | 0.11-081 | 193 | 1.53-2.44 | 405 | 3.19-5.15 . studier rapporterte RR
PE. Statistical analysis: Pooled RR 95% CI for PE justert for GWG
(p=0.05). I*to estimate heterogensity. Figure 6: —vet derforikke
Land Meta-regression analysis when [ =50%, | Dose-dependent relationship between increasing BMI and the risk of developing pre-eclampsia. effekten av GWG i
using adjunadj. ahd PO/P1+as analysen (som kan
13 land variables. Meta-regression analysis: veere en RF for PE).
Ar data Sensitivity analysis (PO and P1+). Obvious heterogeneity in meta-analysis of Ow, Ob | and Ob Il. Meta-regression analysis showed |« |[ngen RCT.
innsamling | Bega's funnel plots (publication-bias) that both adjusted status and parous status could explain part of heterogeneity.
1052 2012 |and Eggerlinregtest(p=0.05). STATA

11.2.

Funnel plots and Egger's test found no evidence of publication bias.

41




Referanse: Design: Cross-sectional study analyzed as “case-control®
HrrTwsmgh 3, Wray S:Bl:_luenzbnyﬁ.ﬂaﬂt;aﬁr;gl?gfnﬁeesgy and labour complications following induction of labourin [ Dokumentasjonsniva M
prolonged pregnancy. Bjog. : : ] GRADE m
oderateflow
Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon/kommentarer
To Data source: Meditech database | Risk of prolonged pregnancy (n=20599): Sjekkliste:
investigate and laborand delivery reconds. (Greater mat. BMI at booking ass.with longer gestation (p=0.001). Median gestafion [« Var kasus-kontrollgruppene rekruttert fra
theeffectof | Study pop.: Del stLiverpool | atdel: Uw(281d), Nw (283d), Ow (284d), Obl (284d), Ob I (288d), Ob Il (287d). sammenliknbare befolkningsgrupper? Ja.
maternal \Women's hospitsl NHS Foundation | Prolonged preg. was seenin39.4% of Oblll, 32.4% of Obll, 30% of Ob, 22.3% of s  Er gruppene sammenliknbare i forhold til viktige
obesity on frust. N =2? 224. Mw, 17.1% of Liw. bakgrunnsfaktorer? Hoyalder, hvitrase, oglav parntst
mode of del. :E"f{':'l‘jg“l:";:g -EEIIL?:IQE;EE;;;EE;\:& Sign.iner.odds for prol. preg.inwomenwith higher BMI, and incr.odds far preterm ogsa ass. med overtid.
following IOL - or BM in Lhw: »  Er kasusgruppens tilstand tilstrekkelig
e mothers, missing Ga or BMI. Tw: Now: | Oz ObI: Obil: Gbill: heskrevetidisanosen validert? Ja.
forprolonged | GA<165d or=308d. . o - = : 1ag
pregnancy Add.exclusions: Analysison length | |20 FWCE | aOR | S5CE a0k [93CL a0k [§CE |30R [STWCE | e Er kontrollgruppen frifor den aktuelle
and of gest.+Non-spont. labor onset ?_“"f" ﬁ i.1es :: ;f‘] Ll by ;:[' L] ;:I." SUAm :t:f? Lh L) tilstanden/sykdommer? Ja.
subsequent ﬂ:ﬁf“““{_‘g?&_‘:amf in d‘-"-_} p:;r 075 [0B6RE [ 10 |19 (L1518 | 152 13- .75 14820 |27 [Losee | [t Har_forfatteme?}att hensyn til viktige konf. faktoreri
infrapartum | & eber © | Mode of labor onset (n=29 224): s
and neonatal | 077, 70" - O ' Overall I0L-rate: 23.1%. Incr.|OL-rate w.incr. BMI: Ob Il 43.5%, Ob | 40.0%, Ob| e flakmait og gracert iikt1
compl. Main exposure: Booking 34.4%, Ow 30.5%, Nw 26.2%, Uw 24.2%. Also incrrate of elective and | g ‘;“‘E 1 malte cksposision blindet mht h
Konklusjon | BMI =12wgest]. emergency CDwith incr.BMI, anddec.rate of spont.labor. v:rr k::uﬁlzgrﬂ?olffu:m::tsp“ - u O
_ BMi-def.: Uhw [<20), Mw [20-24.9), : .
Higher Ow (25-29,9), Ob | (30-34.9), Ob || | Mode of delivery following IOL for prolonged pregnancy (n=3076): *  Varresponsraten t""‘t“’kkff"ﬂ ibegpe grupper? lkkerel.
matemal BMI | 35 35 9), 0b 11 (240). Decr.in VD after IOL with incr. mat BMI. L
mm'"“” Gestational age: Based on UL. IOLin Obwomen sign. more likely to endin emerg.CD comp.to Mw (p=0.001). Styrke: S
associated Frolonged pregnancy defindedss | Rates of VD after 1OL in POwere alm. half of rates in P1+in all BMI-ar. *  Harmed indikasjoner for CD etter 10L.
with iE?ﬂd [41:in. Lenotofaest | C0Women morelikelyto have CD after 0L dueto “unsuccessful IOL". c grjkgltes?b—ﬂnﬂyfg[fgg}dﬂg F’1;5fgpar:t. )
increased rimary outcome: Length of gest, . jortanalyser pa ager for a undersake
risk of prolonged pregnancy and made of | pejivery complications following 10L for prolonged pregnancy (n=3076): mulighetenforekt pre-term |OL v.hay BMI grunnet ekt risikg
prolonged gzgrﬂgiiﬁgEﬂlpmﬂ- Incidence of stillbitth to low to assess sign. between diff. BMI-groups. for svangerskapskompl. (Data ikke vist).
pregnancy S S All parity: = LL fora bestemme GA (Ob ofte med uregelm. syklus).
and Eumrrlf;::?:::;i:nmc;g 1OL far * Incrrate of 2.degtear (p=0.01), and shorter med.2 stage (p=0.001)in Ob.  |Svakhet: _ _ _
increased Cases: L. Ow. Ob [|' I1.and 111} *  Sign.red.rate of episictomyin Ob (p=<0.01). s Kvinnermed overid kunne selvvelge induksjon. =50 %
risk forlOL. CDI’I"ID]E: m 'Il'erm p'mg_ ' =  Mon-sign. trendforPPH = 1000ml in Ob. valgIelUL. Hwva skiller disse fra de som ikke valgte I0L7 Gir
Land Confounders: Age, race, party, |*  Incr. fetal macrosomia withincr. mat. BMI (p=0.01). ogsafaspontane fadsler etter 41+3 uker.
smoking, HT{pre.gest+gast), DM PO: * Ingen !nfu_um Bishop-score: Kan pavirke om [OL ellerCD.
England | o= gest+gest). +  Sign.incrrates of 2.deg.tearin Ob (p<0.001). = Bare bivariat analyse av sekundare utfall.
Ar data Stafisfical analysis: Kruskal *  Mon-sign. trendfor PPH = 1000ml for Ob. * Helsepersonell-bias: Elektive CD hos Ow/Obfar uke 407
innsamling | YValis test, Chi=quare test and = Mon-sign. trendformacrosomia and shoulder dystocia with iner. BMI. Bishopscoreivalgom dindusere eller ikke?
multivariable log.reg. (95 % Cl). Pl+: Viser forfatterne til annen litteratur som styrker'svekker
2004-2008 Log-rank test. Stat.sign. p=<0.05.

SPS516.

= Sign. shorter median2.stage of labor(p=0.001) and red.rate of episiotomy
(p=0.05)in Ob.

resultatene? Ja. Harresultatene plausible biclogiske

Iforklarinuer? Ja, uterin aktivitet og myometrie-kontraksjon.
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Referanse: Design: Systematic review and meta-analysis.
HeslehurstM, Vieira R, HayesL, gt al. Maternal body mass index and post-term birth: a systematic Dokumentasjonsniva Il
i - vsi &ty Views. ; ) } -
review and meta-analysis. Obesity Reviews. 2017;18(3):293-308 GRADE Moderatemnigh
Formal Materiale og metode Resultater Diskusjon/kommentarer
Establish Data sources: Electronicdatabases Included studies: Styrker:
the {Medline, Birth Nursing Index, M=16 375 identified publications+16 336 excluded = 3% included. »  Grundig soke-strategifor i
ngth Cumulative Index of MursingandAllied | 8 studies from the UK, 5from U3A, 3 from Canada, Swedenand Denmark, 2 from Thailand, bearenze publikasions-bias
=lis - Health, Embase and Psyclnfo). Germany and Finland, 1 from Jordan, South Africa, Saudi Arabia, China, Italy, Spain, Pakistan, L Kc:?‘ufunderpendefalitnrer 1
;IIE iation | REfErences inall included studies and all Australia, Iraq, ArabEmirates and Iran. e Selvrapportert BMI ﬁvi}ket
related systematic reviews for additional | Total study population n=4 143 700. . ) ; Pp oty
between articles Citation s earches for allinduded | Meta-analysis of post-term birth 242 weeks of gestation (19 studies): ikkeresultatene i Meta-
maternal studies (Google Scholar) Evidence of a non-lin.ass (p=0.002): The odds for births 242w increas edwith incr. BMI: 24%, 42%, Regresjonsanalyse.
obesity Key words: “BMI" “Gest.atiunal age” 55%, §5% ad 75% for Ow, Qb1 Il llla and lllbrespectively. Sign. red. oddsfor del =42wforUw.  |»  ‘urdering av kvalitet pa
and post- | “Maternal® :‘Obesiltf ' Mo evidence of publication bias (p=0.50). enkeltstudier.
_ Inclusion ;_ Human étudias full-studias Meta-analysis of post-term birth 241 weeks of gestation (11 studies):
term birth. . - ! ' | Dose-response analysis: OR foreach Sunitincr. or decr.in BMI comp. to ref.(Mw mid point)was Syakheter:
Konklusjon | Englishlanguage, report of maternal 1.13 (95% CI 1.05-1.21). Showed sign. heterogeneity (I*=95%, p<0.001). e
The weight status and post-term birth, Evidence of a linearass (supl.table S8b): Incr. odds forbirths =41wwithincr. BMI: 13%, 26%, 39% e
Exclusions: Mot full-studies (i.e. and 52%, for Ow, Obl, Ob Il and Obllla respectively. No evidence of publication bias (p=0.18). studier, hovedsakelig
strength of | abstracts, editorials), no postterm data, M) Class (Midooind BMI. kiafT publiserte studier
the ass. weight or BMI not exp,, 10 Studies excl. N R {publikasjons-bias,
between from meta-analysis dueto lack of e IO T publiserte studier visertrolig
EMI and comparable data for pooling. oftere stat sign. resultater).
post-term P"mﬂl’f Erl:-oslflrﬂ Bh;lémlldpmmtiﬁﬂl . A oBpTOH) 1 LRI - »  Kommer ikke tydelig frem
birth incr. | %853 ':ufﬂe meiﬁ ;grasd Ne nar BMI er malt {pre-gravid,
e average ofupperand lower bound. Mw farste legetime, ved
. _ women as ref.group. - . . - kapets siulh
Loisie Ll Primary outcome: Postterm birth=42w. " ’ SVANQErs ; P ) ’
BEMI - Secondary outcome: Post-term =41w. ) ) . * Heterogeniteti ass. melllnm
g_reatestfﬂr Confounders: Consideration of clinical grad av fedme og overtid -
births 242w | confounders whichimpact onGA at studier rapporterer ofte bare
among Ob | delivery: IOL, elective CD, parity, GDM, | Sensitivity and heterogeneity analyses: 10b - klasse.
Il hypertensionand pre-eclampsia. Mo sign. influence of any individual studyin linearity analysis foreither post-termcategory, or »  MNoen studier bruker siste
Land Statistical analysis: OR 85 % Cl. Linear | nonlinearanalysis for births z42w. menstruasjon og noen
and nonlinear dos eresponse meta- Far births 241w one study had influence anlinearity onthe ass. between BMI and paost-term. When bruker UL for 4 bestemme
19 land analysesusing random effects models. | this studywas removed, the results showeda lineartrend. termin. Totalt 12 studier
Ar data Sensitivity analysis. Meta-regression and | Meta-regressionidentifiedthat adjusting forthe number of BMI exp. categories hadthe greatest ;
¥ g . ; t : - - oppgaikke hvaordan GAwar
innsamling | sub-group meta-analysis (heterogeneity influence on overall heterogeneity for either post-term outcome. Forbirths 242w sign. red.in malt
1 5014 “=75%). Eggers test (publication bias, " | heterogeneity in following cateqores: Having3-4 exp-cat., sample size of 1000-10 000, contralling Ingén RCT.

p=<0.05). STATA 13.1.

for IOL ar CD, and controlling forHT or PE.
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