o HAW
HAMBURG

23 Universitat Hamburg
DER FORSCHUNG | DER LEHRE | DER BILDUNG

Auswirkungen peripartaler Oxytocingaben auf die postpartale Phase der Mutter
Bachelorarbeit

Hebammenwissenschaft B. Sc.

Vorgelegt von: Paula Obad ||l

Hamburg, 20. November 2023

Erstprifende: Prof. Dr. med. Anke Diemert

Zweitprufende: Janne Schmittinger



Vorbemerkung

Um die Ergebnisse der verwendeten Studien nicht zu verfalschen, wird in der vorliegenden
Arbeit von Frauen und Muttern gesprochen, wenn sie als solche in den verwendeten Stu-
dien auftauchen. Damit sind im Sinne der Autorin dieser Arbeit ausdricklich alle gebaren-
den Personen gemeint. Fur genderneutrale Formulierungen wird hier wann immer moglich
im Partizip | geschrieben (Beispiel: Teilnehmende statt Teilnehmer*innen). Zusatzlich wird

das Gendersternchen fiir gendersensible Sprache verwendet.



Abstract

Einleitung: Das Hormon Oxytocin spielt eine wichtige Rolle im Kontext der Geburt und des
Wochenbetts: Es ist mitverantwortlich flir das Auslésen der Geburtswehen, fir die Rickbil-
dung der Gebarmutter sowie fur das Stillen. Immer mehr Frauen erhalten aus verschiede-
nen Grinden wahrend der Geburt synthetisches Oxytocin. Ziel dieser Arbeit ist die Heraus-
arbeitung des Zusammenhangs zwischen peripartal verabreichtem synthetischen Oxytocin
und den Folgen fir die Mutter in der postpartalen Phase. Der Fokus liegt auf zwei Berei-

chen: dem Stillen und der mentalen Gesundheit postpartal.

Methodik: Fur diese Arbeit wurde in Anlehnung an das PICO-Schema folgende Forschungs-
frage erstellt: Welche Auswirkungen hat eine peripartale Gabe von synthetischem Oxytocin
auf die postpartale Phase? Es wurde eine strukturierte Literatursuche in den Datenbanken
PubMed, CINAHL und Scopus durchgefuhrt. Elf Studien wurden anhand von bestimmten

Kriterien bewertet und erlautert.

Ergebnisse: Die Ergebnisse sind nicht eindeutig. Mitter mit postpartalen Depressionen wei-
sen niedrigere Oxytocin-Plasma-Spiegel auf. Mutter mit depressiven Symptomen haben
haufiger Stillschwierigkeiten. Eine Studie gibt Anlass zur Vermutung, dass synthetisches
Oxytocin einen positiven Einfluss auf die mentale Gesundheit postpartal hat, zwei Studien
zeigen einen negativen. Einige Studien stellen einen negativen Zusammenhang zwischen
synthetischem Oxytocin und dem Stillen fest, insbesondere zum Zeitpunkt drei Monate
nach der Geburt.

Diskussion: Ein direkter Vergleich der Ergebnisse fallt schwer, da sie alle unterschiedliche
Outcomes messen und unterschiedliche Interventionen anwenden. Die verwendeten Stu-
dien sind nicht von hoher Evidenz. Dennoch besteht Grund zur Annahme, dass syntheti-
sches Oxytocin sich auch auf die postpartale Phase auswirkt, mit einer leichten Tendenz zu
einer negativen Auswirkung in beiden Bereichen. Zu beachten sind verschiedene beein-
flussende Faktoren, beispielsweise der Umstand, dass sich die mentale Gesundheit und
das Stillen auch aufeinander auswirken und beides auch mit niedrigeren Oxytocin-Plasma-

Spiegeln einhergehen kann.

Fazit: Um eindeutige Schlisse ziehen zu kénnen, bedarf es weiterer Forschung. Bis weitere
Forschungsergebnisse vorliegen, sollte die Verwendung von synthetischem Oxytocin ge-
zielt erfolgen. Bei Frauen, die peripartal synthetisches Oxytocin erhalten haben, sollte im
Wochenbett ein besonderes Augenmerk auf dem Stillen und der mentalen Gesundheit lie-

gen.
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1. Abkiirzungsverzeichnis

aOR adjusted Odds Ratio
CASP critical appraisal checklists programme
Cl Confidence Interval
CINAHL Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature
EPDS Edinburgh Postnatal Depression Scale
HDI human development index
HR Hazard Ratio
iE internationale Einheiten
IQTIG - Institut fir Qualitatssicherung und Transparenz im Gesundheitswesen
MADRS Montgomery-Asberg Depression Rating Scale
MiCARD Massachusetts Integrated Clinical Academic Research Database
OR Odds Ratio
PDA Periduralanasthesie
PICO population, intervention, control, outcome
PLOS public library of science
PPH postpartale Hdmorrhagie
PTBS posttraumatische Belastungsstéung
RCT randomized controlled trial

RR Relative Risk




1 Einleitung

Die Geburt eines Kindes und der damit einhergehende Ubergang zur Mutterschaft stellen
einen bedeutsamen und komplexen Prozess im Leben einer gebdrenden Person dar. Die-
ser Ubergang ist mit groen Veranderungen auf physischer und psychologischer Ebene
verbunden (Walker et al., 2019) und wird von einer enormen hormonellen Umstellung be-
gleitet (Bundesministerium fir Gesundheit, 2017). Ein wichtiges Hormon in diesem Prozess
ist Oxytocin, das eine zentrale Rolle bei der Initiierung von Geburtswehen, der Kontraktion
der Gebarmutter wahrend der Geburt und der Rickbildung der Gebarmutter nach der Ge-
burt spielt (Brimdyr et al., 2015). Die postpartale Phase, auch ,das Wochenbett* genannt,
ist eine wichtige Zeit, in der der Kérper und die Psyche der Mutter sich an diese Verande-
rungen anpassen und sich von ihnen erholen missen. Da diese Zeit sehr individuell und
anfallig fur Stoérfaktoren ist, gilt sie als unbedingt schitzenswert (Bundesministerium fur Ge-
sundheit, 2017). Auch wahrend der postpartalen Phase erflllt Oxytocin weiterhin wichtige
Funktionen. Es ist beispielsweise mitverantwortlich fir das Auslésen des Milchspenderefle-
xes in den Brustdrisen der Mutter beim Stillen des Neugeborenen und fir die Mutter-Kind-
Bindung nach der Geburt (Brimdyr et al., 2015).

In der modernen Geburtsmedizin gewinnt die Verwendung von synthetischem Oxytocin zu-
nehmend an Bedeutung und Relevanz. Immer haufiger erhalten Frauen unter der Geburt
synthetisches Oxytocin (Fernandez-Canadas Morillo et al., 2017), sei es in medizinischen
Notfallen wie zur Behandlung eines hohen Blutverlusts wahrend der Geburt oder als Mittel
zur Beschleunigung des Geburtsprozesses (Brimdyr et al., 2015). Die S3-Leitlinie ,Vaginale
Geburt am Termin®“ empfiehlt beispielsweise die Verabreichung von 3-5 iE (internationale
Einheiten) Oxytocin als Kurzinfusion oder intravenése Gabe nach der Geburt zur Prophy-
laxe einer PPH (postpartale Hamorrhagie) (DGGG, 2020). Es kann also davon ausgegan-
gen werden, dass ein sehr groRer Teil aller Gebarenden in Deutschland zu irgendeinem
Zeitpunkt der Geburt synthetisches Oxytocin verabreicht bekommt. Das Institut fir Quali-
tatssicherung und Transparenz im Gesundheitswesen (IQTIG) gibt beispielsweise an, dass
im Jahr 2021 26,46% aller Gebarenden bei der Geburt ein Wehenmittel sup partu erhalten
haben (IQTIG — Institut fur Qualitatssicherung und Transparenz im Gesundheitswesen,
2021), allerdings sind synthetisches Oxytocin zur PPH-Prophylaxe und zur Einleitung hier
nicht inkludiert. Eine Datenerhebung aus Amerika aus dem Jahr 2013 zeigt, dass 50% aller

Gebarenden bei der Geburt synthetisches Oxytocin erhielten (Declercq et al., 2014).

Trotz der haufigen Anwendung von synthetischem Oxytocin unter der Geburt und der nach-
gewiesen positiven Wirkung in Notfallen gibt es bisher nur ein begrenztes Wissen Uber die

Auswirkungen und Langzeitfolgen fir Mutter und Kind in diesem Zusammenhang.



Das Hauptziel dieser Arbeit besteht daher darin, einen Uberblick iber den aktuellen Stand
der Forschung zu den Auswirkungen von synthetischem Oxytocin auf die postpartale Phase

der Mutter zu liefern, diese Erkenntnisse zu diskutieren und kritisch zu bewerten.

Die Hebammenarbeit umfasst den gesamten Betreuungsbogen und somit auch die Zeit
nach der Geburt (Sayn-Wittgenstein, 2007). Aus diesem Grund stellt sich die Frage, welche
Auswirkungen die Verabreichung von synthetischem Oxytocin unter der Geburt fur die Mut-
ter auf die Zeit nach der Geburt hat. Da die Beantwortung der Forschungsfrage direkte
Auswirkungen auf die Betreuung der Frauen im Wochenbett sowie die Arbeit im Krei3saal

wahrend der Geburt haben kann, ist sie von hoher Relevanz fir die Hebammenarbeit.

Die postpartale Phase umfasst unterschiedliche Aspekte. Diese Arbeit wird sich auf zwei
spezifische Bereiche dieser Phase konzentrieren: die mentale Gesundheit der Mutter und
das Stillen. Diese Schwerpunkte wurden gewahlt, da sie in den ,Nationalen Gesundheits-
zielen — Gesundheit rund um die Geburt als besonders unterstiitzenswert hervorgehoben
werden (Bundesministerium flur Gesundheit, 2017) und weil ein persdnliches Erkenntnisin-
teresse an diesen Themen besteht. Obwohl das Stillen sowohl die Mutter als auch das Kind
betrifft, werden die direkten Auswirkungen von synthetischem Oxytocin auf das Kind in die-

ser Arbeit nicht behandelt.

In den folgenden Kapiteln dieser Arbeit wird die vorhandene Literatur analysiert, die Vor-
und Nachteile von perinataler Verabreichung von Oxytocin werden beleuchtet und es wer-
den Schlussfolgerungen gezogen, um idealerweise einen Beitrag zur Verbesserung der

Betreuung von Muttern wahrend der postpartalen Phase zu leisten.
2 Hintergrund

Zunachst wird ein Uberblick liber die Effekte von Oxytocin auf physiologischer Ebene rund
um die Geburt gegeben, dann werden die verschiedenen Anwendungsgebiete von synthe-
tischem Oxytocin erlautert. Die postpartale Phase wird definiert und die Begriffe Stillen und

mentale Gesundheit werden vorgestellt und eingegrenzt.
21 Oxytocin

Das Hormon Oxytocin ist ein Neuropeptid, das im Hypothalamus produziert und dann stof3-
weise freigesetzt wird (Gimpl & Fahrenholz, 2001). Der Begriff Oxytocin kommt aus dem
Griechischen und bedeutet ,schnelle Geburt®, was verdeutlicht, dass dieses Hormon im
Kontext von Schwangerschaft, Geburt und Wochenbett eine wichtige Rolle einnimmt (Gimpl
& Fahrenholz, 2001). Unter der Geburt und besonders wahrend der Wehen wird Oxytocin

auch von der Plazenta und der Dezidua der Gebarmutter freigesetzt (Khajehei, 2017), was



zu Kontraktionen der Gebarmuttermuskulatur fihrt. Da Oxytocin natirlicherweise pulsie-
rend freigesetzt wird, hat die Gebarmutter in den Pausen Ruhephasen (Robinson et al.,
2003). Wahrend des Stillens ist Oxytocin mitverantwortlich fir das Auslésen des Milchspen-
dereflexes (Brimdyr et al., 2015). Obwohl die genauen Mechanismen, etwa die Frage wie
Oxytocin wahrend der Geburt wirkt, noch nicht vollstéandig erforscht sind, ist bekannt, dass
es auch eine wichtige Rolle bei sozialen und psychischen Prozessen sowohl bei Frauen als
auch bei Mannern spielt. Dazu gehdren das elterliche Verhalten, zwischenmenschliche Bin-

dung (auch zum Neugeborenen) und Stressbewaltigung (Gimpl & Fahrenholz, 2001).
2.2 Synthetisches Oxytocin

Synthetisches Oxytocin, auch unter den Markennamen Pitocin oder Syntocinon bekannt
(Bell et al., 2014), ist eine kinstlich hergestellte Variante des nattrlichen Hormons Oxytocin
(Brimdyr et al., 2015).

Aufgrund seiner vielfaltigen Anwendungsbereiche in der Geburtsmedizin und groften Vor-
teile in Bezug auf die Kaiserschnittrate, PPH und der Gesundheit der Neugeborenen
(Monks & Palanisamy, 2021) wird kinstliches Oxytocin in der Geburtsmedizin haufig ver-
abreicht: Es dient der Blutungsprophylaxe postpartal, als Einleitungsmethode der Geburt
und wird unter der Geburt als Infusion zur Unterstutzung und Verstarkung der Wehentatig-
keit eingesetzt (Bell et al., 2014). Auch bei Kaiserschnitten kann synthetisches Oxytocin
verabreicht werden, allerdings liegt darauf nicht der Fokus dieser Arbeit. Synthetisches
Oxytocin wird in der Regel intramuskular oder intravenos verabreicht (Bell et al., 2014). Die
Konzentration und Dosierung kann angepasst werden, auch in hdheren Konzentrationen

als der Korper es selbst produzieren wiirde (Monks & Palanisamy, 2021).

Als Medikament wird Oxytocin zu den Uterotonika gezahlt (DGGG, 2022). Vielfach wird
auch auf die Risiken der Verabreichung synthetischen Oxytocins hingewiesen. So kann
eine unangemessene Nutzung beispielsweise zur Uberstimulation der Gebarmuttermusku-
latur und zu fetalem Stress flihren (Harris & Carter, 2013). Gefahren berge es insbesondere
bei einer Uberdosierung. Aus diesem Grund wurde synthetisches Oxytocin in Amerika als
eines der zwolf gefahrlichsten Medikamente im Krankenhaussetting eingestuft (ISMP,
2018). Zudem weist die Leitlinie zu peripartaler Blutung, Diagnostik und Therapie darauf
hin, dass synthetisches Oxytocin zu einer Tachykardie und einem Abfall des arteriellen Blut-
drucks bei der Mutter fuhren kdnne. Deshalb sie hier insbesondere bei Frauen mit kardi-
ovaskularen Erkrankungen oder Bluthochdruck Vorsicht geboten (DGGG, 2022).



2.3 Postpartale Phase

Die postpartale Phase beschreibt die Phase nach der Geburt. Der Begriff ist nicht einheitlich
definiert, wird aber meist synonym mit dem Begriff des Wochenbetts verwendet. Das Bun-
desgesundheitsministerium beschreibt das Wochenbett als den ... Zeitraum nach der Ge-
burt, in dem die Mutter sich von der Geburt erholt und sich schwangerschaftsbedingte kor-
perliche Veranderungen zurlckbilden® und flhrt weiter aus: ,Diese Phase dauert typischer-
weise sechs bis acht Wochen* (Bundesministerium fur Gesundheit, 2017, S.47). In dieser
Arbeit liegt der Hauptfokus auf diesen sechs bis acht Wochen des Wochenbetts. Da die
untersuchten Themen mentale Gesundheit und Stillen allerdings bis weit nach Ablauf dieser
Zeit relevant sein kénnen, ist die postpartale Phase nach hinten zeitlich nicht beschrankt.
Der langste berlcksichtigte Zeitraum im Rahmen der hier untersuchten Studien betragt

neun Monate.
Fokus: Stillen und mentale Gesundheit

In den zur Beantwortung der Forschungsfrage verwendeten Studien zum Thema Auswir-
kungen von synthetischem Oxytocin auf die mentale Gesundheit liegt der Fokus auf den
Themen Depressionen und Angststorungen. Besonderes Augenmerk liegt auf der postpar-

talen Depression.

Beim Thema Stillen geht es in fast allen Studien um den erfolgreichen Beginn und die Dauer
des Stillens nach Verabreichung von synthetischem Oxytocin. Allerdings gehen alle Studien
auf unterschiedliche Zeitpunkte ein, weswegen hier diesbezlglich keine Einschrankung ge-
macht wird. Die in den Studien untersuchten Zeitpunkte liegen zwischen dem Ende der

Schwangerschaft, einer Stunde nach der Geburt und neun Monate nach der Geburt.
2.4 Forschungsliicke und Forschungsfrage

Die Forschung auf diesem Gebiet befindet sich in einem friihen Stadium. Es gibt noch wenig
Literatur zu diesem Thema. Diese Arbeit soll einen ersten Uberblick (iber die bestehende
Literatur zum Thema geben. Dabei liegt der Fokus einerseits darauf, inwieweit syntheti-
sches Oxytocin sich auf das Auftreten von psychischen Stérungen wie postpartalen De-
pressionen oder Angststérungen auswirkt. Andererseits werden die Auswirkungen auf Initi-

ierung und Erfolg des Stillens bzw. das friihzeitige Abstillen in den Blick genommen.

Aus diesen Voruberlegungen ergibt sich die folgende Forschungsfrage: ,Welche Auswir-
kungen hat eine peripartale Gabe von synthetischem Oxytocin auf die postpartale Phase
der Mutter?” Die Forschungsfrage wurde in Anlehnung an das PICO-Schema (Population,
Intervention, Control, Outcome) (Ritschl et al., 2016), allerdings ohne Kontrollgruppe erstellt

und setzt sich in ihrer Struktur wie folgt zusammen:



- Population: Mitter nach der Geburt

- Intervention: peripartale Gabe von synthetischem Oxytocin

- Outcome: postpartale Phase mit Fokus auf mentaler Gesundheit und Stillen

- (Kontrollgruppe: Mitter, die unter der Geburt kein synthetisches Oxytocin erhalten
haben)

Der Begriff Outcome wird im Folgenden mehrfach verwendet und bezeichnet das messbare

Ergebnis der Intervention (Ritschl et al., 2016).
3 Methodik

Um die Forschungsfrage bestmdglich zu beantworten, handelt es sich bei der vorliegenden
Arbeit um eine Ubersichtsarbeit der bestehenden Literatur zum Thema. Dieser Ansatz er-
moglicht es, den aktuellen Stand der Forschung zu erfassen und die Bereiche zu identifi-
zieren, in denen es weiterer Forschung bedarf. Mit dieser Arbeit wird das Ziel verfolgt, die
aktuellen Informationen zum Thema zusammenzutragen, Handlungsempfehlungen fir die
Praxis oder einen Forschungsauftrag zu formulieren und so idealerweise dazu beizutragen,

die Geburtshilfe und die Betreuung der Mutter im Wochenbett zu verbessern.
3.1 Datenbankrecherche

Um einen maglichst breiten Uberblick tiber die bestehende Literatur und relevante Daten
im medizinischen Setting zu erhalten, erfolgte eine umfangreiche und strukturierte Litera-
turrecherche in drei der grof3ten medizinischen Datenbanken PubMed, CINAHL und Sco-
pus zwischen Juli und September 2023. Insbesondere PubMed diente als erste Anlaufstelle
und Hauptdatenbank flir viele wissenschaftliche Arbeiten. Da die allermeisten Studien in
den verwendeten Datenbanken in englischer Sprache sind, erfolgte die Suche auf Englisch

und zusatzlich auf Deutsch. Allerdings wurde lediglich eine deutsche Studie gefunden.

Zur Erleichterung der strukturierten Suche wurde anhand der Forschungsfrage und in An-

lehnung an das PICO-Schema zunéchst eine Begriffsmatrix erstellt. (siehe Tabelle 1).



Tabelle 1 Begriffsmatrix

Kernbegriffe des intervention: outcome/popula- | setting:
Themas synthetic oxytocin | tion: postpartum
effects on mother

Ahnliche Begriffe | oxytocin infusion Impact postpartal
pitocin consequences puerperium
oxytocin administra- | longterm effects postnatal
tion after birth

peripartum oxytocin
exogenous oxytocin
oxytocin

syntocinon

Quelle: Eigene Darstellung

Diese Begriffsmatrix wurde spater um zwei weitere Spalten erweitert, um das Outcome
noch einmal spezifischer und gezielt bezogen auf die beiden wichtigsten Outcomes zu be-

leuchten. (siehe Tabelle 2).

Die Stichworte der Begriffsmatrix wurden mit den Boole-Operatoren AND und OR erganzt
und in die erweiterten Suchfunktionen der Datenbanken eingeflgt. Zusatzlich wurden Stu-

dien im Schneeballprinzip fur haufig zitierte Quellen verwendet.
3.1.1 PubMed-Suche, detailliert

Im Zeitraum Juli bis September 2023 wurde die erweiterte Suchfunktion von PubMeb be-
nutzt, um die Kernbegriffe und ahnliche Begriffe — in Anlehnung an die durch das PICO-
Schema erstellte Forschungsfrage — zu identifizieren. In einem ersten Schritt wurden zu-
nachst die Kernbegriffe des Themas aus der ersten Version der Begriffsmatrix ,synthetic
oxytocin® (als Intervention), ,effects on mother* (Outcome und Population) und ,postpartum*
(Setting), kombiniert mit dem Operator AND, gesucht. Diese erste Suche ergab lediglich 16
Ergebnisse.

AnschlieRend wurden die ahnlichen Begriffe mit dem Operator OR erganzt. Es entstand
folgender Suchstrang: (synthetic oxytocin OR oxytocin infusion OR Pitocin OR oxytocin ad-
ministration OR peripartum oxytocin OR exogenous oxytocin OR oxytocin) AND (effects on
mother OR effects OR impact OR consequences OR longterm effects) AND (postpartal OR
puerperium OR postnatal OR after birth). Diese Suche ergab 21.007 Ergebnisse.



Daraufhin wurden Filter angewendet, um die Ergebnisse einzugrenzen. Da sich For-
schungsstande im Gebiet der Medizin schnell &ndern kénnen und um nur aktuelle Studien
miteinzuschlielRen, wurde der Zeitraum auf die Jahre 2000 bis 2023 eingeschrankt. Aul3er-
dem wurde nach Studien gefiltert, die im Volltext erhaltlich sind. Ubrig blieben 10.851 Er-

gebnisse.

Beim Titelscreening stellte sich heraus, dass der Begriff ,Oxytocin“ allein die Ergebnisse in
eine falsche Richtung lenkte, da hier Ergebnisse erschienen, die thematisch nicht mit syn-
thetischem Oxytocin zu tun haben. Der Begriff wurde wieder aus dem Suchstrang entfernt.

Bei erneuter Suche blieben 238 Ergebnisse.

Der Versuch, einen Filter anzuwenden und lediglich auf Meta-Analysen, RCTs (Rando-
mized Controlled Trials) und Systematic Reviews zu filtern, ergab beim ersten Titelscan nur

zwei passende Studien, weswegen dieser Filter wieder entfernt wurde.

Da die Ergebnisse dieser Suche noch nicht befriedigend waren und um einen umfangrei-
cheren Uberblick zu erhalten, wurde die Suche erweitert. Weil der Fokus dieser Arbeit auf
dem Outcome der mentalen Gesundheit und dem Stillen liegt, wurden schlie3lich diese

Begriffe zunachst der Matrix und dann dem Suchstrang hinzugeflgt:



Tabelle 2 Ergénzte Begriffsmatrix

Kernbe- Interven- Out- Setting: Outcome: Outcome:
griffe des | tion: syn-| come/Pop- | postpartum | breastfee- | mental
Themas thetic oxy- | ulation: ef- ding health
tocin fects on
mother
Ahnliche oxytocin in- | impact postpartal lactation well-being,
Begriffe fusion conse- puerperium | breastfee- postpartum
pitocin quences postnatal af- | ding outco- | depression,
oxytocin ad- | longterm ter birth mes anxiety,
ministration | effects suckling depression
peripartum
oxytocin
exogenous
oxytocin
(oxytocin)
syntocinon

Quelle: Eigene Darstellung

Es entstand folgender Suchstrang: (synthetic oxytocin OR oxytocin infusion OR Pitocin OR
oxytocin administration OR peripartum oxytocin OR exogenous oxytocin OR syntocinon)
AND (effects on mother OR effects OR impact OR consequences OR longterm effects)
AND (postpartum OR postnatal OR puerperium OR postpartal OR after birth) AND (breast-
feeding OR lactation OR breastfeeding outcomes OR suckling) AND (mental health OR
well-being OR postpartum depression OR anxiety OR depression). Dieser finale Suchstring
mit den Filtern ,Volltext und ab dem Jahr 2000 ergab 289 Ergebnisse.

Diese 289 Ergebnisse wurden auf Titel und Abstract gescreent, um ihre Relevanz fur die
Beantwortung der Forschungsfrage festzustellen. Auschlusskriterien waren hier neben Stu-
dien ohne Volltextzugang und der Veréffentlichung vor dem Jahr 2000 auch Studien, die
nicht auf Deutsch oder Englisch zuganglich waren, sowie graue Literatur oder nicht wissen-
schaftliche Quellen wie Blogartikel. Auch Veroffentlichungen wie Expertenmeinungen, die
das niedrigste Evidenzlevel aufweisen, wurden ausgeschlossen. Studien, die vom Inhalt



nicht zur Forschungsfrage passten, da sie sich beispielsweise nicht mit den Effekten auf
die Mutter, sondern nur auf das Kind beschaftigen, wurden ebenfalls ausgeschlossen (Bei-
spiele: Synthetisches Oxytocin wirkt sich auf die Neugeborenenreflexe und somit auf das
Stillen aus; synthetisches Oxytocin wirkt sich auf die mentale Gesundheit der Kinder aus).
AuBBerdem wurden auch Studien ausgeschlossen, die nicht der Beantwortung der For-
schungsfrage dienten, sondern einen anderen Themenbereich betrafen, wie zum Beispiel
den Zusammenhang zwischen Oxytocin und Bonding. Entgegen der ersten Annahme stell-
ten Beobachtungsstudien und Kohortenstudien keine Ausschlusskriterien dar, da sie auf-
grund der begrenzten verfugbaren Evidenz immer noch zu den Studien mit dem hdchsten
Stellenwert gehorten. Auch in Bezug auf Lokalisation und geografische Einordnung wurden
keine Studien ausgeschlossen. Tabelle 3 dient der ubersichtlichen Darstellung aller Ein-
und Ausschlusskriterien.

Tabelle 3 Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

Sprache: Deutsch und Englisch Studien ohne Relevanz — Beispiele: nur
Bezug auf endogenes Oxytocin; Auswir-

kungen auf das Kind

Publikationszeitraum: nach Jahr 2000 Studien ohne verfligbaren Volltext

Erscheinung in einer wissenschaftlichen graue Literatur, Blogs, nicht wissenschaftli-

Fachzeitschrift

che Quellen

Qualitat der Studien: Kohortenstudien und

systematische Reviews

Tierstudien

Relevanz: spezifisch auf synthetisches
Oxytocin und die Auswirkungen auf die
postpartale Zeit

Kaiserschnitte

Zuganglichkeit

Quelle: Eigene Darstellung

Nach dem Abstract- und Titelscreening wurden 265 Studien ausgeschlossen. Ubrig blieben

24 Publikationen tber PubMed.




3.1.2 CINAHL-Suche

Unter Verwendung des gleichen, erweiterten Suchstrangs, der gleichen Filter und des glei-
chen Prozesses wurde eine Suche in der Datenbank CINAHL durchgefiihrt. Diese Suche
ergab zwolf Ergebnisse. Diese zwolf Ergebnisse wurden auf Titel und Abstract gescreent,

Ubrig blieben lediglich zwei Ergebnisse.
3.1.3 Scopus-Suche

Die Suche wurde unter Berlcksichtigung der gleichen Kriterien ein drittes Mal wiederholt.
Die Suche auf Scopus ergab mit demselben Suchstrang keine Ergebnisse. Um dennoch
Ergebnisse zu erhalten, wurden die beiden Outcomes breastfeeding und mental health wie-
der aus dem Suchstrang entfernt. So ergab die Suche 18 Ergebnisse. Nach dem Abstract-

und Titelscreening bleiben hier funf Studien tbrig.
3.1.4 Zusitzliche Quellen

Far haufig zitierte Quellen, die nicht durch die Datenbankrecherche gefunden werden konn-
ten, wurde zusatzlich die Schneeballvariante eingesetzt. So wurden drei weitere Studien

zum Beispiel Uber die Literaturverzeichnisse anderer Studien identifiziert.
3.2 Auswahl der Studien

Insgesamt ergab die Suche auf allen Datenbanken 34 Studien. Nach Entfernung aller Dup-
likate blieben 23 Studien, die im nachsten Schritt einem Volltextscreening unterzogen wur-

den.

Im Volltextscreening wurden weitere sieben Studien ausgeschlossen, da sie bei genauerer
Betrachtung doch nicht die Forschungsfrage beantworteten oder keine aussagekraftigen

Ergebnisse aufwiesen.

Es blieben 16 Studien Ubrig, die manuell auf Inhalt und Evidenzlevel auf Grundlage der
Evidenz-Pyramide gescreent wurden. Acht Studien wurden zunachst ausgeschlossen, weil
sie das niedrigste Level an Evidenz aufwiesen, nur Beobachtungsstudien oder Pilotstudien
waren und fur das Thema nicht von grof3er Relevanz erschienen. Nachdem nicht gentigend
Studien mit einem hoéheren Evidenzlevel verfiigbar waren, wurden schlie3lich doch drei der
Beobachtungsstudien in die Analyse einbezogen, da sie fur die Beantwortung der For-
schungsfrage von Bedeutung waren. Ein systematisches Review wurde ausgeschlossen,
obwohl es thematisch exakt der Beantwortung der Forschungsfrage diente. Weil aber die
in diesem Review verwendeten Studien schon als Primarquellen flr die Arbeit verwendet

wurden, ist am Ende des Ergebnisteils nur kurz auf dieses Review eingegangen worden.

Ubrig blieben schlieRlich elf Studien. Nach Durchsicht dieser verbliebenden Studien zeigte

sich, dass sie in drei verschiedene Bereiche eingeteilt werden konnten: Studien, die sich
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mit dem Zusammenhang zwischen synthetischem Oxytocin und dem Stillen beschéaftigen

und Studien, die den Zusammenhang zwischen synthetischem Oxytocin und der mentalen

Gesundheit postpartal untersuchen. Den dritten Bereich bildet eine Studie, die sich mit den

Auswirkungen von endogenem Oxytocin auf die mentale Gesundheit beschaftigt. In den

Tabellen vier, funf und sechs befinden sich die Ergebnisse, eingeteilt in die drei Bereiche.

Zur besseren Ubersicht der Literaturrecherche folgt ein Prisma Flow Chart (siehe Abbildung

1),

Literaturrecherche

Herausgefilterte Ergebnisse
nach angewendeten Filtern
(Jahreszahl, Volltextzugang
etc.) vor dem Titelscreening
n =20.707

Herausgefiltert im Titel und
Abstractscreening
n =288

Entfernte Duplikate
n=11

Herausdfiltert im
Volltextscreening
n=12

)
2
o Ergebnisse n = 21040
F PubMed (n = 21007)
3 CINAHL (n=12)
o Scopus (n = 18)
2 Andere (n = 3)
|
Titel- und Abstractscreening
(n=322)
Gescreente Ergebnisse
_E (n=34)
c
(']
e
P A4
Volltextscreening
(n=23)
—/
. v
=
g Verwendete Ergebnisse
2 (n=11)
<
~—

Abbildung 1 Flowchart Literaturrecherche (ausgefiillt nach Page et al. 2021)
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Bis auf das systematische Review waren alle enthaltenen Studien entweder Kohortenstu-
dien oder Beobachtungsstudien. Als nachstes wurden alle Kohortenstudien anhand der Cri-
tical Appraisal Programme- (CASP) Checklisten untersucht und bewertet und die Beobach-
tungsstudien auf Grundlage des Quality Assessment Tool for Observational Research von
PLOS (Public Library of Science) (Critical Appraisal Skills Programme, 2021; Public Library
of Science, 0.J.). Ausgefillte CASP- und eine PLOS-Checklisten befinden sich im Anhang.

4  Ergebnisse

Im Folgenden werden die Studien aufgeteilt in die drei Bereiche erlautert und anhand der
Studienqualitat bewertet. Die untenstehenden Tabellen dienen der Ubersicht. Insgesamt ist
zu beachten, dass alle verwendeten Studien im Vergleich zu RCTs oder Systematic Re-
views eine vergleichsweise niedrige Validitat aufweisen.

Tabelle 4 Ergebnisse endogenes Oxytocin und Depression

Autor*innen Methode | Wie wird das Wann wurde das Bewer-

Titel Studien- | Outcome ge- Outcome gemes- tungs-
design messen? sen? instrument

Jobst et al., (2016) BS Oxytocin- Vom Ende der PLOS-

,Oxytocin course over Plasma- Schwangerschaft bis | Checkliste:

pregnancy and post- Spiegel gemes- | 6 Monate postpar- 5/7=ja

partum period and the sen + Fragebo- | tum 2/7= nein

association with post- gen zur menta-

partum depressive len Gesundheit

symptoms*

Legende:

BS: Beobachtungsstudie

Quelle: Eigene Darstellung
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Tabelle 5 Ergebnisse mentale Gesundheit

first postpartum year*

Anxiolytikums

Autor*innen Methode | Wie wird das Wann wurde das Bewer-
Titel Studien- | Outcome ge- Outcome gemes- tungs-
design messen? sen? instrument

Takécs et al., (2019) | BS ,Edinburgh Studie im letzten PLOS-

.1 he effects of intra- Postnatal Schwangerschafts- | Check-

partum synthetic oxy- Depression drittel und dann er- liste:

tocin on maternal Scale” neut 6 Wochen und | 6/7=ja

postpartum mood: 9 Monate nach der 1/7= nein

findings from a pro- Geburt

spective observational

study”

Gu et al., (2016) BS* Fragebogen zur | Zum Beginn der Stu- | PLOS-

Lintrapartum Synthetic mentalen Ge- die und Check-

Oxytocin and lts Ef- sundheit, Blut- 2 Monate nach der liste:

fects on Maternal entnahme, um Geburt 4/7= ja

Well-Being at 2 die Oxytocin- 2/7= nein

Months Postpartum® Werte zu be- 1/7= nicht
stimmen beurteilbar

Kroll-Desrosiers et RKS Definiert als Auf- | Drei Zeitraume: CASP-

al., (2017) ,Associa- zeichnung der mehr als ein Jahr Check-

tion of peripartum Diagnose vor der ersten Ge- liste:

synthetic oxytocin ad- und/oder Ver- burt, in der Schwan- | 4/12= ja

ministration and de- schreibung ei- gerschaft und bis zu | 2/12= nein

pressive and anxiety nes Antidepres- | einem Jahr postpar- | 6/12= ,nicht

disorders within the sivums oder tal beurteilbar

Legende:

BS: Beobachtungsstudie

BS*: Beobachtungsstudie, Daten aus zwei unabhangigen Langsschnittstudien
RKS: Retrospektive Kohortenstudie

Quelle: Eigene Darstellung
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Tabelle 6 Ergebnisse Stillen

Autor*innen Methode | Wie wird das | Wann wird das Out- | Bewer-
Titel Studien- | Outcome ge- | come gemessen? tungs-
design messen? instrument
Fernandez-Canadas | PKS Fragebogen nach 3 und 6 Monaten | CASP-
Morillo et al., (2017) am Telefon nach der Geburt Checkliste:
»1he Relationship of durch Heb- 4/12: ja
the Administration of amme 6/12: nein
Intrapartum Synthetic 2/12: nicht
Oxytocin and beurteilbar
Breastfeeding Initia-
tion and
Duration Rates”
Fernandez-Canadas | PKS Fragebogen Nach Entlassung aus | CASP-
Morillo dem Krankenhaus, Checkliste:
et al., (2019) nach 1 Monat, nach 3 | 4/12=ja
~Cessation of breast- und nach 6 Monaten 1/12= nein
feeding in association nach der Geburt 7/12= nicht
with oxytocin admin- beurteilbar
istration and type of
birth. A prospective
cohort study“
Andrew et al., (2022) | RKS / Formulaernahrung im | CASP-
» 1 he association be- Krankenhaus, die Checkliste:
tween intrapartum in- letzte Art der Futte- 5/12= ja
terventions and imme- rung, vor dem Verlas- | 2/12= nein
diate and ongoing sen des Krankenhau- | 5/12= nicht
breastfeeding out- ses und der Stillstatus | beurteilbar

comes: an Australian
retrospective popula-
tion-based cohort

study”

nach 3 und 6 Mona-

ten
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Garcia-Fortea et al., | RKS Interviews per | Beginn des Stillens CASP-
(2014). ,Oxytocin ad- Telefon und 3 Monate nach Checkliste:
ministered during la- der Geburt 6/12= ja
bor and breast-feed- 3/12= nein
ing: a retrospective 3/12= nicht
cohort study® beurteilbar
Gomes et al., (2018) | RKS / 1 Stunde und 3 Mo- CASP-
.intrapartum synthetic nate nach der Geburt | Checkliste:
oxytocin and breast- 7112=ja
feeding: a retrospec- 3/12= nein
tive cohort study” 2/12= nicht
beurteilbar
Jordan et al., (2009) | RKS Aus Dokumen- | 48 Stunden nach der | CASP-
L/Associations of tationen Geburt Checkliste:
drugs routinely given 5/12=ja
in labour with breast- 1/12= nein
feeding at 48 hours: 6/12= nicht
analysis of the Cardiff beurteilbar

Births

Survey*

Legende:

RKS: Retrospektive Kohortenstudie
PKS: prospektive Kohortenstudie

Quelle: Eigene Darstellung

41 Ergebnisse endogenes Oxytocin

Um eine Verstandnisgrundlage fir den Zusammenhang zwischen endogenem Oxytocin

und der mentalen Gesundheit am Beispiel einer postpartalen Depression zu erhalten, kann

die folgende Studie herangezogen werden.

411

Jobst et al., 2016

In der Beobachtungsstudie mit dem Titel ,,Oxytocin course over pregnancy and postpartum

period and the association with postpartum depressive symptoms* untersuchen Jobst et al.
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(2016) den Zusammenhang zwischen dem Oxytocinspiegel im Blutplasma und Symptomen
von postpartalen Depressionen bei Mittern. Die Studie wurde 2015 im ,Archives of Wo-
men‘s Mental Health* veroffentlicht. Dieses Journal hat einen Impact Factor von 4,5 (Ar-

chives of Women'’s Mental Health, o. J.).

Wie Jobst et al. (2016) in der Vorbereitung ihrer Studie feststellen, deuten aktuelle For-
schungsergebnisse darauf hin, dass Oxytocin das mutterliche Verhalten und die Mutter-
Kind-Bindung beeinflussen kann. Eine Dysregulation des Oxytocin-Plasma-Spiegels
kdnnte zu einer Stérung der daflr zugrunde liegenden Mechanismen fiihren und somit bei-
spielsweise ein Risikofaktor flr postpartale Depressionen sein. Umgekehrt kbnnen depres-

sive Verstimmungen postpartal und das Stillen den Oxytocin-Plasma-Spiegel beeinflussen.

Ziel dieser Studie ist es, ein besseres Verstandnis fir den Verlauf der Oxytocin-Konzentra-
tion im Blut zum Ende der Schwangerschaft und danach zu entwickeln. Dartber hinaus
sollen Erkenntnisse Uber den Zusammenhang der Oxytocin-Plasmakonzentration wahrend
der Schwangerschaft und depressiven Symptomen postpartal gewonnen werden. Daflr
werden in diese Studie 100 gesunde Frauen aufgenommen, die vom Ende der Schwanger-
schaft bis sechs Monate postpartum begleitet werden. Die Frauen sind im Rahmen ihrer
regularen Vorsorgeuntersuchungen beim Frauenarzt gefragt worden, ob sie an der Studie
teilnehmen wollen. Ausschlusskriterien sind bestimmte Krankheiten, kiinstliche Befruch-
tung oder Drogenabusus. Sieben Frauen sind im Verlauf der Studie aufgrund von Friihge-

burten oder dem Nicht-Erscheinen bei den weiteren Terminen ausgeschieden.

Zu funf unterschiedlichen Zeitpunkten wird den Teilnehmenden Blut abgenommen, um die
Oxytocin-Plasma-Spiegel zu messen. Zusatzlich missen die Teilnehmenden zu allen flnf
Zeitpunkten einen Fragebogen zu ihrer mentalen Gesundheit ausfillen: zweimal am Ende
der Schwangerschaft — in der 35. und in der 38. Schwangerschaftswoche — und dreimal
postpartal, und zwar innerhalb der ersten zwei Tage nach der Geburt, nach sieben Wochen

und nach sechs Monaten.

Das Outcome wird anhand von Fragebogen, wie dem Montgomery-Asberg Depression Ra-
ting Scale) (MADRS), einem Fragebogen, in dem zehn Fragen zu depressiven Symptomen
gestellt werden (Montgomery & Asberg, 1978) und der Oxytocin-Plasma-Spiegel gemes-
sen. Die Teilnehmenden werden dann jeweils eingeteilt in einer der Gruppen ,depressiv®

oder ,nicht depressiv*.

Die Autor*innen machen selbst einige Angaben zu Bias (Verzerrungen) oder Confoundern
(Stdrfaktoren) (Ritschl et al., 2016). So betonen sie beispielsweise, dass die Ubertragbar-
keit der Ergebnisse eingeschrankt sein kénnte, da 76,4 % der Frauen einen Hochschulab-

schluss haben. AuRerdem betonen sie, dass auch die Methode, mit der die Oxytocin-
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Plasma-Spiegel analysiert werden, zu einer Verzerrung der Ergebnisse beitragen kdnnte.
Trotz dieser Punkte kann davon ausgegangen werden, dass diese Studie eine vergleichs-
weise hohe Validitat aufweist, da sie mit standardisierten Messungen fir depressive Symp-
tome arbeitet, die Studie von der Ethikkommission genehmigt wurde und die Ergebnisse zu
finf unterschiedlichen Zeitpunkten gemessen werden. Dies kann auch als grof3e Starke der
Studie betrachtet werden. Die Autor*innen legen das Signifikanzniveau fur alle Analysen
auf 0,05 fest.

Das Hauptergebnis dieser Studie sind die Unterschiede der Oxytocin-Plasma-Werte in der
Schwangerschaft zwischen Frauen mit postpartalen Depressionen und Frauen ohne post-
partale Depressionen. Bei beiden Gruppen steigen die Oxytocin-Plasma-Spiegel vom ers-
ten Zeitpunkt der Messung bis zum letzten Zeitpunkt der Messung signifikant an (nicht de-
pressiv: p <0,001, depressiv: p = 0,024). Allerdings gibt es einen signifikanten Unterschied:
Bei Frauen mit depressiven Symptomen nehmen die Oxytocin-Plasma-Spiegel zwischen
der 38. Schwangerschaftswoche bis zwei Tage postpartal ab (p = 0,036), wahrend sie in

der ,nicht depressiv* Gruppe kontinuierlich ansteigen.

Ein Abfall des Oxytocin-Plasma-Spiegels zwischen der 38. Schwangerschaftswoche und
dem zweiten Tag postpartum (p = 0,046) stellt also demnach einen signifikanten Einfluss
auf die Wahrscheinlichkeit dar, an postpartalen Depressionen zu erkranken. Anders gesagt:
Schwankungen der Oxytocin-Plasma-Werte kdnnten einen Hinweis darauf geben, dass

Frauen postpartale Depressionen entwickeln kdnnten.

Ein zusatzliches Ergebnis dieser Studie ist die Assoziation von depressiven Symptomen
durch Stillprobleme. Frauen, die zur ,depressiven® Gruppe gehdrten, haben nachweislich
mehr Stillschwierigkeiten als die ,nicht-depressive® Gruppe (p = 0,035). Die Oxytocin-
Plasma-Spiegel haben bei Frauen mit Stillproblemen zwischen sieben Wochen postpartum
und sechs Monaten postpartum abgenommen, wahrend sie in der Kontrollgruppe weiter
anstiegen. Veranderte Oxytocin-Spiegel kénnten also auf einen Zusammenhang mit Still-
problemen und postpartalen Depressionen hindeuten. Zu beachten ist, dass dieses Ergeb-

nis keine hohe Signifikanz aufweist.

Insgesamt deuten die Ergebnisse darauf hin, dass Veranderungen im Oxytocin-System
wahrend der Schwangerschaft depressive Symptome nach der Geburt beeinflussen kénn-
ten. Die Autor*innen betonen, dass es weiterer, groRerer Studien bedarf, um diesen Zu-
sammenhang weiter und genauer zu erforschen. Die Studie ist von grofRer klinischer Rele-
vanz, da sie einen Zusammenhang aufzeigt, der dabei helfen kénnte, depressive Symp-

tome bei Mittern zu verringern.
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4.2 Ergebnisse synthetisches Oxytocin und mentale Gesundheit

Im Folgenden werden die drei Studien zum Zusammenhang zwischen synthetischem Oxy-

tocin und der mentalen Gesundheit der Mutter postpartal vorgestellt und erlautert.
4.21 Takacs et al., (2019)

Takacs et al. (2019) behandeln in ihrer prospektiven Beobachtungsstudie mit dem Titel , The
effects of intrapartum synthetic oxytocin on maternal postpartum mood: findings from a
prospective observational study” die Frage, ob es eine Assoziation zwischen intrapartal ver-
abreichtem synthetischem Oxytocin und der maternalen Stimmung postpartal gibt. Auch

diese Studie wurde in Journal ,Archives of Women's Mental Health“ veroffentlicht.

Zur Durchfihrung dieser Studie werden in Tschechien 966 Frauen aus funf unterschiedli-
chen Krankenhausern zwischen Oktober 2013 und September 2014 rekrutiert. Nur 260 ha-
ben bis zum Ende an der Studie teilgenommen. Diese Studie ist Teil einer groReren Studie,
die sich mit Faktoren rund um die Geburt und deren Auswirkungen auf das Funktionieren

der Familie und die Entwicklung des Kindes beschaftigt.

Das Outcome wird zu vier unterschiedlichen Zeitpunkten gemessen: im letzten Schwanger-
schaftsdrittel, innerhalb der ersten Woche postpartal und dann erneut sechs Wochen und
neun Monate nach der Geburt. Mit Fragebdgen, wie dem ,Edinburgh Postnatal Depression
Scale” (EPDS) — ein Fragebogen, der es medizinischem Personal anhand von zehn Fragen
ermadglicht, Personen mit Symptomen von postpartalen Depressionen zu identifizieren (Cox
et al., 1987) — werden die Teilnehmenden auf depressive Symptome untersucht. Die Daten
Uber die intrapartalen Gaben synthetischen Oxytocins werden Dokumentationen der Kran-

kenhauser entnommen.

Die Autor*innen berticksichtigen mégliche Confounding-Faktoren, wie das Alter der Mutter,
die Paritat, Depressionen in der Anamnese oder die Art der Entbindung. Aufgrund der ho-
hen Anzahl an Abbrecherinnen der Studie entsteht ein grof3es Attrition-Bias-Risiko, was die

Ergebnisse verfalschen kénnte.

Es werden keine Angaben dazu gemacht, ab wann die Ergebnisse als signifikant gewertet
werden, daher wird in dieser Arbeit davon ausgegangen, dass sie dann als signifikant ein-

zustufen sind, wenn p = < 0.05.

Ein signifikantes Ergebnis der Studie ist, dass die Verabreichung von synthetischem Oxy-
tocin unter der Geburt dazu beitragen kann, das Risiko einer postpartale Depression zu
verringern und dass synthetisches Oxytocin als Schutzfaktor gegen die Entwicklung von
postpartalen Depressionen dienen kann (Hazard Ratio (HR) = 0.65, 95% CI 0.45-0.95, p =
0.025) Sie zeigen allerdings keinen Schutz gegen ,Babyblues®, (Odds Ratio (OR) = 0.64,
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95% Confidence Interval (Cl) 0.31-1.32, p = 0.23) eine milde Form der Verstimmung nach
der Geburt (Watanabe et al., 2008). Daraus schlieRen die Autor*innen, dass der Effekt nicht

unmittelbar nach der Geburt eintritt, sondern erst einige Wochen nach der Geburt.

Ein weiteres signifikantes Ergebnis ist, dass der grofite Risikofaktor fir die Entwicklung von
postpartaler Depression eine bereits vorhandene Disposition sei, also in der Anamnese be-
grundet liege (HR = 2.85, 95% CI 2.08-3.92, p < 0.001).

AufRlerdem stellen Takacs et al. (2019) fest, dass Frauen, die synthetisches Oxytocin erhal-
ten haben, haufig junger sind und ihr erstes Kind erwarten, und dass die Kinder haufig
langer in der Klinik bleiben mussen. Dieser Umstand kdnnte als Selektionsbias betrachtet

werden.

Wenn davon ausgegangen werden kann, dass diese Ergebnisse stimmen, sind sie von
groRer klinischer Relevanz, da sie zu einer besseren Versorgung der Mutter nach der Ge-

burt beitragen kénnen. Allerdings werden die Ergebnisse in Kapitel funf kritisch hinterfragt.
4.2.2 Guetal., (2016)

Bei dieser Studie handelt es sich um eine Querschnitts-Beobachtungsstudie. Die von Gu et
al. (2016) verfasste Studie mit dem Titel ,Intrapartum Synthetic Oxytocin and Its Effects on
Maternal Well-Being at 2 Months Postpartum® umfasst Daten aus zwei unabhéangigen
Langsschnittstudien, in denen Oxytocin im Zusammenhang mit perinataler psychischer Ge-
sundheit und posttraumatischen Belastungsstérungen (PTBS) untersucht wird. Die Studie
wurde im Marz 2016 in ,Birth: issues in perinatale care veroffentlicht. Dieses Journal ist ein
peer-reviewtes interdisziplinares Journal flr Geburtshilfe und Gynakologie und hat einen
Impact Factor von 2,5 (Birth, 0. J.). Zudem werden Gu et al. (2016) in vielen systematischen

Reviews zum Thema zitiert (Monks & Palanisamy; Buckley et al.).

Gu et al. (2016) untersuchen in dieser Studie anhand von zwei anderen Studien den Zu-
sammenhang zwischen synthetischem Oxytocin und den maternalen Oxytocin-Leveln, dem

Stillen und der mitterlichen mentalen Gesundheit zwei Monate postpartum.

Grundlage sind zwei Studien aus Montreal und Quebec in Kanada zwischen 2009 und
2013. Eine Studie beschaftigt sich mit mentaler Gesundheit und eine mit PTBS. Die erste
Studie beinhaltet eine Stichprobe aus einem Geburtshaus und eine klinische Stichprobe.
Insgesamt beinhaltet die Studie 287 + 31 Frauen. Die PTBS-Studie umfasst 316 Teilneh-
mende. Fur die vorliegende Studie werden Frauen aus beiden Studien bericksichtigt, bei
denen es dokumentierte Gaben von synthetischem Oxytocin gibt. Daten werden jeweils
zweimal erhoben: zum Beginn der Studie und zwei Monate nach der Geburt. Die Frauen
werden zu Hause besucht und es werden verschiedene Fragebdgen zur mentalen Gesund-
heit ausgeflllt (zum Beispiel der EPDS, dieser wird mit einer hohen Sensitivitat und einer
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hohen Spezifitat angegeben, was die Ergebnisse valide macht) und es wird Blut abgenom-
men, um die Oxytocin-Werte zu bestimmen. AuRerdem missen sie angeben, ob sie stillen
oder nicht. Aufgrund der Tatsache, dass die Studie mit Geburten aus Kanada arbeitet, lieRe
sich die Frage der Ubertragbarkeit auf Deutschland stellen. Es kann allerdings davon aus-
gegangen werden, dass die Daten Ubertragbar sind, da alle Lander, in denen die fir diese
Arbeit verwendeten Studien durchgefuhrt wurden, Uber vergleichbare Gesundheitssysteme
und sozio6konomische Standards verfiigen. Dies wird deutlich, wenn man den Human De-
velopment Index (HDI) betrachtet. Laut eines Datensatzes der ,Human Development Re-
ports“ sind alle Lander, der in dieser Arbeit verwendeten Studien der héchsten Stufe der
menschlichen Entwicklung (,very high human development®) zugeordnet (United Nations,
0.J.)

Die Autor*innen geben an, dass keine Angaben Uber die Menge des verabreichten Oxy-
tocins gemacht wird und der pranatale Gesundheitszustand der Teilnehmenden nicht be-
rucksichtigt wird, was zu einer Verzerrung der Ergebnisse fihren kann. DarlGber hinaus
erhalten die Teilnehmenden als Entlohnung fir die Teilnahme einen Geldbetrag in HOhe
von 25 Dollar, was zu einem Rekrutierungsbias flihren konnte, wenn die Frauen nur des

finanziellen Anreizes wegen an der Studie teilnehmen.

Es werden keine Angaben zum p-Wert oder Cl gemacht, sodass flir diese Arbeit davon
ausgegangen wird, dass — wenn nichts Gegenteiliges hervorgehoben wird — alle Ergeb-

nisse signifikant sind.

Die Autor*innen stellen fest, dass eine intrapartale Gabe von synthetischem Oxytocin posi-
tiv mit dem endogenen Oxytocinspiegel zwei Monate nach der Geburt zusammenhangt:
Wenn synthetisches Oxytocin verabreicht wird, kdnne es zu Riickkopplungsmechanismen
kommen, die zu einer erhéhten Produktion von endogenem Oxytocin fihren kénnen, was
in der Folge dann zu den hohen Werten des synthetischen Oxytocins zwei Monate post-

partum flhren wirde.

Es stellt sich heraus, dass Frauen, die zwei Monate postpartum noch ausschliellich stillen,
im Vergleich zu den nicht (mehr) stillenden Mittern signifikant weniger synthetisches Oxy-
tocin erhalten hatten. AuRerdem stellt sich heraus, dass eine héhere Dosis an syntheti-
schem Oxytocin mit starkeren depressiven und angstlichen Symptomen verbunden ist. Al-
lerdings kdnnen die Autor*innen keinen Zusammenhang zwischen synthetischem Oxytocin

und perinatalen posttraumatischem Stress feststellen.

Aus diesen Argumenten folgern die Autor*innen, dass die Ergebnisse klinisch sehr relevant

sind und der verbreitete Einsatz von synthetischem Oxytocin mit Bedacht betrachtet werden
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sollte, da der Einfluss auf die Mutter erst nach zwei Monaten nach der Geburt deutlich

werde. Auch Gu et al. (2014) empfehlen weitere Forschung.
4.2.3 Kroll-Desrosiers et al., (2017)

Auch die Studie mit dem Titel ,Association of peripartum synthetic oxytocin administration
and depressive and anxiety disorders within the first postpartum year geht der Frage nach,
ob es eine Assoziation zwischen peripartal verabreichtem Oxytocin und Depressionen oder
Angststérungen nach der Geburt gibt. Die retrospektive Kohortenstudie von Kroll-Desro-
siers et al. (2017) erschien im Februar 2017 in Form eines Zeitschriftenartikels in der Zeit-
schrift ,Depression and Anxiety“. Dieses Journal hat einen Impact Factor von 7,4 (Hindawi,
0.J.).

Es werden Daten von der ,Massachusetts Integrated Clinical Academic Research Database
(MiCARD)“ aus den Jahren 2005 bis 2014 retrospektiv ausgewertet, um den Zusammen-
hang zwischen peripartalen Oxytocingaben und der Entwicklung von postpartalen Angst-
stérungen und Depressionen zu untersuchen. Dafir wird eine Gruppe von Frauen, die wah-
rend der Geburt synthetisches Oxytocin erhalten hatten, mit einer Gruppe verglichen, die
kein Oxytocin bekommen hatten. Eingeschlossen waren alle teilnehmenden Frauen zwi-
schen 15 und 50 Jahren, die ein gesundes, lebendes Kind zur Welt gebracht hatten. Insge-
samt werden 46.732 Geburten berticksichtigt. Als Indikation fiir die Verabreichung von Oxy-
tocin gilt jede klinische Indikation innerhalb von zwei Wochen nach der Geburt einschliel3-
lich PPH-Pravention, Einleitung und Unterstlitzung der Wehentatigkeit. Als Kontrollgruppe

gelten Geburten ohne die Dokumentation der Verabreichung von synthetischem Oxytocin.

Depressionen oder Angststérungen werden definiert als diagnostizierte oder verschrei-
bungspflichtige Erkrankungen. Dies birgt ein Risiko fir die Verzerrung der Ergebnisse auf-
grund der Tatsache, dass es eine hohe Dunkelziffer an nicht diagnostizierten psychischen

Erkrankungen gibt, die in dieser Studie nicht berticksichtigt werden.

Die gesteigerte Bedeutsamkeit dieser Studie liegt darin, dass sie mit insgesamt 46.732 be-
ricksichtigten Geburten die zweitgrolite Stichprobe aller fir diese Arbeit untersuchten Stu-
dien aufweist. Kroll-Desrosiers et al. (2017) vermuten zu Beginn der Studie, dass Frauen,
die synthetisches Oxytocin verabreicht bekommen haben, ein niedrigeres Risiko haben, an
postpartalen Depressionen zu erkranken. Im Gegensatz zu ihrer urspringlichen Hypothese
stellen sie jedoch fest, dass Frauen mit perinataler Verabreichung von synthetischem Oxy-
tocin ein hoheres Risiko haben, innerhalb des ersten Jahres nach der Geburt an einer di-
agnostizierten Depression oder Angststérung zu erkranken und/oder ein Antidepressivum

verschrieben zu bekommen, als Frauen ohne Verabreichung synthetischen Oxytocins.
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Die Autor*innen ermitteln, dass Frauen, die in ihrer Anamnese schon Depressionen oder
Angststérungen hatten, ein um 36 % erhdhtes Risiko fur eine erneute Depression oder
Angststérung nach der Exposition von synthetischem Oxytocin unter der Geburt haben (Re-
lative Risk (RR): 1.36; 95% CI: 1.20-1.55). Bei Frauen, die keine diesbezlglichen Vorer-
krankungen haben, besteht ein um 32 % erhohtes Risiko flir eine postpartale Depression
oder Angststérung nach Oxytocingaben (RR: 1.32; 95% CI: 1.23—-1.42).

Daraus ziehen die Autor*innen Schlussfolgerungen, die auch fur die Klinik relevant sind:
Peripartal verabreichtes synthetisches Oxytocin kann einen negativen Einfluss auf die post-
partale Stimmung der Mutter haben. Die Autor*innen machen deutlich, dass die genaue
Wirkung von synthetischem Oxytocin auf das endogene Oxytocin unklar ist und es einen
groRen Bedarf an weiterer Forschung zu diesem Thema gibt. Sie empfehlen unter anderem
Tierstudien, die die neuronalen Mechanismen von synthetischem Oxytocin und ihre Wir-

kung auf das Verhalten thematisieren.
4.3 Ergebnisse synthetisches Oxytocin und Stillen

Nachfolgend werden sechs Studien aufgefihrt, die sich mit dem Zusammenhang zwischen

synthetischem Oxytocin und dem Stillen beschaftigen.
4.3.1 Fernandez-Canadas Morillo et al., (2017)

Die prospektive Kohortenstudie ,The Relationship of the Administration of Intrapartum Syn-
thetic Oxytocin and Breastfeeding Initiation and Duration Rates“ von Fernandez-Cafiadas
Morillo et al. (2017) hat das Ziel herauszufinden, ob routinemafig gegebenes synthetisches
Oxytocin eine Auswirkung auf das Stillen hat. Die Studie wurde 2017 im Journal ,Breast-

feeding Medicine“ mit dem Impact Factor 2,6 veréffentlicht (Breastfeeding Medicine, o. J.).

Die Studie wird in einem von der WHO als babyfreundlich zertifizierten tertiaren Universi-
tatskrankenhaus (Tertiarversorgung ist die héchste Stufe der spezialisierten Versorgung in
Spanien (Torrey, 2022)) durchgefiihrt. Dabei werden 53 Mutter-Kind-Dyaden, die wahrend
der Geburt Oxytocin erhalten hatten, mit 45 Mutter-Kind-Dyaden verglichen, die kein Oxy-
tocin erhalten hatten. Mit insgesamt 98 teilnehmenden Mutter-Kind-Dyaden hat diese Stu-
die die kleinste Stichprobe aller verwendeten Studien. Drei und sechs Monate nach der
Geburt wird durch eine Hebamme eine telefonische Befragung zum Stillen durchgefihrt.
Alle Teilnehmenden erhielten Oxytocin wahrend der Plazentarperiode als PPH-Prophylaxe.
Alle anderen Indikationen zur Oxytocin-Verabreichung werden in der Gruppe, die Oxytocin

erhalten hat, bertcksichtigt.

Die Ergebnisse werden eingeteilt in exklusives Stillen, wenn die Neugeborenen keine an-
dere Ernahrung erhalten, teilweise gestillt, wenn sie zusatzlich Formula erhalten haben und
als gefittert mit Formula, wenn sie gar keine Muttermilch erhalten haben.
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Es kann auf die Ergebnisse dieser Studie verzerrend wirken, dass die Gruppe, die kein
Oxytocin erhalten hat, einen groBeren Anteil an Mehrgebarenden beinhaltet. Aulerdem
sind alle Geburten in der Gruppe ohne Oxytocin spontane Geburten, wahrend in der
Gruppe mit Oxytocin 22,4 % vaginal operativ sind. So sind beide Gruppen nur bedingt mit-
einander zu vergleichen. Zudem erhielt die Gruppe, die synthetisches Oxytocin erhielt,
deutlich 6fter eine PDA als die Gruppe, die kein Oxytocin bekommen hat. Zusatzlich werden
zwei weitere Faktoren aufgefuhrt, warum die Ergebnisse verfalscht sein kénnten: Das Kran-
kenhaus ist als babyfreundlich zertifiziert und alle Frauen werden zum Stillen ermutigt. Auch
dies konnte die Ergebnisse beeinflussen. Zudem stellen die Autor*innen selbst fest, dass
die grofte Einschrankung dieser Studie darin besteht, dass die Stichprobe aus einer ande-
ren Studie stammt, in der die Wirkung der intrapartalen Verabreichung von synthetischem

Oxytocin auf neonatale Reflexe untersucht wird.

Anders als die Autor*innen es zunachst erwarten, zeigen die Ergebnisse bezogen auf das
Stillen keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen. Die Autor*innen
machen aber deutlich, dass in Anbetracht des mangelnden Verstandnisses von Oxytocin
auf die Langzeitfolgen bezogen auf das Stillen mehr Forschung auf diesem Gebiet veran-
lasst werden sollte. Die Autor*innen empfehlen mehr Studien mit héheren Teilnehmenden-

zahlen.
4.3.2 Fernandez-Canadas Morillo et al., (2019)

Fernandez-Canadas Morillo et al. (2019) flihren eine zweite, ahnliche Studie mit dem Titel
,Cessation of breastfeeding in association with oxytocin administration and type of birth. A
prospective cohort study“ durch. Diese prospektive Kohortenstudie wurde im April 2018 im
Journal ,Women and Birth” veréffentlicht und hat einen Impact Factor von 3,8 (Women and
Birth, 0. J.).

Das Ziel dieser Studie ist es, herauszufinden, ob die Gabe und die erhaltene Dosis von
synthetischem Oxytocin und die Art der Geburt (Geburtsmodus) mit der Beendigung des

Stillens zu unterschiedlichen Zeitpunkten zusammenhangen.

Daflir werden mit 529 Teilnehmenden in einem tertidren Krankenhaus in Madrid, Spanien
vier Gruppen erstellt. Die erste Gruppe beinhaltet Mutter-Kind-Dyaden, die eine vaginale
Geburt ohne die Verabreichung von synthetischem Oxytocin hatten, die zweite Gruppe
hatte eine vaginale Geburt mit Oxytocin, die dritte Gruppe hatte einen Kaiserschnitt ohne
Oxytocin und die vierte Gruppe einen Kaiserschnitt mit Oxytocin. Zum p-Wert geben die

Autor*innen an, dass alle Werte von 0,05 oder weniger als signifikant gelten.

Ein Bias ist zu vermuten, denn zum einen wollten alle beteiligten Frauen gerne stillen, und

zum anderen werden nur Schwangerschaften mit Einlingen und am Termin berlcksichtigt.
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Auflerdem nutzte die Gruppe, die kein Oxytocin erhalten hat, signifikant haufiger einen

Schnuller (p = 0.02), was zu einer Verzerrung der Ergebnisse fliihren kénnte.

Die Ergebnisse zeigen, dass keine Assoziation zwischen der verabreichten Dosis an Oxy-
tocin und der Beendigung des Stillens nach drei (OR 1.01; 95% CI 0.94-1.07; p = 0.73)
oder sechs Monaten (OR 1.01; 95% CI 0.95-1.08; p = 0.55) festgestellt werden konnte. Bei
beiden Aussagen liegt der p-Wert tUber 0,05, was darauf schlielen lasst, dass diese Ergeb-
nisse nicht signifikant sind. Trotzdem zeigt sich in der Gruppe der Frauen mit vaginaler
Geburt ohne Oxytocin ein héherer Anteil mit exklusivem Stillen nach drei und sechs Mona-
ten (70,2 %) als bei den Frauen mit vaginaler Geburt, die Oxytocin erhalten hatten (66,2
%).

Obwohl die Zahl der Mutter, die nach drei Monaten noch ausschlief3lich stillten, tendenziell
abnimmt, je hoher die verabreichte Oxytocin-Dosis war, fanden die Autor*innen hierfir kein
signifikantes Ergebnis. Zudem stellen sie fest, dass alle Geburten ohne Oxytocin spontane
Geburten waren, wahrend in der Gruppe, in der die Frauen Oxytocin erhalten hatten, 22,4%
vaginal operative Geburten waren (p= <0,01) und die Frauen auch haufiger eine PDA er-

halten hatten (p <0,01). Auch dies kénnte die Ergebnisse beeinflussen.

Angesichts dieser uneindeutigen Ergebnisse schlagen die Autor*innen weitere Forschung
vor, um die Effekte der Verabreichung von synthetischem Oxytocin auf das Stillen besser
zu verstehen. Trotz der Uneindeutigkeit sind die Ergebnisse dieser Studie im Vergleich zu
der Studie, die die Autor*innen zwei Jahre zuvor durchgefiihrt hatten, von etwas hdherer
Validitdt. So handelt es sich um eine eigenstandige Studie und sie umfasst eine deutlich

groliere Stichprobe.
4.3.3 Andrew et al., (2022)

»1he association between intrapartum interventions and immediate and ongoing breast-
feeding outcomes: an Australian retrospective population-based cohort study* ist eine ret-
rospektive Kohortenstudie von Andrew et al. (2022), die sich mit der Frage beschéftigt, ob
bestimmte Interventionen unter der Geburt einen Einfluss auf das Stillen haben. Eine der
untersuchten Interventionen war die intrapartale Gabe von synthetischem Oxytocin. Verof-
fentlicht wurde diese Studie im ,International Breastfeeding Journal“. Dieses Journal hat

einen Impact Factor zwischen 3,5 und 4,0 (International Breastfeeding Journal, o. J.).

Untersucht werden Daten der ,Victorian Perinatal Data Collection“ aus den Jahren 2010 bis
2018 in Victoria, Australien. Insgesamt waren 599.191 Geburten in die Studie einbezogen.
Untersuchte Interventionen sind neben der Gabe von Oxytocin auch eine primare Sectio,
eine sekundare Sectio und eine PDA. Als Outcome untersucht werden Formulaernahrung

der Neugeborenen im Krankenhaus, die letzte Art der Fltterung vor dem Verlassen des
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Krankenhauses und der Stillstatus nach drei und sechs Monaten. Der Fokus dieser Zusam-
menfassung liegt auf dem fiir die Beantwortung der Forschungsfrage relevanten Thema
der Gabe synthetischen Oxytocins. Ein p-Wert von < 0,05 wird als statistisch signifikant

bewertet.

Andrew et al. (2022) stellen fest, dass alle untersuchten Interventionen mit unguinstigeren
Stillergebnissen zu allen Zeitpunkten der Untersuchung in Verbindung gebracht werden
koénnen, und zwar sowohl in Kombination als auch einzeln. Der Anteil an formulaernahrten
Kindern schon im Krankenhaus, betragt bei der Gruppe, die Oxytocin erhalten hatte, 33,3

%, wahrend der Anteil in der Kontrollgruppe 25,9 % betragt (p < 0,001).

AuRerdem kénnen die Ergebnisse darauf hinweisen, dass die Verabreichung von syntheti-
schem Oxytocin die Wahrscheinlichkeit des exklusiven Stillens drei Monate nach der Ge-
burt signifikant verringert (adjusted Odds Ratio (aOR) 0,89, 95% CI 0,86-0,92). Aufgrund
der Vielzahl an untersuchten Interventionen kdnnte es schwierig sein, einzelne Zusammen-
hange auszumachen. Andrew et al. (2022) betonen jedoch, wie wichtig es sei, diese Inter-
ventionen nur unter strenger Indikation durchzufihren. Es sei wichtig, Frauen, die diese

Interventionen erhalten haben, gezielte Unterstiitzung beim Stillen anzubieten.
4.3.4 Garcia-Fortea et al., (2014)

Pedro Garcia-Fortea et al. (2014) veréffentlichten im Januar 2014 ihre retrospektive Kohor-
tenstudie mit dem Titel ,,Oxytocin administered during labor and breastfeeding: a retrospec-
tive cohort study“ im ,Journal of maternal-fetal and neonatale medicine®. Das Journal, wel-
che peer-reviewd ist, ist ein medizinisches Journal mit einem Impact Factor von 1,8 (Journal
of Maternal-Fetal & Neonatal Medicine, o. J.). Untersucht wird der Zusammenhang zwi-
schen Oxytocin-Gaben unter der Geburt und dem Beginn des Stillens und der Dauer des

Stillens.

Die Studie wird mit Daten von 400 zufallig ausgewahlten von insgesamt 7456 Geburten
durchgeflhrt, die im Jahr 2006 in einem tertiaren Krankenhaus in Spanien stattgefunden
haben. Als exponierte Gruppe werden die Geburten betrachtet, bei denen synthetisches
Oxytocin verabreicht worden war, als Kontrollgruppe gilt die Gruppe ohne Oxytocingabe
unter der Geburt. Die Ergebnisse werden anhand der dokumentierten Daten und Interviews
mit den Mdattern flnf Jahre nach der Geburt ausgewertet. In diesem Krankenhaus hatten
alle Frauen 10 IE synthetisches Oxytocin als PPH-Prophylaxe erhalten. Zusatzlich hatte die

exponierte Gruppe als Einleitung oder Verstarkung der Wehen Oxytocin erhalten.

Die Studie beinhaltet einen grofRen Teil an Frauen, die urspriinglich an der Studie teilnah-

men, funf Jahre nach der Geburt aber nicht mehr erreichbar waren. Der Umstand, dass

25



eine hohe Personenzahl die Studie abgebrochen hat, birgt ein grof3es Risiko eines Attriti-
ons-Bias. AulRerdem ist der Zeitraum bis zum Interview — finf Jahre nach der Geburt — recht

groB. Hier gibt es ein groRes Recall-Bias-Risiko.

Garcia-Fortea et al. (2014) stellen fest, dass die Verabreichung von Oxytocin das Risiko
der Flaschenfitterung um 1,451 (95 % CI 1,288-1,635) vervielfacht. Es stellt sich auRerdem
heraus, dass die Mutter, die wahrend der Geburt Oxytocin erhalten hatten, drei Monate
nach der Geburt signifikant seltener stillen. Die Verabreichung von synthetischem Oxytocin
vervielfacht das Risiko um 2,294 (95% CI 1,406-3,743), weniger als drei Monate zu stillen.
Dieser Effekt wird durch den Confounding-Faktor des Alters der Mutter beeinflusst und ist
bei Muttern unter 27 Jahren héher (95% CI 1,369-3,721).

Diese Ergebnisse deuten auf eine mogliche Wirkung von wahrend der Wehen verabreich-
tem synthetischem Oxytocin sowohl auf den Beginn als auch auf die Dauer des Stillens hin.
Die Autor*innen betonen, dass diese Ergebnisse die Durchfiihrung prospektiver Studien zur

Bestatigung dieser Ergebnisse berechtigen.
4.3.5 Gomes et al., (2018)

Auch Gomes et al. (2018) gehen in der retrospektiven Kohortenstudie mit dem Titel ,Intra-
partum synthetic oxytocin and breastfeeding: a retrospective cohort study“ der Frage nach,
ob eine intrapartale Oxytocingabe in irgendeiner Form Auswirkungen auf das Stillen hat.
Die Studie wurde im Marz 2018 im ,Journal of Obstetrics and Gynaecology*“ veroffentlicht.
Das Journal hat einen Impact Factor von 1,3 (Journal of Obstetrics and Gynaecology, o.
Jo).

Ausgewertet werden Daten von Miuttern, die zwischen 2015 und 2016 in der ,Local Unit of
Health on Alto Minho* in Viana do Castelo in Portugal geboren haben. Insgesamt nahmen
201 Mutter-Kind-Dyaden an dieser Studie teil. 101 Mutter-Kind-Dyaden, die Oxytocin unter
der Geburt erhalten hatten, werden mit 100 Mutter-Kind-Dyaden verglichen, die wahrend

der Geburt kein Oxytocin bekommen hatten.

Die Autor*innen der Studie stellen fest, dass signifikant weniger Neugeborene innerhalb der
ersten Lebensstunde gestillt werden, wenn die Mutter unter der Geburt Oxytocin erhalten
hat, als Kinder von Miittern, die kein Oxytocin erhalten haben (OR 2,493 CI: 1,05-5,92 p =
0,038). Die Anwendung von Oxytocin wahrend der Geburt erweist sich als Vorhersagewert

flr ein beeintrachtigtes Saugverhalten in der ersten Stunde nach der Geburt des Kindes.

Auch drei Monate nach der Geburt werden im Vergleich mit der Kontrollgruppe weniger
Kinder von Muttern gestillt, die unter der Geburt Oxytocin erhalten hatten. In der Gruppe
mit Oxytocin stillen 26,7 % nach drei Monaten nicht mehr. Im Vergleich dazu stillen in der
Gruppe, die kein Oxytocin erhalten hatte, nur 14 % nach drei Monaten nicht mehr. Dieses
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Ergebnis ist allerdings unter Beachtung mdéglicher Confounder nicht als signifikant zu be-
trachten. Die Autor*innen stellen beispielsweise einen Zusammenhang fest zwischen ei-
nem hohen prapartalen BMI der Mutter und der Beeintrachtigung des Stillens im dritten
Monat nach der Geburt (OR= 0,901, CI: 0,835-0,972, p: 0,007). AuRerdem sind Frauen, die
Oxytocin erhielten, haufig Erstgebarende und jingere Mutter. Zudem erhielten sie haufiger
eine PDA und die Neugeborenen hatten ein hoheres Geburtsgewicht. All diese Punkte kdn-

nen als Confounding-Faktoren betrachtet werden.

Kein Zusammenhang wird gefunden zwischen Oxytocingaben unter der Geburt und dem
Stillen am zweiten Tag nach der Geburt oder dem dreimonatigen ausschlief3lichen Stillen.

Hierzu kann also keine klare Aussage getroffen werden.

Auch aus dieser Studie geht eindeutig hervor, dass es bislang nur wenige einschlagige
Studien gibt. Die Autor*innen sprechen sich fur die Durchfiihrung mehr prospektiver Studien

aus, um diesen Zusammenhang genauer zu untersuchen.
4.3.6 Jordan et al., (2009)

Die retrospektive Kohortenstudie mit dem Titel ,Associations of drugs routinely given in la-
bour with breastfeeding at 48 hours: analysis of the Cardiff Births Survey* wurde 2009 von
Jordan et al. (2009) verfasst und im ,BJOG: An International Journal of Obstetrics & Gy-
naecology“ veroffentlicht. Das Journal ist ein peer-reviewtes Journal und hat einen Impact
Factor von 5,8 (BJOG, o. J.).

Die Studie wird in Wales, GroRbritannien mit dem ,Cardiff Births Survey“ mit einer Popula-
tion von 48.366 gesunden Frauen und Babys am Termin durchgefiihrt. Neben Oxytocin
werden auch die Auswirkungen des Kontraktionsmittels Ergmoetrin und Prostaglandinen
auf das Stillen untersucht. Da in dieser Zusammenfassung nur die Auswirkungen von Oxy-

tocin auf das Stillen relevant sind, wird hier nur darauf eingegangen.

Die Studienergebnisse deuten darauf hin, dass intramuskular verabreichtes Oxytocin (5 iE)
in Kombination mit Ergometrin (500 pg), das 79 % der Frauen in dieser Kohorte verabreicht
wurde, mit reduzierten Stillraten assoziiert ist. (OR 0,77, 95% CI 0,65-0,91).

Die routinemaRige PPH-Prophylaxe mit Oxytocin, entweder allein oder in Kombination mit
Ergometrin, ist mit einer Verringerung der Stillraten um 6 bis 8 % nach 48 Stunden verbun-
den (intramuskulares Oxytocin OR 0,75, 95% CI 0,61-0,91, intravendses Oxytocin OR
0,68, 95% CI 0,57-0,82, Oxytocin/Ergometrin OR 0,77, 95% CI 0,65-0,91). Die Assoziation
mit Oxytocin ist am starksten bei Frauen, die keine anderen vorherigen Interventionen wie
Einleitung, Gabe von synthetischem Oxytocin zur Wehenunterstitzung oder eine PDA er-

halten hatten.
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Die Autor*innen geben an, dass prospektive Studien zu Medikamenten wahrend der Wehen

erforderlich sind, um mégliche Zusammenhange weiter zu untersuchen.

4.3.7 Monks & Palanisamy, (2021)

Das Review ,Oxytocin: at birth and beyond. A systematic review of the longterm effects of
peripartum oxytocin“ von Monks und Palanisamy (2021) wird fur die vorliegende Arbeit aus-
geschlossen, weil sich die enthaltenen Studien sonst mit den anderen fir dieses Review
verwendeten Studien gedoppelt hatten. Da in diesem Review allerdings nicht nur auf die
Art und Weise der Auswirkungen der Gabe von synthetischem Oxytocin auf das Stillen ein-
gegangen wird, sondern auch mogliche Grunde aufgefuhrt werden, die erklaren kénnten,
warum synthetisches Oxytocin einen Einfluss auf das Stillen haben kann, wird er hier des-

halb trotzdem kurz beleuchtet.

Auch Monks und Palanisamy (2021) gehen in ihrem Review der Frage nach, was fiir Folgen
die Gabe synthetischen Oxytocins auf die Phase nach der Geburt fur die Mutter hat. Neben
den bereits erwahnten Ergebnissen der anderen Studien vermuten Monks und Palanisamy
(2021) verschiedene biologische Mechanismen, durch die synthetisches Oxytocin das Stil-
len beeinflussen kann. Sie nennen zum Beispiel die Mdglichkeit einer Desensibilisierung
der mutterlichen Signalwege des Oxytocins, die zu einer erschwerten Freisetzung von en-
dogenem Oxytocin und dadurch einem schlechteren Milcheinschuss wahrend des Stillens
fihren konnte, sowie den Einfluss von synthetischem Oxytocin auf die endogenen Oxy-

tocin-Rezeptoren im Brustgewebe, die den Milchausstolireflex schwachen kénnen.

Eine dritte Méglichkeit wére die Ubertragung von synthetischem Oxytocin auf das ungebo-
rene Baby oder das Neugeborene Uber die Plazenta oder die Muttermilch, was dann von

Seiten des Babys den Stillvorgang negativ beeinflussen kdnnte.
5 Diskussion

Wie die Auswertung der Ergebnisse zeigt, wird das hier behandelte Thema in der Fachlite-
ratur bislang kaum diskutiert. Die verwendeten Studien sind lediglich Beobachtungs- und
Kohortenstudien, die in der Evidenzpyramide (Murad et al., 2016) etwa in der unteren Mitte
liegen, also nicht von sehr hoher Evidenz sind. In allen Studien werden unterschiedliche
Ergebnisse gemessen, die Stichprobengréfen sind unterschiedlich grof3, die Interventio-
nen sind immer unterschiedlich, fast immer tauchen Confounding-Faktoren auf wie der
ebenfalls betrachtete Geburtsmodus, oder das Alter der Mutter oder Bias, die die Ergeb-

nisse verzerren. Daher ist es nicht leicht, die Ergebnisse miteinander zu vergleichen.
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Wie die Studie von Jobst et al. (2016) zeigt, hangt der Oxytocin-Plasma-Spiegel im Blut,
die mentale Gesundheit und das Stillen eng miteinander zusammen: Ein niedriger Oxy-
tocin-Plasma-Spiegel am Ende der Schwangerschaft und kurz nach der Geburt kann als
Vorhersage postpartaler depressiver Symptome gesehen werden, Frauen mit Stillproble-
men haben haufiger depressive Symptome und Stillschwierigkeiten gehen mit niedrigeren
Oxytocin-Plasma-Spiegeln einher. Bei der Studie von Jobst et al. (2016) Studie handelt es
sich zwar nur um eine Beobachtungsstudie, die damit generell nicht von sehr hoher Evidenz
ist, allerdings werden die Ergebnisse mit Ausnahme des letzten Punktes als signifikant ein-

gestuft.
5.1 Mentale Gesundheit

Auf Grundlage dieser Erkenntnisse stellt sich die Frage, wie eine Gabe von synthetischem
Oxytocin die Stimmung postpartal beeinflussen kann. Wenn niedrige Oxytocin-Plasma-
Spiegel mit depressiven Symptomen postpartal assoziiert werden kénnen, musste die Ver-
abreichung von synthetischem Oxytocin dann nicht einen protektiven Effekt dagegen ha-
ben? Und wenn Frauen mit Stillschwierigkeiten haufig niedrigere Oxytocin-Plasma-Spiegel
aufweisen und endogenes Oxytocin auch bei der Milchbildung eine Rolle spielt, kann dieser

Prozess dann nicht durch synthetisches Oxytocin auch positiv beeinflusst werden?

Aus diesen Uberlegungen lassen sich verschiedene Thesen aufstellen: Synthetisches Oxy-
tocin hat einen Einfluss auf die mentale Gesundheit, und zwar entweder einen positiven
oder einen negativen; synthetisches Oxytocin hat keinen Einfluss auf die mentale Gesund-
heit; synthetisches Oxytocin hat einen Einfluss auf das Stillen, und zwar entweder einen
positiven oder einen negativen; und synthetisches Oxytocin hat keinen Einfluss auf das
Stillen.

Auch Takacs et al., (2019) haben sich die Frage gestellt, ob synthetisches Oxytocin die
Stimmung postpartal beeinflussen kann, und sehen diese Frage als bejaht. Ergebnis ihrer
Studie ist es, dass die Verabreichung von synthetischem Oxytocin protektiv gegen postpar-
tale Depressionen helfen kann. Allerdings muss hier beachtet werden, dass es sich bei der
Studie von Takacs et al. (2019) zwar um eine prospektive Studie handelt, allerdings eben-
falls nur um eine Beobachtungsstudie. Die Kohorte ist zwar mit 966 Teilnehmenden zu Be-
ginn der Studie recht gro® — die drittgroRte Stichprobe der in dieser Arbeit untersuchten
Studien —, allerdings muss hier die grof3e Zahl von 706 Abbrecherinnen und der damit zu-
sammenhangende mogliche Attritions-Bias beachtet werden. Aufgrund der Tatsache, dass
diese Studie lediglich Teil einer anderen, gréReren Studie ist, die ein anderes Ziel verfolgt,

kénnten die Ergebnisse verfalscht sein. Die beiden anderen Studien zu diesem Zusammen-
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hang (Gu et al., 2016 und Kroll-Desrosiers et al., 2017) kommen zudem zu einem gegen-
teiligen Ergebnis. Sie finden einen negativen, wenn auch nur vorsichtigen formulierten Ein-

fluss auf die mentale Gesundheit durch synthetisches Oxytocin.

Bei der Studie von Gu et al. (2016) handelt es sich wie bei der Studie von Takacs et al.
(2019) nur um eine Beobachtungsstudie und die Teilnehmendenzahl ist bei beiden unter
1.000, was im Vergleich zu den anderen verwendeten Studien eher gering ist. Beide unter-
suchen das Outcome am Ende der Schwangerschaft und nach der Geburt, wobei Takacs
et al. (2019) das Outcome zu mehreren Zeitpunkten untersuchen. Obwohl Takacs et al.
(2019) und Gu et al. (2016) verhaltnismafig ahnliche Studien durchfihren, kommen sie zu
gegenteiligen Ergebnissen. Gemein ist den beiden Studien, dass sie keine eindeutige Emp-

fehlung aussprechen und weitere Forschung empfehlen.

Im Gegensatz dazu hat die Studie von Kroll-Desrosiers et al. (2017) die Vorteile, dass es
sich statt um eine Beobachtungsstudie um eine Kohortenstudie mit einer Kontrollgruppe
handelt und dass sie eine deutlich grofkere Stichprobengrofie aufweist. Zudem hat das
Journal, in dem diese Studie veroffentlicht wurde, mit einem Wert von 7,4 einen deutlich
héheren Impact Factor als die Journals der beiden vorherigen Studien. Es handelt sich hier
jedoch nur um eine retrospektive Kohortenstudie und auch hier sind Bias zu finden, die die

Ergebnisse verfalschen konnten und auf die die Autor*innen selbst nicht eingehen.

Aufgrund der Tatsache, dass es sich um ein retrospektives Design handelt, bei dem nur
bestehende Daten ausgewertet werden, wird das Outcome der Studie, namlich die Anzahl
der Menschen, die nach dem Erhalten von synthetischem Oxytocin an einer Depression
oder Angststdrung erkranken, nur dann als ein solches gemessen, wenn es diagnostiziert
ist oder Medikamente genommen werden. Da es allerdings eine hohe Dunkelziffer an nicht
diagnostizierten Depressionen und Angststérungen gibt, kann davon ausgegangen werden,
dass die Zahl bei beiden Gruppen in der Realitdt noch wesentlich hoher ist. Die Ergebnisse
von Kroll-Desrosiers et al. (2017) weisen von diesen drei Studien zwar die relativ gesehen
héchste Evidenz auf, zu beachten ist jedoch, dass sie im Vergleich zu RCTs oder systematic

Reviews immer noch von niedriger Evidenz ist.

Zusammenfassend kann also gesagt werden, dass die Ergebnisse zum Zusammenhang
zwischen synthetischem Oxytocin und der mentalen Gesundheit nicht eindeutig sind. Es
besteht Anlass zur Vermutung, dass es einen Zusammenhang gibt, allerdings kann keine

der Studien ausreichend Evidenz liefern, wie sich dieser Zusammenhang auswirkt.

Insgesamt wurden fir diesen Teil der Arbeit zwei Beobachtungsstudien und eine Kohorten-

studie verwendet. Diese Tatsache verdeutlicht, wie wenig Literatur es bisher zu diesem

30



Thema gibt. Da synthetisches Oxytocin peripartal haufig verwendet wird und die Auswir-
kungen gerade nicht eindeutig zu bestimmen sind, es gleichzeitig aber eine hohe Zahl an
Frauen gibt, die unter postpartalen Depressionen leiden, ist dieser weitere Forschungsbe-

darf von hoher Relevanz.

Zuletzt sei darauf hingewiesen, dass eine Intervention durch die Gabe von synthetischem
Oxytocin auf eine Notfallsituation wahrend der Geburt schlief3en lassen kdnnte. Eine solche
mogliche Notfallsituation kénnte sich auch als solche auf die Stimmung postpartal auswir-
ken. Es kann hier also nicht von einer Kausalitdt ausgegangen werden und in zuklnftigen

Studien erscheint es wichtig, diesen Faktor einzubeziehen.
5.2 Stillen

Die These, dass synthetisches Oxytocin einen positiven Effekt auf das Stillen hat, kann
keine der untersuchten Studien bestatigen. Fernandez-Canadas Morillo et al. (2017) stellen
in ihrer ersten Studie jedoch fest, dass auch keine eindeutige Aussage getroffen werden
kann, ob und wie synthetisches Oxytocin Uberhaupt einen Einfluss auf das Stillen hat. Hier
ist wichtig zu beachten, dass es sich um die Studie mit der kleinsten Stichprobe handelt, es
einige Bias gibt und die Studie in eine andere, grolRere eingebettet war. Das Journal, in dem
diese Studie veroffentlicht wurde, hat mit 2,6 einen sehr niedrigen Impact Factor. Auch die
Bewertung durch die CASP-Checkliste und die sechsmalige ,nein“-Antwort lassen darauf

schliel3en, dass die Ergebnisse dieser Studie unter Vorbehalt gesehen werden sollten.

Bereits kurz nach der ersten Studie legt Fernandez-Canadas Morillo gemeinsam mit teil-
weise denselben Autor*innen 2019 eine weitere Studie in einem ganz ahnlichen Zusam-
menhang vor. Hier stellen die Autor*innen einen vorsichtig formulierten Zusammenhang
fest, mit einer ganz leichten Tendenz in die Richtung, dass synthetisches Oxytocin einen
negativen Einfluss auf das Stillen haben kénnte. Im Vergleich zur Vorgangerin hat diese
Studie eine deutlich groliere Stichprobe, auch hat das Journal, in dem sie veréffentlicht
wurde, hat mit 3,8 statt 2,6 einen etwas héheren Impact Factor. Eine Schwierigkeit in Bezug
auf die Vergleichbarkeit stellt hier die Tatsache dar, dass nicht nur die Verabreichung von
Oxytocin untersucht wurde, sondern immer auch der Zusammenhang von synthetischem
Oxytocin und dem Geburtsmodus. Die Autor*innen kommen beispielsweise zu dem Ergeb-
nis, dass synthetisches Oxytocin dazu flihrt, dass weniger Frauen nach drei und sechs
Monaten noch exklusiv stillen, allerdings bewerten sie alle Ergebnisse als nicht signifikant.

Schliellich geben auch sie eine klare Empfehlung fir weitere Forschung zu dieser Frage.

Zu einem etwas eindeutigeren Ergebnis, dass synthetisches Oxytocin einen negativen Ein-

fluss auf das Stillen hat, kommen Andrew et al. (2022), Gomes et al. (2018), Garcia-Fortea

31



et al. (2014) und Jordan et al. (2009). Alle vier Studien messen das Outcome zu unter-
schiedlichen Zeitpunkten und kommen trotzdem alle zu dem Ergebnis, dass sich syntheti-
sches Oxytocin in Bezug auf das Stillen sowohl auf die erste Stunde nach der Geburt (Go-
mes et al., 2018), als auch sechs Monate nach der Geburt (Garcia-Fortea et al., 2014)

negativ auswirkt.

Gleichwohl sind auch diese vier Studien schwer miteinander zu vergleichen. Alle weisen
einige Limitationen auf. Eine Limitation der Studie von Andrew et al. (2022) ist beispiels-
weise die Tatsache, dass sie sich nicht nur mit den Auswirkungen von synthetischem Oxy-
tocin auf das Stillen beschaftigt, sondern viel weiter gefasst mit den Auswirkungen von ver-
schiedenen Interventionen unter der Geburt auf den Stillbeginn. Oxytocin unter der Geburt
ist hier nur eine von vier untersuchten Interventionen. Diese Tatsache konnte darauf schlie-
Ren lassen, dass jede Intervention einzeln nicht genau genug untersucht wurde. Trotzdem
stellen sie fest, dass Neugeborene, deren Mutter unter der Geburt Oxytocin erhalten haben,
ofter mit Formula gefittert werden als die Neugeborenen der Kontrollgruppe. Daraus und
aus allen anderen Ergebnissen schliel3en sie, dass alle Interventionen mit Vorsicht genos-
sen werden sollen. Doch auch wenn die Ergebnisse dieser Studie nur zu einem kleinen Teil
in diese Arbeit einflieen, ist es nichtsdestotrotz ein weiterer Hinweis darauf, dass synthe-

tisches Oxytocin einen Einfluss auf das Stillen haben kénnte.

Garcia-Fortea et al. (2014) kommen im Vergleich zu den bisher aufgefiihrten Studien zu
recht eindeutigen Ergebnissen. Die Autorinnen stellen fest, dass Kinder von Mittern, die
synthetisches Oxytocin erhalten haben, signifikant haufiger formulaernahrt werden und sig-
nifikant weniger Frauen nach drei Monaten noch ausschlieBlich stillen. AuRerdem wurde
sie hinsichtlich der CASP-Checklisten (6 x ,ja“) als eine der qualitativ hochwertigeren Stu-
dien dieser Arbeit bewertet. Allerdings gehort die Verdffentlichung zu den alteren der in die-
ser Arbeit verwendeten Studien und das Journal, in dem sie veroffentlicht wurde, hat nur
einen sehr niedrigen Impact Factor von 1,8 (Journal of Maternal-Fetal & Neonatal Medicine,
0. J.). Auch hier betonen die Autor*innen, dass die Ergebnisse weitere Forschung rechtfer-

tigen.

Auch die Studie von Jordan et al. (2009) ist bereits alter, ist aber in einem Journal mit hohem
Impact Factor von 5,8 (BJOG, o. J.) veroffentlicht und umfasst vor allem eine grof3e Zahl
an Teilnehmenden. Eine Schwierigkeit bei der Auswertung dieser Studie ist der Umstand,
dass hier nicht nur Oxytocin allein, sondern auch Oxytocin in Kombination mit dem Kon-
traktionsmittel Ergometrin untersucht wird. Trotzdem kommen die Autor*innen zu dem Er-

gebnis, dass synthetisches Oxytocin sich negativ auf das Stillen auswirkt.
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Die Ergebnisse aus der Studie von Gomes et al. (2018) sprechen am deutlichsten dafir,
dass sich synthetisches Oxytocin negativ auf das Stillen auswirkt. Sie gehoért zu den aktu-
ellsten der untersuchten Studien und ist durch die CASP-Checklist am besten bewertet.
Auch Gomes et al. (2018) untersuchen das Outcome zu verschiedenen Zeitpunkten und
stellen fest, dass vor allem die erste Stunde nach der Geburt von der Gabe von syntheti-
schem Oxytocin beeinflusst sein kann. Fir die anderen Zeitpunkte haben sie keine signifi-
kanten Ergebnisse gefunden. Auch bei diesem Ergebnis ist es wichtig, mogliche Bias und
Confounder zu berlcksichtigen. Denn Gomes et al. (2018) stellen auch fest, dass Frauen,
die Oxytocin erhielten, haufig Erstgebarende und junge Mutter waren und zusatzlich haufi-
ger als die Personen der Kontrollgruppe eine PDA bekamen. Es ist wichtig zu beachten,
dass sich auch diese Faktoren auf das Stillen in der ersten Stunde nach der Geburt aus-
wirken kénnen. Dennoch sind die Ergebnisse fur die erste Stunde nach der Geburt signifi-

kant.

Die Autor*innen der Studien, die sich mit dem Stillen beschéaftigen, untersuchen am hau-
figsten den Stillerfolg nach drei Monaten nach der Geburt. Bis auf eine Studie kommt dieser
Zeitpunkt bei allen verwendeten Studien zum Thema Stillen vor. Eine Studie findet hier
keine Auswirkungen (Fernandez-Canadas Morillo et al., 2017), zwei hingegen schon, aller-
dings keine signifikanten Ergebnisse (Fernandez-Cafadas Morillo et al., 2019; Gomes et
al., 2018), und die zwei anderen finden einen signifikant negativen Zusammenhang auf das
Stillen nach drei Monaten (Andrew et al., 2022; Garcia-Fortea et al., 2014). Entweder wird
weniger ausschlielich gesitillt als in der Kontrollgruppe oder signifikant weniger gesitillt als

in der Kontrollgruppe.

Beim Zusammenhang der Verabreichung von synthetischem Oxytocin und dem Stillen wur-
den fir diese Arbeit lediglich Kohortenstudien verwendet, die alle eine Kontrollgruppe ha-
ben. Aus dieser Tatsache lasst sich schlielen, dass es zu diesem Thema bereits etwas
mehr Forschung gibt als zu dem Thema der Auswirkungen von synthetischem Oxytocin auf

die mentale Gesundheit.

Trotzdem sind auch die Ergebnisse der Auswirkungen von synthetischem Oxytocin auf das
Stillen nicht eindeutig. Anhand der Ergebnisse kann allerdings davon ausgegangen wer-
den, dass synthetisches Oxytocin wahrscheinlich einen negativen Einfluss auf das Stillen
hat.

Diese Diskrepanz aller Ergebnisse kénnte einerseits durch eine uneinheitliche Gabe von

synthetischem Oxytocin, andererseits durch die uneinheitlichen Outcomes erklart werden.

Was alle Studien gemeinsam haben, ist die Tatsache, dass sie weitere Forschung anregen,

vor allem gréRere Studien von héherer Evidenz. Monks und Palanisamy (2021) mutmalien
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allerdings, dass groRer angelegte Studien nur schwer durchfihrbar sein durften, da die
Verabreichung von Oxytocin mit vielen Vorteilen fur Mutter und Kind in Verbindung gebracht

werde.

Weiterhin ist zu beachten, dass anhand dieser Ergebnisse zwar davon ausgegangen wer-
den kann, dass synthetisches Oxytocin sich wahrscheinlich negativ auf das Stillen und ge-
gebenenfalls auf die mentale Gesundheit der Mutter postpartal auswirken kann, allerdings
kénnen sich der Stillerfolg und die mentale Gesundheit der Mutter, wie aus der Studie von
Jobst et al. (2016) hervorgeht, ebenfalls aufeinander auswirken. Der Aspekt, dass wenig
erfolgreiches Stillen auch zu psychischen Problemen fihren kann und psychische Prob-
leme zu wenig erfolgreichem Stillen und beides laut Jobst et al. (2016) in einen Zusammen-
hang mit niedrigen Oxytocin-Plasma-Spiegeln steht, findet in den vorliegenden Studien bis-
her wenig Beachtung und erfordert weitere Untersuchung. So erscheint es denkbar, dass
Stillprobleme und psychische Erkrankungen im Wochenbett zumindest teilweise den glei-

chen Ausléser haben bzw. die gleichen Risikofaktoren vorliegen.

Insgesamt kann festgehalten werden, dass im Sinne der Autor*innen der betrachteten Stu-
dien die Empfehlung ausgesprochen werden kann, dass die Verabreichung von syntheti-
schem Oxytocin nur nach Indikation oder bei Risikofaktoren erfolgen sollte und nicht leicht-
fertig durchgefiihrt werden sollte. Eine besondere Aufmerksamkeit sollte auf Frauen liegen,
die ein erhohtes Risiko flur Stillschwierigkeiten oder mentale Probleme postpartal haben
kénnten, wie beispielsweise Depressionen in der Anamnese (Andrew et al., 2022). Um ein-
deutigere Ergebnisse zu erlangen, sind die Autor*innen sich einig, dass es unbedingt wei-
tere Forschung auf diesem Gebiet braucht. (Jobst et al., 2016; Gu et al., 2014; Kroll-Des-
rosiers et al., 2017; Fernandez-Canadas Morillo et al., 2017; Fernandez-Cafiadas Morillo
et al., 2019; Garcia-Fortea et al., 2014; Gomes et al., 2018; Jordan et al., 2009).

53  Uberlegungen zur Methodik

Fir diese Arbeit wurde die Methode einer Ubersichtsarbeit gewahlt. Fir einen ersten Uber-
blick Gber die Thematik war dies eine geeignete Wahl. Allerdings sind die Ergebnisse wenig
zufriedenstellend. Die erarbeiteten Ergebnisse rechtfertigen weitere Forschung, eine an-
dere Methode zur Beantwortung der Forschungsfrage ware moglicherweise ein eigener
Studienentwurf, um sich den Hirden in der Beantwortung dieser Frage zu stellen und zu
sehen, an welchen Stellen angesetzt werden musste, um bessere Studien von hdherer
Evidenz entwickeln zu kénnen. Limitationen der Arbeit und der Methode waren vor allem
die gefundenen und verwendeten Studienergebnisse, die keine hohe Evidenz aufweisen
und aufgrund ihrer unterschiedlichen Interventionen und Outcomes schwer miteinander zu

vergleichen und zu diskutieren sind. Es wurden Kompromisse bei der Auswahl der Studien
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eingegangen. So war das eigentliche Ziel, nur RCTs, Systematic Reviews und Meta Analy-
sen zu verwenden, doch es stellte sich heraus, dass es hier nicht ausreichend passende
Literatur gibt. Zudem stellt die Literatursuche selbst eine Limitation dar, da diese nicht in
allen drei Datenbanken mit dem gleichen Suchstrang erfolgte. Weiterhin stellt die formu-
lierte Fragestellung an sich eine Limitation dar, da diese ein zu grof3es Outcome betrachtet.
Méoglicherweise ware es einfacher gewesen, sich auf ein bestimmtes Outcome, also nur
das Stillen oder nur die mentale Gesundheit zu beschranken, um im Rahmen dieser Arbeit
und mit den Vorgaben noch tiefer in die Thematik eintauchen zu kénnen. Zuletzt stellen
auch die Rahmenbedingungen des Umfangs selbst eine Limitation der Arbeit da, da diese
verhindern, im Ergebnis- sowie im Diskussionsteil ausreichend intensiv auf alle Ergebnisse

einzugehen.
6 Fazit

Zusammenfassend lasst sich eine eindeutige Aussage aller Studien festhalten: Es besteht
weiterer Forschungsbedarf, um eindeutige Aussagen zu den Auswirkungen von syntheti-

schem Oxytocin auf die postpartale Phase der Mutter treffen zu kénnen.

Die Ergebnisse aus allen Studien sind uneindeutig und erlauben keine klare und eindeutige
Handlungsempfehlung. Die Ergebnisse der Studien, die sich mit dem Stillen beschaftigen,
sind insgesamt etwas eindeutiger als die zum Thema mentale Gesundheit. Fir beide Be-
reiche gilt, dass weitere, groRere Studien bendtigt werden, um eindeutige Aussagen und

Ergebnisse zu erzielen.

Hilfreich ware eine grofe Studie mit einer gro3en Zahl an Teilnehmenden, am besten pros-
pektiv und im Rahmen eines RCT, in dem die Teilnehmenden zufallig in zwei Gruppen ein-
geteilt werden, um dann den Effekt gut untersuchen zu kdnnen. Zudem sollten die Auswir-
kungen zu verschiedenen Zeitpunkten gemessen werden, gegebenenfalls sogar Gber die
Zeitpunkte in den vorliegenden Studien hinaus, bis hin zu mehr als ein Jahr nach der Ge-
burt, um die Effekte mdglichst umfassend zu untersuchen. Die Schwierigkeit hierbei ist al-
lerdings, dass es ethisch nicht vertretbar ist, einer Gruppe, die auf das Oxytocin angewie-
sen ist, kein Oxytocin zu verabreichen. Zudem kénnte es eine Schwierigkeit darstellen, alle
modglichen Stoérfaktoren zu berlicksichtigen, die die Ergebnisse verfalschen kénnten. Monks
und Palanisamy (2021) schlagen deshalb Tierversuche vor, um diesen Zusammenhang zu

untersuchen.

Bendtigt werden aullerdem weitere Forschungsergebnisse zu Oxytocin, um dessen kom-
plexe Wirkungsweisen im Gesamtkontext von Geburt und Wochenbett besser zu verste-

hen.
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Auf jeden Fall kann festgehalten werden, dass die Verabreichung von synthetischem Oxy-
tocin nicht unuberlegt und vorschnell erfolgen sollte. Bell et al. (2014) betonen, dass Heb-
ammen und Geburtshelfer*innen das Oxytocin-System immer als ganzheitlich betrachten
sollen. Angesichts der in der S3-Leitlinie zur vaginalen Geburt am Termin aufgefuhrten
Empfehlung von 3-5 iE Oxytocin zum aktiven Management der Nachgeburtsperiode wird

aber auch die Ambivalenz der Thematik deutlich.

Die Verabreichung sollte niemals unnétig, nur nach eindeutiger Indikation und nicht aus

Ungeduld erfolgen. Die potenziellen Langzeitfolgen sollten stets bedacht werden.

Andrew et al. (2022) sind der Auffassung, dass Frauen, die synthetisches Oxytocin erhalten
haben, gezielte Unterstitzung beim Stillen erhalten sollten. Mit Blick auf die Unklarheit Gber
mogliche Auswirkungen von Oxytocingaben erscheint es sinnvoll, im Wochenbett ein be-
sonderes Augenmerk auf Frauen zu legen, die synthetisches Oxytocin wahrend der Geburt
erhalten haben und noch genauer auf mdgliche Stillschwierigkeiten und die mentale Ge-
sundheit zu achten. Dies sollte insbesondere fur Frauen gelten, die aufgrund ihrer Anam-

nese ein Risiko fur postpartale Stimmungsstérungen oder Stillschwierigkeiten haben.
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designation of the WHO-UNICEF", "...to all mothers who fulfilled inclusion
criteria before delivery", "Mothers provided informed consent to participate.”
"one of the inclusion criteria was maternal wish to breastfeed and there was

no financial compensation to the study that could add additional motivation
to breastfeed.” pen udy Comments: We recruited 57 dyads for the oxytocin-exposed group and 48 for the

nonexposed group. (= small group) For the 3-month questionnaire, we were
able to contact 40 subjects (75.5%) in the oxytocin-exposed group and 44
[sitworth i (97.7%) in the nonoxytocin-exposed group. (groups are not of the same
size), "the nonexposed group included a higher percentage of women with
previous pregnancies", "All deliv- eries in the nonoxytocin-exposed group




5. (a) Have the authors identified Yes
all important confounding
factors? Can't Tell

No

HINT:
« list the ones you think might be
important, and ones the author missed

Comments: See the point above
5. (b) Have they taken account of Yes HINT
the confounding factors in the « look for restriction in design, and
design and/or analysis? Can’t Tell techniques e.g. modelling, stratified-,
regression-, or sensitivity analysis to
No correct, control or adjust for confounding
factors

Comments: /

Comments: ,After a was blindly at 3 and 6
months by phone. Data for the 1-month follow-up were collected during the
3-month call. If participants were unable to be reached after three calls on
three different days, they were considered lost to follow-up.*

Section B: What are the results?

HINT: Consider
« whatare the bottom line
results

« have they reported the rate or
the proportion between the
exposed/unexposed, the
ratio/rate difference

« how strong is the association
between exposure and

outcome (RR)

« what s the absolute risk
reduction (ARR)

7. What are the results of this study?

Comments: ,Contrary to our expectations, results did not show statistically significant
differences between groups. Several reports observed a negative influence

of epidu- ral analgesia on breastfeeding.
6. (3) Was the follow up of Yes HINT: Consider A possible explanation for our unexpected results could be hospital policies
subjects complete enough? o the good or bad effects should have to encourage breastfeeding.
n had long enough to reveal
CntTen themselves
« the persons that are lost to follow-up 8. How precise are the results? HINT
No may have different outcomes than « ook for the range of the confidence
those available for assessment intervals, if given
* inan open or dynamic cohort, was
there anything special about the ro——
outcome of the people leaving, or the
exposure of the people entering the
cohort
6. (b) Was the follow up of Yes
subjects long enough?
Can't Tell
No V
2 \T: Considel
2 DOYu BN BT HNTCocer 12, What are the implications of Yes HINT: Consider

o big effect is hard to ignore
® can it be due to bias, chance or
confounding

o are the design and methods of this
study sufficiently flawed to make the
results unreliable

o Bradford Hills criteria (e.g. time
sequence, dose-response gradient,
biological plausibility, consistency)

Comments:there are many bias and confounding factors

this study for practice? « one observational study rarely
provides sufficiently robust
evidence to recommend changes
to clinical practice or within health
policy decision making

o for certain questions,
observational studies provide the
only evidence

« recommendations from
observational studies are always
stronger when supported by other
evidence

Can't Tell

No

Section C: Will the results help locally?

10. Can the results be applied to Yes
the local population?
Can't Tell

No

HINT: Consider whether
« acohort study was the appropriate
method to answer this question

o the subjects covered in this study could

be sufficiently different from your
population to cause concern

o your local setting is likely to differ
much from that of the study

 you can quantify the local benefits and

harms

Comments: Die Autor*innen empfehlen mehr Studien mit hoheren
Teilnehmendenzahlen.

Comments:too many confounding and bias. It would be useful to conduct this study with
patients who did not receive epidural services to remove this confounding
factor.

11. Do the results of this study fit Yes

with other available
evidence? Can’t Tell
No

Comments:"Some authors consider exogenous oxytocin to be the drug that is most
or adverse effects in childbirth."

Vil
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CASP Checklist: 12 questions to help you make sense of a Cohort Study

How to use this appraisal tool: Three broad issues need to be considered when appraising a
cohort study:

I\ Are the results of the study valid? (Section A)
I\ What are the results? (Section B)
I\ Will the results help locally? ~ (Section €)

The 12 questions on the following pages are designed to help you think about these issues
systematically. The first two questions are screening questions and can be answered quickly.
If the answer to both is “yes”, it is worth proceeding with the remaining questions. There is
some degree of overlap between the questions, you are asked to record a “yes”, “no” or
“can’t tell” to most of the questions. A number of italicised prompts are given after each
question. These are designed to remind you why the question is important. Record your
reasons for your answers in the spaces provided

About: These checklists were designed to be used as educational pedagogic tools, as part of a
workshop setting, therefore we do not suggest a scoring system. The core CASP checklists

controlled trial & review) were based on JAMA 'Users’ guides to the
medical literature 1994 (adapted from Guyatt GH, Sackett DL, and Cook DJ), and piloted with
health care practitioners.

For each new checklist, a group of experts were assembled to develop and pilot the checklist
and the workshop format with which it would be used. Over the years overall adjustments
have been made to the format, but a recent survey of checklist users reiterated that the basic
format continues to be useful and appropriate.

Referencing: we recommend using the Harvard style citation, i.e.: Critical Appraisal Skills
Programme (2018). CASP (insert name of checklist i.e. Cohort Study) Checklist. [online]
Available at: URL. Accessed: Date Accessed.

©CASP this work is licensed under the Creative Commons Attribution — Non-Commercial-
Share A like. To view a copy of this license, visit http://cr lice /by-nc-
53/3.0/ www.casp-uk.net

CNSP

Fernandez-Cariadas Morillo et al., 2019
Paper for appraisal and reference:

Section A: Are the results of the study valid?

HINT: A question can be “fo

1. Did the study address a clearly

ther the study tried

cial or harmful effe

utco

Comments:"This study aimed to test whether oxytocin administration and type of birth
are ith of i 1,3and 6

months of life."

eptable way?

Comments:"carried out in a tertiary hospital in Madrid, Inclusion criteria were single full-
term gestation, newborn with Apgar score >7 at 5min, prenatal wish to
breastfeed, and informed signed consent before birth. Exclusion criteria
were the following: preterm newborn, fetal chromosomopathies or other
anomalies that could impact adaptation to the extra uterine environment,
admission of the mother/newborn to the intensive care unit in the first 48 h of

(s itworth

CNSP

3. Was the exposure accurately Yes

measured to minimise bias?

Can't Tell

4. Was the outcome accurately Yes
measured to minimise bias?

Can't Tell

currence)

ment

Comments:"Telephone calls were made at 3 and 6months of life to record the duration
of breastfeeding."” -> risk of recall bias
Ein Bias ist zu vermuten, denn zum einen wollten alle beteiligten Frauen
gerne stillen, und zum anderen wurden nur Schwangerschaften mit
Einlingen und am Termin berticksichtigt. AuBerdem nutzte die Gruppe, die
kein Oxytocin erhalten hat, signifikant haufiger einen Schnuller (p = 0.02).

VI



CIsSP

Critical Appraisal

5. (a) Have the authors identified Yes HINT
all important confounding « list the ones you think might be
factors? Can't Tell important, and ones the author missed

No
C "We first crude which, when found, were adjusted for'

possible confounding variables that, by clinical or statistical criteria, helped
to assess whether the association was due to confounding variables"

5. (b) Have they taken account of Yes HINT
the confounding factors in the « look for restriction in design, and
design and/or analysis? Can't Tell techniques e.g. modelling, stratified-,

regression-, or sensitivity analysis to
correct, control or adjust for confounding
factors

No

Comments: See the point above

HINT: Consider

= the good or bad effects should have
had long enough to reveal

themselves

« the persons that are lost to follow-up
may have different outcomes than
those available for assessment

« in an open or dynamic cohort, was
there anything special about the
outcome of the people leaving, or the
exposure of the people entering the
cohort

6. (a) Was the follow up of Yes
subjects complete enough?

Can't Tell

6. (b) Was the follow up of
subjects long enough?

CNS

Critical Appraisal
Skills

Comments: they only record the duration of breastfeeding up to six months.

Section B: What are the results?

7. What are the results of this study? HINT: Consider
« what are the bottom line
results

« have they reported the rate or
the proportion between the
exposed/unexposed, the
ratio/rate difference

* how strong is the association
between exposure and

outcome (RR)

o whatis the absolute risk
reduction (ARR)

C ot we an risk to cease exclusive
breastfeeding in the cb ox group, (odds ratio [OR] 2.21; 95% confidence
interval [CI] 1.37-3.56)

-not significant: we found that the cb ox group was more at risk of
abandoning exclusive breastfeeding during the follow-up than the other

8. How precise are the results? HINT:
« look for the range of the confidence
intervals, if given

Comments:Zum p-Wert geben die Autor‘innen an, dass alle Werte von 0,05 oder
weniger als signifikant gelten.

CNSP

Critical A

ppraisal
Skills Programme

HINT: Consider

« bigeffect is hard to ignore

® can it be due to bias, chance or
confounding

 are the design and methods of this
study sufficiently flawed to make the
results unreliable

« Bradford Hills criteria (e.g. time
sequence, dose-response gradient,
biological plausibility, consistency)

9. Do you believe the results? Yes
Can't Tell

No

Comments:

Section C: Will the results help locally?

HINT: Consider whether

« a cohort study was the appropriate
method to answer this question

« the subjects covered in this study could
be sufficiently different from your
population to cause concern

« your local setting is likely to differ
much from that of the study

« you can quantify the local benefits and

10. Can the results be applied to Yes
the local population?
Can't Tell

No

harms.
Comments:
11. Do the results of this study fit Yes
with other available
evidence? Can't Tell
No
Comments:

CNSP

Critical Appraisal
Skills Programme

HINT: Consider

* one observational study rarely
provides sufficiently robust
evidence to recommend changes
to clinical practice or within health
policy decision making

o for certain questions,
observational studies provide the
only evidence

e recommendations from
observational studies are always
stronger when supported by other
evidence

12. What are the implications of Yes
this study for practice?

Can't Tell

No

Comments: more studies are needed
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CASP Checklist: 12 questionsto help you make sense of a Cohort Study

How to use this appraisal tool: Three broad issues need to be considered when appraising a
cohort study:

I\ Are the results of the study valid? (Section A)
[N What are the results? (Section B)
I Will the resuits help locally? ~ (Section €)

The 12 questions on the following pages are designed to help you think about these issues
systematically. The first two questions are screening questions and can be answered quickly.
If the answer to both is “yes”, it is worth proceeding with the remaining questions. There is
some degree of overlap between the questions, you are asked to record a “yes”, “no” or
“can’t tell” to most of the questions. A number of italicised prompts are given after each
question. These are designed to remind you why the question is important. Record your
reasons for your answers in the spaces provided.

About: These checklists were designed to be used as educational pedagogic tools, as part of a
workshop setting, therefore we do not suggest a scoring system. The core CASP checklists

controlled trial & review) were based on JAMA 'Users’ guides to the
medical literature 1994 (adapted from Guyatt GH, Sackett DL, and Cook DJ), and piloted with
health care practitioners.

For each new checklist, a group of experts were assembled to develop and pilot the checklist
and the workshop format with which it would be used. Over the years overall adjustments
have been made to the format, but a recent survey of checklist users reiterated that the basic
format continues to be useful and appropriate.

Referencing: we recommend using the Harvard style citation, i.e.: Critical Appraisal Skills
Programme (2018). CASP (insert name of checKist i.e. Cohort Study) Checkiist. [online]
Available at: URL. Accessed: Date Accessed.

©CASP this work i licensed under the Creative Commons Attribution — Non-C
Share A like. To view a copy of this license, visit http://creativecommons.org/licenses/by-nc-
$3/3.0/ www.casp-uk.net

J par Triple.

Andrew et al., 2022

Paper for appraisal and reference:
Section A: Are the results of the study valid?

HINT: A question can be ‘focus
in terms of

« the population studied

« the risk factors studied

= is it clear whether the study tried to
detect a beneficial or harmful effect

« the outcomes considered

1. Did the study address a clearly
focused issue?

Comments:,This study aimed to identify whether women who have certain intrapartum
inte have greater odds of i
both the immediate post-partum period and in the months after birth.*

HINT: Look for selection bias which might
compromise the generalisability of the

2. Was the cohort recruited in
an acceptable way?

* was the cohort represent:
defined population

« was there something special about the
cohort

* was everybody included who should
have been

Comments:, Ihis study ail to
interventions have greater odds of
both the immediate post-partum period and in the months after birth.We
analysed all singleton term livebirths at 237 weeks gestation whose mother
initiated breastfeeding in hospital between 1 January 2010 and 31
December 2018."

[lis it worth ]

ChSP

3. Was the exposure accurately Yes HINT: Look for measurement or
measured to minimise bias? classification bias:
Can't Tell  did they use subjective or objective
measurements

No

« do the measurements truly reflect what
you want them to (have they been
validated)

« were all the subjects classified
into exposure groups using the

same procedure

Comments:too many factors considered

HINT: Look for measurement or
classification bias:

4. Was the outcome accurately
measured to minimise bias?

= did they use subjective or objective
measurements

« do the measurements truly reflect what
you want them to (have they been
validated)

«  hasareliable system been
established for detecting all the cases (for
measuring disease occurrence)

o were the measurement

methods similar in the different groups

«  were the subjects and/or

the outcome assessor blinded to
exposure (does this matter)

Comments: Thus, our total study population was n = 599,191 = groBe Gruppe
31.0% (n = 185,628) had synthetic oxytocin infusion (aug mentation and/or
induction of labour), keine Angaben zu bias




CNSP

Critical Appraisa

Skifls Programme

9. Do you believe the results? HINT: Consider
o big effect is hard to ignore

o canit be due to bias, chance or
confounding

« are the design and methods of this
study sufficiently flawed to make the
results unreliable

o Bradford Hills criteria (e.g. time
sequence, dose-response gradient,
biological plausibility, consistency)

Comments:/

Section C: Will the results help locally?

HINT: Consider whether

* acohort study was the appropriate
method to answer this question

o the subjects covered in this study could
be sufficiently different from your
population to cause concern

* your local setting is likely to differ
much from that of the study

10. Can the results be applied to Yes
the local population?
Can't Tell

No

« you can quantify the local benefits and

HINT: Consider
 one observational study rarely
provides sufficiently robust
evidence to recommend changes
to clinical practice or within health
policy decision making

o for certain questions,
observational studies provide the
only evidence

e recommendations from
observational studies are always
stronger when supported by other
evidence

12. What are the implications of Yes
this study for practice?

Can’t Tell

No

Comments: es ist wichtig, Frauen, die diese Interventionen erhalten haben, gezielte
L beim Stillen i

harms
C ts:l auf D unklar
11. Do the results of this study fit Yes
with other available
evidence? Can't Tell
No
Comments:yes
Critical Appraisa Critcal Appraisal
Skills Programme Skils Programme
5. (a) Have the authors identified Yes HINT
all important confounding « list the ones you think might be
factors? Can't Tell important, and ones the author missed

No

Comments:One important confounder that was not accounted for was return to work
ccommitments for women, which is known to influence longterm infant
feeding choices. ,We also had no information about previous breastfeeding

for the

HINT
« look for restriction in design, and
techniques e.g. modelling, stratified-,
regression-, or sensitivity analysis to
correct, control or adjust for confounding
factors

5. (b) Have they taken account of Yes
the confounding factors in the
design and/or analysis? Can't Tell

No

Comments: yes of some but propably not of all

HINT: Consider
« the good or bad effects should have
ad long enough to reveal

themselves

« the persons that are lost to follow-up
may have different outcomes than
those available for assessment

« inan open or dynamic cohort, was
there anything special about the
outcome of the people leaving, or the
exposure of the people entering the
cohort

6. (2) Was the follow up of
subjects complete enough?

6. (b) Was the follow up of
subjects long enough?

Comments: eher nein

Section B: What are the results?
7. What are the results of this study? HINT: Consider
« what are the bottom line
results

« have they reported the rate or
the proportion between the
exposed/unexposed, the
ratio/rate difference

« how strong is the association
between exposure and

outcome (RR)

« what s the absolute risk
reduction (ARR)

Comments:The proportion of infants who had formula in hospital oxy tocin infusion
compared to no oxytocin infusion (33.3% vs 25.9%, P < 0.001)
Women who have \ multiple

, are at i risk of less early and long-t
breastfeeding outcomes, and therefore should be carefully considered for

8. How precise are the results? HINT:
o look for the range of the confidence
intervals, if given

Comments:A two-tailed P-value of < 0.05 was deemed statistically significant.
the results are too wide and are not only focused on synthetic oxytocin.

Xl
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CASP Checklist: 12 questions to help you make sense of a Cohort Study

How to use this appraisal tool: Three broad issues need to be considered when appraising a
cohort study:

I Are the results of the study valid? (Section A)
I What are the results? (section B)
I will the results help locally? (Section C)

The 12 questions on the following pages are designed to help you think about these issues
systematically. The first two questions are screening questions and can be answered quickly.
If the answer to both is “yes”, it is worth proceeding with the remaining questions. There is
some degree of overlap between the questions, you are asked to record a “yes”, “no” or
“can’t tell” to most of the questions. A number of italicised prompts are given after each
question. These are designed to remind you why the question is important. Record your
reasons for your answers i the spaces provided.

About: These checklists were designed to be used as educational pedagogic tools, as part of a
workshop setting, therefore we do not suggest a scoring system. The core CASP checklists
(randomised controlled trial & systematic review) were based on JAMA 'Users’ guides to the.
medical literature 1994 (adapted from Guyatt GH, Sackett DL, and Cook DJ), and piloted with
health care practitioners.

For each new checklist, a group of experts were assembled to develop and pilot the checklist
and the workshop format with which it would be used. Over the years overall adjustments
have been made to the format, but a recent survey of checklist users reiterated that the basic
format continues to be useful and appropriate.

Referencing: we recommend using the Harvard style citation, i.e.: Critical Appraisal Skills
Programme (2018). CASP (insert name of checklist i.e. Cohort Study) Checklist. [online]
Available at: URL. Accessed: Date Accessed.

©CASP this work is licensed under the Creative Commons Attribution — Non-Commercial-
Share A like. To view a copy of this license, visit http://creativecommons.org/licenses/by-nc-
53/3.0/ www.casp-uk.net

CNSP

Garcia-Fortea et al., 2014
Paper for appraisal and reference:

Section A: Are the results of the study valid?

focused’
in terms of
he population studied

HINT: A questi

ar

1. Did the study address a clearly
focused issue?

he outcomes considered

C "Our is was that synthetic oxytocin used
during labor induction (first and second stage) may affect the onset of
breast-feeding and have a negative impact on its duration. The primary
study objective was to assess the effect of synthetic oxytocin used during
labor (first and second stage) on the onset (primary outcome) and duration
of breast-feeding (secondary outcome)"

2. Was the cohort recruited in Yes HINT: Look for selection bias which m
an acceptable way? compromise the generalisabity o
Can'tTell findin
" « was the cohort representative

o: defined population

* was there something special about the
cohort

* was everybody included who should
have been

Comments:random selection of births = good! People who could not be reached
interview and who refused were excluded (=confounding/bias!!),

[is it worth continuit ]

ChSP

3. Was the exposure accurately Yes HINT: Look for measurement or
measured to minimise bias? classification bias:
Can't Tell . use subjective or objective
measurements

No

the measuremer
you want th

same procedure

Comments:"In our hospital, all women are administered 101U of synthetic oxytocin after
vaginal delivery or cesarean section to avoid postpartum hemors
Synthetic oxytocin is also administered in first and second stages of Iabor for
its induction or augmentation.” hospital data was used

4. Was the outcome accurately Yes HIN measurement
measured to minimise bias? classification bias:
Can‘t Tell « did they use subjective or objective
No

or detecti
neasuring
«  were the measurement

Comments:they used hospital data and interviews with the mothers 5 years after birth (=
possibility of recall bias)

Both the interviews and the review of medical records were blinded and
conducted by the study authors in different days. = good!

Xl



5. (a) Have the authors identified Yes HINT:
all important confounding « list the ones you think might be
factors? Can't Tell important, and ones the author missed

No

C ts: The potential effect was also by the

lollowmg vnnables eomph- eahons during pregnancy, changes in

type of birth (eutocic or
otherwise), gestational age and sex of newborn and maternal age.

5. (b) Have they taken account of Yes HINT:
the confounding factors in the « look for restriction in design, and
design and/or analysis? Can’t Tell techniques e.g. modelling, stratified-,

regression-, or sensitivity analysis to
No correct, control or adjust for confounding

factors

Comments: interviews and the risk of recall bias, confounded by maternal age, being
higher for mothers under 27 years old

Comments: 5 years after birth is a long time, but there are many who got lost on the way|
because they lost contact "The selected sample included a significant
number of cases which could not be found, due to relocation. A high
proportion of immigrant women (close to 20%) was attended at hour hospital

Section B: What are the results?

7. What are the results of this study? HINT: Consider
« whatare the bottom line
results

« have they reported the rate or
the proportion between the
exposed/unexposed, the
ratio/rate difference

o how strong is the association
between exposure and

outcome (RR)

o whatis the absolute risk
reduction (ARR)

6. (3) Was the follow up of Yes HINT: Consider
subjects complete enough? = the good or bad effects should have
had long enough to reveal
Can'Tel e hemseives
« the persons that are lost to follow-up
No may have different outcomes than
V those available for assessment

« inan open or dynamic cohort, was
there anything special about the
outcome of the people leaving, or the
exposure of the people entering the

cohort
6. (b) Was the follow up of Yes V
subjects long enough?
Can't Tell
No

Comments:Use of oxytocin multiplies the risk of btmle 'eedlng by 1 451 (95% CI 1 285—
1.635) As regards duration of
depending on whether or not synthetic oxytocin was administered durlng
labor (U 1/4 5059.5; p1/40.0005) Use of oxytocin multiplies the risk for less
than 3 months of breast-feeding by 2.294 (95% CI 1.406-3.743).

8. How precise are the results? HINT
o look for the range of the confidence
intervals, if given

Comments:

HINT: Consider

* big effect is hard to ignore

o can it be due to bias, chance or
confounding

« are the design and methods of this
study sufficiently flawed to make the
results unreliable

* Bradford Hills criteria (e.g. time
sequence, dose-response gradient,
biological plausibility, consistency)

9. Do you believe the results?

Comments:yes

HINT: Consider
 one observational study rarely
provides sufficiently robust

12. What are the implications of Yes
this study for practice?

Can't Tell
evidence to recommend changes
to clinical practice or within health
No policy decision making

o for certain questions,
observational studies provide the
only evidence

o recommendations from
observational studies are always
stronger when supported by other
evidence

[[Section C: Wil the results help locally?

HINT: Consider whether
 acohort study was the appropriate
method to answer this question
jects covered in this study could

be sufficiently different from your
population to cause concern

« your local setting is likely to differ
much from that of the study

10. Can the results be applied to Yes
the local population?

Can't Tell

o the

No

e you can quantify the local benefits and
harms

Comments: the authors suggest more studies on this subject. they also suggest
prospective cohort-studies

Comments:the authors suggest more studies on this subject. they also suggest
prospective cohort-studies

11. Do the results of this study fit Yes
with other available
evidence? Can’t Tell

Comments:An increasing number of studies found same or similar results, they
discussed them in the discussion part

X
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CASP Checklist: 12 questions to help you make sense of a Cohort Study

How to use this appraisal tool: Three broad issues need to be considered when appraising a
cohort study:

I\ Are the results of the study valid? (Section A)
N What are the results? (Section B)
I Willthe results help locally?  (Section €)

The 12 questions on the following pages are designed to help you think about these issues

first ening quest d can be answered quickly.
If the answer to both s “yes”, it is worth proceeding with the remaining questions. There is
some degree of overlap between the questions, you are asked to record a “yes”, “no” or
“can’ttell” to most of the questions. A number of talicised prompts are given after each
question. These are designed to remind you why the question is important. Record your
reasons for your answers in the spaces provided.

About: These checklists were designed to be used as educational pedagogic tools, as part of a
workshop setting, therefore we do not suggest a scoring system. The core CASP checklists
(randomised controlled trial & systematic review) were based on JAMA 'Users’ guides to the
medical literature 1994 (adapted from Guyatt GH, Sackett DL, and Cook DJ), and piloted with
health care practitioners

For each new checklist, a group of experts were assembled to develop and pilot the checklist
and the workshop format with which it would be used. Over the years overall adjustments
have been made to the format, but a recent survey of checklist users reiterated that the basic
format continues to be useful and appropriate.

Referencing: we recommend using the Harvard style citation, i.e.: Critical Appraisal Skils
Programme (2018). CASP (insert name of checklist .e. Cohort Study) Checklist. [online]
Available at: URL Accessed: Date Accessed.

OCASP this work is licensed under the Creative Commons Attribution — Non-Commercial-

Share A like. To view a copy of this license, visit http://creativecommons.org/licenses/by-nc-

$3/3.0/ www.casp-uk.net

Paper for appraisal and reference:

Section A: Are the results of the study valid?

1. Did the study address a clearly Yes HINT: A question can be ‘focused
focused issue? in terms of

Can't Tell

No
= is it clear wh

detect a benefi

al or harmful effect
« the outcomes cons

dered

Comments:-focused on risk factors: The aim of this study was to asses whether
intrapartum oxytocin administration has any effects on breastfeeding

2. Was the cohort recruited in Yes HINT: Lok for selection bias which might
an acceptable way? compromise the generalisability of the
Can't Tell
« was the coho
No

« was there something special about the

cohort

o was everybody included who should

have been

Comments:-tertiary hospital -> Rekrutierungsbias?
-pro: interviews and the review of medical records were blinded and
conducted by the study authors in different days
-pro: a sample selection was made by simple random sampling
-con: all women desired to breastfeed -> bias?

-Allin all: eher "yes" aber uneindeutig, deswegen "can’t tell"

[isitworth

ChSP

3. Was the exposure accurately Yes
measured to minimise bias?

HINT: Look for measurement or

classification bias

Can't Tell

uly reflect what

you want

(have they been

idated)

cts classified

ere all the subj
Into exposui

groups using the

same procedure

Comments:-oxytocin during labour was administered according to specific protocols
-all women received oxytocin to prevent postpartum haemorrhage (same
dose for every woman) -> not considered

4. Was the outcome accurately Yes
measured to minimise bias?

HINT: Look for measurement or

classification bias:

Can’t Tell

use subjec

« hasareliable system been

established for detecting all the cases (for

measuring disease occurrence)

o were the measurement

methods similar in the different groups

o were the subjects an

the outcome assessor blin

exposure (does this mal

Comments:"the potential confounding effects were also considered by modifying the
following variables: maternal age, parity, educational level, pre gestational
BMI, weight gain, smoking habits, epidural use, onset of labour, newborn
sex, gestational age and birthweight, use of pacifier -> all bias named
-precies outcome variables
-no information on the measurement method of the outcome
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5. (a) Have the authors identified Yes HINT:
allimportant confounding « list the ones you think might be
factors? Can't Tell important, and ones the author missed

No

Comments:"women exposed to oxytocin were more likely to be primipara and younger,
receive more frequently epidural analgesia and have higher birthweight
newborns"

HINT:
= look for restriction in design, and
techniques e.g. modelling, stratified-,
regression-, or sensitivity analysis to
correct, control or adjust for confounding
factors

5. (b) Have they taken account of
the confounding factors in the
design and/or analysis?

Comments: Isimple random sampling using the random number generator of the
Statistical Package for the Social Sciences"

HINT: Consider

«  the good or bad effects should have
had long enough to reveal

themselves

« the persons that are lost to follow-up
may have different outcomes than
those available for assessment

« inan open or dynamic coh
there anything special about the
outcome of the people leaving, or the

6. (a) Was the follow up of
subjects complete enough?

CNSP

Comments: only up to three months, it would also be interesting to see the results after
six or nine months, as other studies did

Section B: What are the results?

HINT: Consider
« what are the bottom line
results

« have they reported the rate or
the proportion between the
exposed/unexposed, the
ratio/rate difference

« how strong is the association
between exposure and

outcome (RR)

« whatis the absolute risk
reduction (ARR)

7. What are the results of this study?

Comments:-signifikant weniger der ersten L
gestillt, von Mittern mit Oxykx:ln (OR2,493Cl: 1 05-5 ,92 p = 0,038).
-Oxytocin wahrend der Geburt: fur e

Saugverhalten eine Stunde nach der Geburt
nicht signifikant: drei Monate nach Geburt: weniger gestillt nach Oxytocin

8. How precise are the results? HINT:
* look for the range of the confidence
intervals, if given

Comments:confidence interval and p-value are specified. Some results are precise,

exposure of the people entering the some are not
cohort
6. (b) Was the follow up of Yes
subjects long enough?
Can't Tel
No
cal Appraisa Critical Appr
Jals Programme program:
. .
9. Do you believe the results Yes B HINT: Consider 12. What are the implications of Yes HINT: Consider
i o bigeffect is hard to ignore this study for practice? o one observational study rarely
an't Te * eanithe e o diance or i provides sufficiently robust
confounding evidence to recommend changes
No o are the design and methods of this

study sufficiently flawed to make the
results unreliable

« Bradford Hills criteria (e.g. time
sequence, dose-response gradient,
biological plausibility, consistency)

Comments:yes

Section C: Will the results help locally?

HINT: Consider whether

o a cohort study was the appropriate
method to answer this question

« the subjects covered in this study could
be sufficiently different from your
population to cause concern

« your local setting s likely to differ
much from that of the study

* you can quantify the local benefits and
harms

10. Can the results be applied to Yes
the local population?
Can't Tell

No

Comments:the authors suggest more studies on this subject. they also suggest
prospective cohort-studies

11. Do the results of this study fit Yes

with other available
evidence? Can’t Tell
No

Comments:An increasing number of studies found same or similar results, they
discussed them in the discussion part

to clinical practice or within health
policy decision making

o for certain questions,
observational studies provide the
only evidence

«  recommendations from
observational studies are always
nger when supported by other
evidence

No

Comments: the authors suggest more studies on this subject. they also suggest
prospective cohort-studies
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CASP-Checkliste Jordan et al., (2009)

[ Y—

CIhSP - o

Critical Appraisal
Skills Programme {5 summertown paviton, Mddie
Way Oford OX2 716

CASP Checklist: 12 questions to help you make sense of a Cohort Study

How to use this appraisal tool: Three broad issues need to be considered when appraising a
cohort study:

I\ Are the results of the study valid? (Section A)
I What are the results? (Section B)
I Will the results help locally? (Section €)

The 12 questions on the following pages are designed to help you think about these issues
systematically. The first two questions are screening questions and can be answered quickly.
If the answer to both is “yes”, it is worth proceeding with the remaining questions. There is
some degree of overlap between the questions, you are asked to record a “yes”, “no” or
“can’ttell” to most of the questions. A number of italicised prompts are given after each
question. These are designed to remind you why the question is important. Record your
reasons for your answers in the spaces provided

About: These checklists were designed to be used as educational pedagogic tools, as part of a
workshop setting, therefore we do not suggest a scoring system. The core CASP checklists
(randomised controlled trial & systematic review) were based on JAMA 'Users’ guides to the
medical literature 1994 (adapted from Guyatt GH, Sackett DL, and Cook DJ), and piloted with
health care practitioners.

For each new checklist, a group of experts were assembled to develop and pilot the checklist
and the workshop format with which it would be used. Over the years overall adjustments
have been made to the format, but a recent survey of checklist users reiterated that the basic

format continues to be useful and appropriate.

using the Harvard styl

, i.e.: Critical Appraisal Skills

Programme (2018). CASP (insert name of checklist i.e. Cohort Study) Checklist. [online]

Available ot: URL Accessed: Date Accessed.

©CASP this work is licensed under the Creative Commons Attribution — Non-Commercial-

Share Alike. To view a copy of this license, visit http://creativecommons.org/licenses/by-nc-

53/3.0/ www.casp-uk.net

CNS

Jordan et al., 2009

Paper for appraisal and reference:

CNSP

Critical Appeaisa
Skills Programme

Section A: Are the results of the study valid?

1. Did the study address a clearly
focused issue?

Can't Tell -

No

HINT: A question can be ‘focused’
interms of

« the population studied

« the risk factors studied

« is it clear whether the study tried to
detect a beneficial or harmful effect

« the outcomes considered

3. Was the exposure accurately
measured to minimise bias?

Yes

Can't Tell

No

HINT: Look for measurement or
classification bias:

« did they use subjective or objective
measurements

« do the measurements truly reflect what
you want them to (have they been
validated)

« were all the subjects classified

into exposure groups using the

same procedure

breastfeeding in healthy women and ii

Comments:,To examine a large obstetric data set to investigate potentially modifiable
associations between drugs routinely administered in labour and
infants.”

2. Was the cohort recruited in
an acceptable way?

Comments;,

ing approval ai consent,
were collected prospectively, A total of 48 366 healthy women"

HINT: Look for selection bias which might
compromise the generalisability of the
findings:

« was the cohort representative of a
defined population

 was there something special about the
cohort

« was everybody included who should
have been

4. Was the outcome accurately
measured to minimise bias?

Yes

Can't Tell

No

HINT: Look for measurement or
classification bias:

« did they use subjective or objective
measurements

« do the measurements truly reflect what
you want them to (have they been
validated)

«  hasa reliable system been
established for detecting all the cases (for
measuring disease occurrence)

«  were the measurement

methods similar in the different groups

«  were the subjects and/or

the outcome assessor blinded to
exposure (does this matter)

Comments:/

[Is itworth
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CNSP

HINT
« list the ones you think might be

important, ai

5. (a) Have the authors identified Yes
all important confounding
factors? Can't Tell

No

Comments: Confounding by absence of direct data relating to factors linked to
breastfeeding can only be resolved by prospective observational studies, not
reliant on self-reported behaviour.

5. (b) Have they taken account of Yes
the confounding factors in the
design and/or analysis? Can't Tell

Comments: despite some limitations in the data, including: absence of drug doses, 18
incomplete coding for social class23,27 and observational design.

6. (a) Was the follow up of
te enough?

anything special
eav

6. (b) Was the follow up of Yes
subjects long enough?

CNSP

9. Do you believe the results?

HINT: Consider

s hard to ignore

. are lesign and methe

study suffic

e-response gr

bility, cor

Comments:

[Section C: Wil the results help locally?

e results be applied to Yes HINT: Consider wh
I population? « acohort study was t
Can't Tell

No

Comments:,However, these findings merit further investigation by prospective studies,
as the potential implications for infant and maternal morbidity and mortality
of a reduction in breastfeeding rates by 6-8% are considerable.“

11. Do the results of this study fit Yes
with other available
evidence? Can't Tell
No
Comments:

CNSP

Comments: /

Section B: What are the results?

7. What are the results of this study? HINT: Consider

are the bottom line

ults

o have they rep

the

proportion b

en exposure

outcome

e absolute risk

tion (ARR)

C ts: reduced ing rates were i with i oxytocin in
combination with ergometrine, given to 79% of women in this cohort
(adjusted OR 0.77, 95% CI 0.650.91, P = 0.003). Routine prevention of PPH
with oxytocin, either alone or in combination with ergometrine, was

i with reduction in rates of 6-8% at 48 hours...

8. How precise are the results?

Comments....The association with oxytocin was strongest in women who received no
previous interventions, such as induction, augmentation, epidural or spinal
analgesia and those most likely to breastfeed. Exogenous oxytocin has the
potential to interrupt initiation of lactation by: disruption of endogenous
pulsatile secretion and fluctuating concentrations when crucial changes in
neuronal architecture are occurring

s
12. What are the i Yes
this study fo
Can't Tell
No
Comments: ,Our findings await confirmation from prospective studies; however, their
potential implications in and, possibly, countries
merit consideration. Our findings might appear to strengthen arguments for
physiological management of the third stage of labour in low-risk women
whose labours have been neither induced nor however, in the
7
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