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Introduction

L’oxytocine de synthese est utilisée depuis plusieurs années pour diminuer le temps de
travail en salle de naissance en augmentant le rythme des contractions utérines notamment en
cas de stagnation de la dilatation cervicale !'"?. Elle est fortement utilisée, et ce de maniere
peu structurée et sans réel diagnostic de dystocie cervicale ). En France, 1'usage de
I’oxytocine est en baisse avec une utilisation chez 58% des femmes en travail spontané en
2010 contre 44% en 2016 *!. Son usage pendant le travail n’est pas sans risque. L’étude de
Loscul et al montrait une augmentation significative de I'incidence des hémorragies du post-
partum, et en particulier des hémorragies séveres, lorsque les intervalles d’augmentation de
I’oxytocine étaient inférieures & 20 minutes ©°!. De méme, elle entrainerait une augmentation
de la résistance vasculaire dans les arteres utérines et ombilicales et augmenterait le risque
d'un faible score d'Apgar a 5 minutes, le taux d’acidose feetale a la naissance et le transfert en
unité de soins intensifs néonatal . Son utilisation contribuerait 2 une hyperstimulation
utérine a l'origine d’une morbidité materno-feetale plus importante "), L'administration
d'oxytocine expose les meres et les foetus a des effets qui peuvent avoir des conséquences a
court terme et éventuellement a long terme, son administration doit donc faire 1'objet d'un
protocole et ses indications doivent étre clairement définies. De plus, l'administration
excessive d'oxytocine par les sages-femmes était associée de maniere significative au manque
de protocole 181,

C’est ainsi qu’en 2017 ont été établies des recommandations concernant 1’usage de
I’oxytocine en salle de naissance lors d’un travail spontané °!. Le but de ces recommandations
était de définir les stades de travail et de préciser les indications et les modalités
d’administration de I’oxytocine. Suite a ces recommandations, un protocole a été mis en place

dans notre centre afin d’uniformiser les pratiques.



26 Le but de cette étude était de comparer le recours a I’oxytocine avant et apres la mise en place

27  d’un protocole de service, et évaluer les morbidités liées a son utilisation.
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Matériels et méthodes

Il s’agit d’une étude comparative rétrospective monocentrique (Lille, France) de type
avant/apres. Ont été incluses dans cette étude les patientes nullipares, ayant accouché d’une
grossesse unique a un terme supérieur ou €gal a 37 semaines d’aménorrhées (SA) d’un
nouveau-né vivant et en présentation céphalique. Les criteres d’exclusion étaient un travail
déclenché, les grossesses multiples, les retards de croissance intra-utérins identifiés pendant la
grossesse, 1’interruption médicale de grossesse, les morts in utéro ou les feetus porteur d'un
syndrome poly malformatif. Ont également été exclues les patientes dont la présentation

foetale était autre que céphalique ainsi que les patientes ayant un utérus cicatriciel.

Deux périodes ont été comparées, la premiere s’étendant sur les 3 premiers mois de
I’année 2016 (période 1) alors que les recommandations sur 1’oxytocine n’étaient pas encore
parues. Aucun protocole n’existait dans le service durant cette période. La seconde période
s’est quant a elle déroulée sur les 3 premiers mois de I’année de 2019 (période 2), a distance
du protocole qui a été€ mis en place en mai 2017. L’équipe obstétricale était la méme pour les
deux périodes comparées. Le protocole a été discuté en réunion entre sages-femmes et
obstétriciens. Sa diffusion s’est faite par envoi de mails ainsi que par des réunions plénieres

avec les sages-femmes.

Le protocole de service a été établi selon les recommandations nationales ', 11 décrit
le travail selon différents stades : (le premier stade du travail qui correspond a la période de
dilatation cervicale jusqu’a 10 cm et le deuxieme stade qui est la période allant de la dilatation
cervicale complete jusqu’a la naissance de I’enfant. Le premier stade du travail comprend la
phase de latence définie par la présence de contractions utérines régulieres, associées a des

modifications cervicales et la phase active a partir de cinq centimetres. Le deuxieme stade du
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travail comprend la phase de descente du mobile feetale dans la filiere pelvienne puis la phase
d’expulsion qui correspond aux efforts expulsifs maternels.)

Dans notre protocole de service discuté en équipe a partir des recommandations, apres
deux heures de stagnation en phase de latence, ou en cas de dystocie dynamique de la phase
active (<Icm/2h) voire de non-progression de la présentation au cours des phases de descente
et d’expulsion, il était indiqué de réaliser une amniotomie puis de réévaluer une heure apres la
dilatation cervicale. Si cette derniére n’augmentait pas aprés le délai d’une heure, une
perfusion d’oxytocine a la dose initiale de 2 mUI/min était débutée. Les augmentations de
palier devaient respecter le délai de 30 min et I’augmentation se faisait par palier de 2 mUL

Un débit maximal de 20 mUI/heure était toléré.

La perfusion devait étre arrétée en cas d’anomalie du rythme cardiaque foetale (ARCF)
ou en cas de pH in utero (examen de seconde ligne réalisé dans notre centre) si le risque

(101 " Elle était diminuée voire arrétée dés 1’obtention d’une

d’acidose feetale existait
modification cervicale, d’'un bon moteur utérin ie une contraction toutes les deux minutes ou

en cas d’hypercinésie de fréquence (>5 CU/ 10 min) ou hypertonie utérine (contraction

utérine de plus de 2 min).

En cas de recours a I’amniotomie et/ou a 1’oxytocine, 1’indication, 1I’information,
I’accord de la patiente et les modalités d’administration doivent figurer dans le dossier
médical. En cas de césarienne en cours de travail, I’indication de césarienne était classée en
code couleur : code rouge (naissance dans les 20 minutes), code orange (naissance dans les 30

minutes) ou code vert (naissance dans les 60 minutes) '],

Le critere de jugement principal était le pourcentage de recours a 1’ocytocine. Les
criteres de jugements secondaires étaient la réalisation d’une césarienne en cours de travail, la

réalisation d’un accouchement instrumentalisé, la survenue d’une hémorragie du post partum
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(HPP) définit par des saignements supérieurs a S00 mL, un pH artériel a la naissance inférieur

a 7,05 et un APGAR inférieur a 7 a cinq minutes de vie.

Le recueil des patientes a été réalis€ de décembre 2019 a février 2020, a partir des cahiers

d’accouchement (primipares en travail spontané pour les périodes étudiées). Les dossiers ont

été étudiés par la méme personne apres extériorisation des dossiers papiers, et inclusion dans

I’étude s’il n’existait pas de criteres d’exclusion. L’étude de chaque dossier papier a été

réalisée anonymement dans un fichier Excel qui a servi a l’analyse statistique par les

biostatisticiens du CHU.

Statistiques

Les variables qualitatives ont été décrites en termes de fréquence et de pourcentage.
Les variables quantitatives ont été décrites en termes de moyenne et de déviation standard ou
en termes de médiane et d’intervalle interquartiles. La normalité des variables quantitatives a
été vérifiée graphiquement et testée a 1’aide du test de Shapiro-Wilk. Les comparaisons de
deux périodes ont été réalisées a I’aide d’un test du Chi-deux pour les variables qualitatives et
a I’aide d’un test du U de Mann-Whitney pour les variables numériques. Des tests bilatéraux
ont été réalisés avec un niveau de significativité de 5%. Les analyses statistiques ont été

effectuées a I’aide du logiciel SAS (SAS Institute version 9.4).

Ethique

Cette étude a été approuvée par le Comité d’Ethique de la recherche en gynécologie

obstétrique sous le numéro 2020-OBST-0601.
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Résultats

Au total, 587 patientes ont été incluses. Il n’existait pas de différence significative sur

I’age, I’indice de masse corporelle, le terme a I’accouchement entre les deux groupes (tableau

D).

Pour la période 1, 302 patientes ont été incluses dans 1’étude dont 144 (47,8%) ont
recu de I’oxytocine (Figure 1). Pour la période 2, 285 patientes ont été incluses et 79 (27,7%)

ont recu de I’oxytocine (p<0.001).

Le taux d’amniotomie au cours du travail était plus élevé pour la période 1 (42,9% vs
27% ; p<0,001) et le délai d’une heure entre amniotomie et mise en place de la perfusion
d’oxytocine était respecté dans 97,2% des cas pour la période 2 (Tableau 2). La durée du
stade 1 du travail était significativement plus longue apres la mise en place du protocole
(331,0 min vs 407,3 min ; p<0,001) ainsi que la durée totale du travail (425,7 min vs 510,4

min ; p<0,001).

L’information de la patiente était mieux tracée (64,1% vs 97,4% p<0,001) et ’accord
de la patiente n’apparait que dans les dossiers de la période 2 (Tableau 3). L’indication de la
pose de perfusion d’oxytocine était notée dans 100% des cas apres protocole alors que pour la
période 1, seulement dans 90,8% des cas (p<0,001). Il n’y avait pas de différence significative
entre les deux périodes concernant la dose totale d’oxytocine, la durée totale de la perfusion
ainsi que le débit maximal atteint durant le travail. L’augmentation par palier toutes les 30
minutes était respectée dans 80,3% des cas pour la période 1 contre 96,1% pour la période 2
(p<0,001) et la diminution ou arrét de la perfusion en cas de bonne dynamique utérine était

réalisé dans 14,1% en 2016 alors qu’en 2019 il était réalisé dans 48,7% des cas (p<0,001).

Le taux d’hémorragie du post partum était significativement plus élevé avant la mise

en place du protocole (17,7% vs 10,9% ; p=0,019) avec des volumes de saignements plus
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importants pour la période 1 (304.6 mL +328.0 vs 212.9 mL +222.1 ; p<0.001) (Tableau 4). A
noter que dans le groupe apres protocole, il n’y a pas eu recours aux prostaglandines alors
qu’il a été utilisé chez 8 patientes de la période 1. Il n’y avait pas de différence significative
entre les deux groupes concernant les césariennes en cours de travail et les accouchements par
voie basse instrumentalisés. Les pH in utero étaient plus fréquents pour la période 1 (27,8% vs
13,4% ; p<0,001). Concernant 1’état clinique du nouveau-né, il n’existait pas de différence
significative pour le score d’APGAR a 1 minute et 5 minutes de vie. Les pH <7.05 étaient en

revanche plus nombreux pour la période 1 (5.4% vs 1.1% ; p=0.004).
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Discussion

Principaux résultats

La mise en place d’un protocole de service basé sur les recommandations nationales a
permis la diminution du recours a 1’oxytocine et la diminution de la morbidité maternofcetale
liée a son utilisation avec une diminution des pH in utero, des pH néonataux inférieurs a 7,05
et des HPP. Nous n’avons pas observé de différence entre les deux groupes en ce qui concerne
la voie d’accouchement. A I’inverse, la durée de travail a été plus longue pour la période

apres protocole.
Interprétation des résultats

Plusieurs études ont évalué I’'impact de modifcation de protocole de gestion du travail
et du recours a I’oxytocine. L’étude frangaise de Thuillier et al publiée en 2018 visait a
évaluer les recommandations de I'American College of Obstetricians and Gynecologists de
2014 qui redéfinissait les phases du travail dans le but de diminuer le taux de césarienne
croissant depuis quelques années '?!. La modification du protocole de service par la mise en
ceuvre des nouvelles recommandations consensuelles a été associée a une réduction du taux de
césariennes en cours de travail (9.4 % vs 6.9%) avec un allongement du premier stade du

travail et une diminution des APGAR a une minute inférieurs a 7 (8.4% vs 6.9%).

L’étude prospective d’ Austad et al évaluaient également les conséquences de la mise
en ceuvre d'un protocole d'utilisation structurée de 1'augmentation de 1’oxytocine '*!. Celui-ci
a permis de réduire la fréquence, le dosage et la durée d’administration de I'oxytocine sans
augmenter le taux de césarienne et avec une diminution du taux d’HPP<IL (4,9% contre
2.0%, p<0.01). Rossen et al. évaluaient quant a eux prospectivement les conséquences de

I’introduction d’un protocole chez 20227 primipares en travail spontané ou déclenché ',
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Avant la mise en place du protocole en 2010, 3926 patientes ont été incluses contre 16301
apres protocole. Le recours a 1’oxytocine était réduit passant de 34,9 % a 23,1% (p<0.01).
Comme dans notre étude, la durée du travail était plus longue apres la mise en place du
protocole avec un taux de femmes ayant une durée de travail supérieure a 12 h passant de
4,4% a 8,5% (p<0.01). Il y avait également moins d’HPP apres protocole (2.6% contre 3.7%,
p=0.01). La fréquence des nouveaux nés ayant un pH inférieur a 7,1 a également diminué (4,7
% a 3,2 %, p<0.01) avec la mise en place d’un protocole, mais n’était pas significative pour
les pH inférieurs a 7,0. En revanche, on retrouvait une baisse de la fréquence des césariennes
en urgence apres protocole (6,9 % contre 5,3 %, p<0.05), ce qui n’était pas le cas dans notre

étude ot les taux étaient similaires dans les deux groupes.

Dans les données de la littérature concernant le recours a 1’oxytocine, la relation entre
les hémorragies du post partum et I’usage de 1’oxytocine tend a aller dans le méme sens que
dans notre étude. L’étude récente de Erickson et al qui visait a déterminer les probabilités
d'hémorragie post partum chez les femmes a faible risque qui ont accouché par voie vaginale
a concerné plus de 27000 patientes '3, Dans cette étude, 1'utilisation de 1'oxytocine pendant le
déclenchement du travail a augmenté les chances d'HPP lorsqu'elle était administrée pendant
plus de 7 heures. Le risque augmente encore lorsque le déclenchement du travail dure plus de

12 heures et/ou lorsque la deuxieme phase du travail dure plus de 3 heures.

De méme, pour les paliers d’augmentation, nos résultats concordent avec 1’étude
rétrospective de Loscul et Al réalisée en 2016 chez 454 primipares en travail spontané
divisées en deux groupes : celles dont les paliers d’augmentation de 1’oxytocine étaient
inférieurs a 20 minutes (43.8% des femmes), et celles dont les paliers étaient supérieurs a 20
minutes ). Les résultats retrouvaient plus d’hémorragies dans le groupe ou les délais
d’augmentation étaient plus élevés (9,1 % vs 3,5 % ; p = 0,014). Dans cette méme étude, la

survenue d’un pH inférieur <7,10 ou d’un score d’Apgar <7 étaient plus fréquents dans le
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groupe des intervalles de moins de 20 minutes (12,1 % contre 4,3 %, p=0.002). Dans le méme
sens, 1I’étude cas-témoins dans 106 hopitaux frangais incluant 1483 HPP graves réalisée par
Belghiti et al retrouvaient que I’oxytocine pendant le travail était un facteur de risque

indépendant pour I'HPP, notamment I"HPP sévere (!¢,

La méta analyse de Philippa et al montrait qu’il n'y avait aucune différence
significative entre les taux d'accouchements opératoires chez les femmes sous péridurales
auxquelles de 1'oxytocine était administrée par rapport a celles placées sous placebo 17!, De
méme, la méta analyse réalisée par Saccone et al suggérait que I'interruption de la perfusion
d’oxytocine des le début de la phase active du travail permettait une diminution du taux de
césarienne en cours de travail (9.3% vs 14.7%), une diminution du taux d’hypercinésie de
fréquence (6.2% vs 13.1%) avec une augmentation du taux moyen de la phase active

d’environ 27.65 minutes "',

D’autres études ont montré un impact sur le risque d’acidose néonatale. Simpson et al
retrouvaient que 1’hyperstimulation utérine a des effets néfastes pour le feetus ! tout comme
Bakker et al retrouvant une association entre les pH néonataux < 7,11 et I’augmentation de
activité utérine 2%, Ceci peut s’expliquer par 1’hypoxémie crée par la contraction utérine.
En effet, la désaturation en oxygene du feetus atteindrait son niveau le plus bas 92 secondes
apres le pic de la contraction, avec environ 90 secondes nécessaires pour que la saturation en
oxygene feetal revienne au niveau antérieur 2. Ainsi I’hyperstimulation utérine liée au

recours a I’oxytocine réduirait ces temps de récupération feetale.

Ces bénéfices maternels et néonataux s’accompagnent toutefois d’un allongement de
la durée du travail. Celle-ci était inversement proportionnelle a la dose d’oxytocine utilisée
comme le montre Frigoletto et al dans leur étude de 1995 concernant des patientes nullipares,
a faible risque de complications. 1934 patientes ont été randomisées en 2 groupes

comparables dont 1I’un bénéficiait d’une gestion active du travail par I’oxytocine. Ce dernier

10
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n'a pas réduit le taux de césarienne chez les nullipares, mais a été associée a une durée de

travail un peu plus courte (8,9 heures vs 6,2 heures) et 2 une fieévre maternelle moindre 1%/,

Forces et limites

Il s’agit de la premiere étude évaluant I’'impact des recommandations francaises sur
I’administration d’oxytocine au cours du travail spontané. Toutefois, notre étude est limitée
par le fait qu’elle soit monocentrique. Le nombre de patientes incluses est important (n=587)
mais reste limité et ne permet pas d’étudier les complications rares, notamment les
hémorragies du post partum séveres avec geste d’embolisation ou chirurgical. De méme, les
données étant faibles et concernant seulement les patientes en travail spontané, on ne peut pas
extrapoler ces résultats a toute la population, notamment aux patientes déclenchées. D’autre
part, le nombre de patiente incluses est inférieur au nombre de sujets nécessaires calculé. Par
exemple, si nous voulions montrer un impact sur la survenue d’'une HPP, et en estimant un
pourcentage d'HPP immédiate a 10% avec un attendu a 8 % dans la période apres, avec a=5%
et 1-p=90%, il aurait fallu 2189 sujets. Toutefois, I’objectif était une évaluation globale et pas
seulement sur un parametre. Les pratiques du centre changeant au cours des années, il existe
peut-€tre des biais liés a la mise en place d’autres protocoles (exemple : lecture plus

physiologique du RCF et diminution des pH in utero).

11
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Conclusion

L’introduction d’un protocole d’utilisation de 1’oxytocine, basé sur les
recommandations nationales permettrait une diminution du recours a 1’oxytocine sans
augmentation du pourcentage de césariennes en cours de travail et sans conséquences sur la
morbidité maternelle et foetale. Il sera intéressant dans une cohorte plus grande d’évaluer

I’impact sur des complications spécifiques comme 1’hémorragie du post partum.
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Tableaux et figures

Figure 1 : Flow Chart

918 patientes avec criteres
d’inclusion

N1=465
N2=453

282 patientes déclenchées (30%)
N1=154
N2=128

49 données manquantes (5%)

587 patientes incluses
N1=302
N2=285 N1 = période 1 = avant protocole

N2 = période 2 = apres protocole

223 patientes ont recu de
I'oxytocine (38%)

N1=144 (48%) N2=79 (28%)
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Tableau 1 : Caractéristiques de la population/ Population characteristics

Période 1 Période 2 p
N=302 N =285
Age (années) 28,1 +4,5 27,8 +4.8 0,54
Tabac actif pendant grossesse 33(11) 23 (8,1) 0,23
Indice de masse corporelle (kg/m?) 22,9 +4,2 23,3 +4,5 0,31
Diabete gestationnel 41 (13,7) 32 (11,2) 0,37
Terme d’accouchement (SA) 39,8 +0,96 39,7 #1,12 0,68

Résultats présentés en nombre (pourcentage) ou moyenne +/- écart type
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Tableau 2 : Caractéristiques du travail/ Labour characteristics

Période 1 Période 2 p
N=302 N= 285
Contractions >3/10 min a 1’admission 198 (66) 201 (71) 0,19
(sur 30mn)
Dilatation cervicale >5cm a I’admission 43 (14,3) 36 (12,6) 0,56
Péridurale 286 (95,7) 270 (94,7) 0,60
RAM 129 (42,9) 77 (27,0) <0,001
Délai d’une heure entre RAM et 178 (59,5) 277 (97,2) <0,001
perfusion d’oxytocine respecté
Stade 1 (min) 331,0 £157,6 407,3 £245,8 <0,001
Phase de latence (min) 159,4 +115,6 196,9 +159,3 0,024
Phase active (min) 181,3 +127,8 214,4 +157,0 0,031
Stade 2 (min) 96,3 £52,8 102,4 £55,7 0,21
Phase Descente (min) 76,5 +47.3 81,5 +49.,2 0,23
Phase expulsion (min) 20,0 +11,9 21,3 +13,1 0,27
Durée totale du travail (min) 425,7 £176,1 510,4 £259,2 <0,001

RAM : rupture artificielle des membranes

Résultats présentés en nombre (pourcentage) ou moyenne+/- écart type
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Tableau 3 : Etude des modalités d’utilisation de I’oxytocine en salle de travail/ Oxytocin use

in the delivery room.

Période 1 Période 2 p
N=144 N=79

Taux d’utilisation de I’oxytocine 144 (47,8) 79 (27,7) <0,001
Accord de la patiente noté 0(0,0) 73 (96,1) <0,001
Information tracée de la patiente 91 (64,1) 74 (97,4) <0,001
Indication tracée dans le dossier 129 (90,8) 76 (100) <0,001
Dilatation a I’introduction de 1’oxytocine (cm) 48 +£2.5 4,622 0,51
Durée totale de la perfusion d’oxytocine | 243,9 +175,7 271,4 £197,5 0,35
(min)

Dose totale d’oxytocine administrée (mUI) 1311 £1528 1286 £1577 0,77
Débit maximale (mUI/min) 5,7 £3,5 54+34 0,7
Débit 1* palier respecté 139 (97,9) 76 (100) NA
Paliers de 30 min 114 (80,3) 73 (96,1) <0,001
Diminution ou arrét de la perfusion 20 (14,1) 37 (48,7) <0,001

Résultats présentés en nombre (pourcentage) ou moyenne+/- écart type
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Tableau 4 :

Maternal and Neonatal Consequences

Conséquences maternofcetales et néonatales de ['utilisation d’oxytocine/

Période 1 Période 2 p
N=144 N=79
Réalisation d’un pH in utero 84 (27,8) 39 (13,4) <0,001
Accouchement instrumental 121 (40,2) 120 (42,1) 0,64
Indication
Défaut de progression 25 (21,2) 21(17,4)
Anomalies du RCF 69 (58,5) 87 (71,9)
Défaut de progression et anomalies du RCF 23 (19,5) 12 (9,9)
Saignements du post partum
Volume saignement (mL) 304,6 +328,0 212,9 £222.1 <0,001
HPP > 500 ml 53 (17,7) 31(10,9) 0,019
HPP > 1L 10 (3,3) 5(1,8) 0,23
Volume si HPP (mL) 864,7 +415,8 749,8 +£228.7 0,33
Prostaglandines 7(2,3) 0(0,0) NA
Césarienne en cours de travail 21 (7,0) 17 (6,0) 0,62
Indications
Dystocie 3(14,3) 2(11,8)
Anomalies du RCF 14 (66,7) 10 (58,8)
Dystocie et anomalies du RCF 29,5 2(11,8)
Code couleur
Code vert 3(14,3) 2(11,8)
Code orange 10 (47,6) 11 (64,7)
Code rouge 8 (38,1) 4 (23.5)
Nouveau-Né
Poids feetal (grammes) 3292 +398 3275 £388 0,83
APGARK7 a 5 min de vie 4(1,3) 2(0,7) NA
pH<7,10 a la naissance 36 (12,1) 28 (10,0) 0,43
pH<7,05 a la naissance 16 (5,4) 3(1,1) 0,004
pH artériel moyen 7,19 +0,08 7,18 +0,06 0,13
Lactates (mmol/L) 5,9 +2,1 5,5+1,8 0,069

HPP : Hémorragie du Post Partum, RCF : Rythme Cardiaque Feetal

Résultats présentés en nombre (pourcentage) ou moyenne+/- écart type
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