Nuove opzioni contraccettive

Fra le ragioni piv importanti alla base dell’elevato tasso di gravidanze indesiderate nei Paesi Occidentali vi &
sicuramente lo scarso uso di metodi contraccettivi efficaci; cid soprattutto a causa dei timori circa gli effetti
collaterali e la scarsa compliance di metodi che richiedono un’adesione giornaliera. Negli ultimi cinque anni
tuttavia, diverse metodiche di contraccezione caratterizzate da maggiore maneggevolezza e tollerabilita sono
divenute disponibili. Il cerotto contraccettivo funziona con modalita simili alle formulazioni orali, ma richiede
una sola applicazione settimanale. L'anello vaginale che rilascia estrogeni ed etonorgestrel richiede una sola
applicazione mensile. Un nuovo sistema intrauterino a rilascio controllato di levonorgestrel, garantisce la
stessa efficacia contraccettiva dei dispositivi tradizionali a fronte di una ridotta incidenza di dismenorrea e
menorraggia. In questo articolo gli Autori passano in rassegna i vantaggi di queste nuove opzioni contraccet-
tive rispetto a quelle tradizionali.

New contraceptive options

Summary

Primary reasons for the high rate of unplanned pregnancy in Western countries include scarse use of effective
contraceptive methods due to fear of side-effects and poor compliance with contraceptive methods requiring
daily adhesion. Nevertheless, in the last five years several easy forms of contraception became available, from
the vaginal ring to the new contraceptive patch. The contraceptive patch works the same way as oral contra-
ceptive pills but requires only once a week application by the patient. The vaginal ring with estrogens and
etonorgestrel only requires once-monthly application by the women. A new intrauterine system releasing
levonorgestrel provides the same contraceptive efficacy as traditional intrauterine devices but is associated
with a lower incidence of menorrhagia and dysmenorrhea. In this article the Authors review the advantages of

the new contraceptive options over conventional pill.
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a contraccezione ormonale

ha permesso che un proble-
ma che 'umanita si ¢ sempre po-
sto, il controllo delle nascite, po-
tesse essere affrontato con un
sistema che sfrutta un meccani-
smo fisiologico, il feed-back ne-
gativo sull’asse ipotalamo ipofi-
sario, con conseguente riduzio-
ne drastica della secrezione di
gonadotropine ed assenza del-
Povulazione. Questo meccani-
smo potrebbe essere paragona-
to a quello che si instaura nella
donna in corso di gravidanza,
quando le alte concentrazioni di
estrogeni e progesterone secte-
ti dalla placenta creano un feed-
back negativo sulla secrezione di
gonadotropine'?. Tuttavia, sin
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dall’iniziale diffusione dei meto-
di contraccettivi ormonali ¢ ri-
sultato evidente che il contenu-
to ormonale, rappresentato da
estrogeni e da composti ad azio-
ne progestinica, poteva interfe-
rire sulla salute della donna. Per-
tanto, nell’arco di pochi anni si
¢ assistito ad un’importante mo-
dificazione del contenuto ormo-
nale, con I'introduzione di pro-
gestinici di seconda generazio-
ne, come il levonorgestrel
(LNG) e di terza generazione
quali il desogestrel, (DSG) ed il
gestodene (GSD)’. Contempo-
raneamente, si ¢ passati a dosi
di estrogeni sempre piu basse,
cosi da disporre di composti che
pur utilizzando un contenuto
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Tabella 1. Benefici della contraccezione ormonale: effetti diretti ed indiretti degli ormoni associati al-
I'inibizione della secrezione di LH, al blocco dell’ovulazione ed all’inibizione della steroidogenesi ovarica.

Diretti

Indiretti

* Dismenorrea
* Acne

e Dolore in occasione dell’ovulazione
* Dolore pelvico da endometriosi

¢ Cisti ovarica funzionale

* Sanguinamenti uterini anomali (Abnormal
Uterine Bleeding-AUB)

* Prevenzione dell’osteoporosi

* Prevenzione delle malattia infiammatoria

pelvica (Pelvic Inflammatory Disease-PID)

e Prevenzione del cancro di endometrio,

ovaio, colon

* Prevenzione delle displasia cistica

mammaria

ormonale minimo (15 mcg di
etinil-estradiolo associati a 60
mcg di GSD) garantissero me-
glio le caratteristiche richieste ad
un contraccettivo’.

La percezione del
problema in ltalia

Iefficacia contraccettiva, la si-
curezza sulla salute, la reversi-
bilita del metodo alla sua inter-
ruzione e la tollerabilita sono le
caratteristiche fondamentali del
contraccettivo ideale. Non deve
inoltre essere trascurato che
l'uso del contraccettivo ormo-
nale comporta anche benefici
accessori sulla salute e sulla qua-
lita di vita®. Tra i benefici della
contraccezione ormonale dob-
biamo ricordare quelli correlati
all'inibizione della steroidogene-
si ovarica e quelli dipendenti
dall’effetto diretto degli steroidi
contenuti nel contraccettivo
stesso (tabella 1).

Nonostante cio, 'uso del con-
traccettivo ormonale ha trova-
to alcune resistenze e la sua dif-
fusione ¢ diversa nei diversi con-
tinenti. Cio sembra correlato a
problemi culturali, religiosi ed
etici che differenziano le diver-
se societa. Anche in Italia, che
tra i Paesi Europei ¢ tra i minori
utilizzatori della contraccezione
ormonale, si notano differenze
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importanti tra Nord, Centro e
Sud, con un minore uso nelle re-
gioni meridionali. Tra le regioni
meridionali, 'unica a differen-
ziarsi ¢ la Sardegna, nella quale
si registra il maggior uso di con-
traccettivi ormonali tra tutte le
regioni italiane. Una nostra re-
cente indagine, condotta pres-
so istituzioni di cura pubbliche
(Clinica Ginecologica ed Oste-
trica e Consultori della Citta di
Cagliari) ha messo in evidenza
che anche nelle fasce piu giova-
ni esiste una buona conoscenza
dei metodi contraccettivi. Anco-
ra, ¢ emerso che il metodo con-
traccettivo ormonale orale (pil-

lola) ¢ tra i piu conosciuti (figu-
ra 1) e, sicuramente, il piu utiliz-
zato non solo dalle donne gio-
vani ma anche da quelle com-
prese in una fascia di eta piu
avanzata (45-50 anni) (figura 2).
Tale atteggiamento nei confron-
ti della contraccezione ormonale
da parte delle donne sarde ¢ con-
fermato dalle osservazioni epi-
demiologiche del’ISTAT sulle
interruzioni volontarie di gravi-
danza (IVG). La Sardegna ¢ sta-
ta la regione italiana in cui piu
precocemente si € assistito ad un
calo dell’uso dell’IVG come
metodo di pianificazione delle
nascite.

Figura 1. Conoscenza dei diversi metodi contraccettivi tra le donne
informate (474 sulle 504 intervistate) al momento di inizio dell’attivi-

ta sessuale.
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Figura 2. Metodo contraccettivo usato in relazione alla fascia di eta.
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Le nuove linee di ricer-
ca

La ricerca sulla contraccezione
ormonale si ¢ sviluppata su due
grandi linee: 1) ridurre la dose
ormonale; 2) sintesi di progesti-
nici innovativi. Accanto a LNG,
DSG e GSD, ¢ importante men-
zionare un progestinico con
spiccate proprieta antiandroge-
niche, quale il ciproterone ace-
tato (CPA), che associato all’eti-
nilestradiolo (EE) permette che
donne con caratteristiche di ipe-
randrogenismo ottengano, oltre
alla contraccezione, anche signi-
ficativi benefici su irsutismo,
acne, seborrea ed alopecia®. Nel-
la continua ricerca di ottenere la
migliore tollerabilita, un proge-
stinico innovativo, quale il dro-
spirenone (DRSP), sembra of-
frire le migliori prospettive sul
controllo della ritenzione idrica
e sui sintomi correlati, quali au-
mento di peso e sintomi preme-
struali®. Inoltre, con i contrac-
cettivi ormonali contenenti
DRSP sono stati segnalati anche
effetti positivi sul controllo del-
P'umore e sui sintomi psicologi-
ci®’.

Sebbene i contraccettivi ormo-
nali orali (CO) a basse dosi e

contenenti i piu recenti proge-
stinici abbiano raggiunto un li-
vello ottimale nella scala dei re-
quisiti richiesti al contraccettivo
ideale, la possibilita di sommi-
nistrazione mediante vie diver-
se rispetto a quella orale ¢ un’ul-
teriore ed interessantissima pro-
spettiva, soprattutto nelle don-
ne che abbiano difficolta alla as-
sunzione giornaliera del CO. Le
vie di somministrazione non
orale prevedono o I'assorbimen-
to per via transvaginale da parte
di sistemi a forma di anello che
vengono posizionati nel forni-
ce vaginale posteriore o, piu re-
centemente, 1’assorbimento
transdermico da parte di siste-
mi che vengono applicati sulla
cute (cerotto). Sia con I'uno che
con 'altro metodo, non € neces-
saria la somministrazione giot-
naliera. Il sistema a cerotto con-
tiene ormoni in quantita tali da
svolgere I'effetto contraccettivo
per 7 giorni, mentre I’anello va-
ginale contiene una quantita di
ormoni capace di esercitare 'ef-
fetto contraccettivo per ben 21
giorni. Altri metodi contraccet-
tivi ormonali recenti sono rap-
presentati dai dispositivi intrau-
terini a dismissione di progesti-
nico (levonorgestrel) che agisco-
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no non attraverso il blocco del-
I'ovulazione, ma grazie a modi-
ficazioni dell’endometrio che
sfavoriscono I"annidamento em-
brionatio.

Sistema contraccettivo
transdermico (cerotto)

La composizione ormonale del
cerotto attualmente disponibile
in commercio ¢ norelgestromi-
na (NGMN), composto ad azio-
ne progestinica e metabolita pri-
matio del norgestimato® ed EE,
Pestrogeno piu diffusamente
impiegato nei CO. La disponi-
bilita giornaliera di NGMN ¢
150 mcg, mentre quella del’EE
¢ 20 mcg. B’ interessante notare
che la composizione ormonale
del cerotto ¢ uguale a quella dei

L'introduzione di un’asso-
ciazione progestinica simi-
le per dosaggio e compo-
sizione a quella presente
nei confraccettivi orali, ma
attiva per via percutanea,
costituisce un progresso in
termini di compliance.
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contraccettivi orali a basso do-
saggio. B’ tuttavia importante
focalizzare ’attenzione sulle ca-
ratteristiche del progestinico im-
piegato. Come sopra detto, si
tratta del metabolita primario del
norgestimato che, in aggiunta ad
una spiccata selettivita per il re-
cettore progestinico, ha minima
affinita per i recettori degli an-
drogeni® e nessuna affinita di
legame per la SHBG'". Questa
proprieta farmacodinamica ¢
molto importante, perché per-
mette che la totalita del proge-
stinico sia biodisponibile e che
esso non competa con gli andro-
geni per il legame con la SHBG.
Cio comporta che la quota di
SHBG, aumentata grazie al-
lazione del’EE, ¢ totalmente
libera di legarsi agli androgeni,
con potenziamento dell’attivita
antiandrogenica. I’emivita del
NGMN ¢ >28 ore, cosi da ga-
rantirne Peffetto oltre le 24
ore®”!". Gli studi di farmacoci-
netica hanno dimostrato che
dopo applicazione del cerotto a
livello dei glutei, dell’addome
inferiore, del torace (eccetto il
seno) o del braccio, non si os-
servano differenze farmacoci-
netiche significative'"'?. E” inte-
ressante notare che gli ormoni
mantengono concentrazioni
stabili nell’arco dei sette giorni
di dismissione e che le concen-
trazioni ormonali sono ancora
nel range contraccettivo per cit-
ca 48 ore dal momento in cui il

cerotto venga staccato o non so-
stituito dopo sette giorni: qua-
lora si verificasse una dimenti-
canza di 1-2 giorni nella succes-
siva apposizione del cerotto, si
manterrebbe dunque Ieffetto
contraccettivo’. Inoltre, assor-
bimento dei preparati diretta-
mente a livello del circolo ema-
tico permette di ridurre qualsia-
si interferenza gastrointestinale,
con assenza del primo passag-
gio epatico. I vantaggi del siste-
ma contraccettivo a cerotto
sono quindi la migliore tollera-
bilita gastrica, il limitato effetto
epatico, 1 livelli plasmatici di or-
moni costanti nel tempo e I'au-
mento della compliance.

Il rischio che il cerotto possa
staccarsi dal sito di applicazio-
ne ¢ virtualmente inesistente, se
si considera che anche dopo per-
manenza in luoghi umidi e cal-
di, come le saune, questo even-
to non si ¢ verificato'. Dallo
schema di somministrazione del
cerotto (figura 3), si evince che
la sostituzione del cerotto deve
avvenire ogni sette giorni per tre
settimane; una settimana ¢ libe-
ra dal trattamento e all’ottavo
glorno si ri-posiziona il cerotto
sulla cute, scegliendo, per ogni
applicazione, una zona cutanea
differente da quella precedente-
mente utilizzata'>'°.

Gli studi sull’efficacia contrac-
cettiva di questo cerotto sono
molto interessanti. I dati com-
parativi con i CO dimostrano

l'assoluta sovrapponibilita dei
due metodi, come si evince del-
la scarsa percentuale di fallimen-
to e del basso indice di Pearl!®.
La stabilita delle concentrazioni
ormonali sembra il fattore piu
importante nell'indurre un’ele-
vata efficacia contraccettiva che,
anche in caso di interruzione del
trattamento, ¢ maggiore per il
cerotto che per la via orale'’. 1l
diametro del follicolo misurato
ecograficamente in corso di uso
inappropriato di diversi contrac-
cettivi ormonali, ¢ risultato piu
inibito con il cerotto contraccet-
tivo che con CQO, sia in formu-
lazione monofasica che trifasi-
ca.

11 controllo del ciclo é risultato
simile a quello dei CO, con scar-
sa incidenza di sanguinamenti
intermestruali”. Anche gli effet-
ti collaterali sono risultati minoti
rispetto a quelli presenti con i
CO. B’ stata segnalata anche una
bassa percentuale di irritazione
cutanea al sito di applicazione
(2,6%)". Molto importante per
la tollerabilita € che il mancato
primo passaggio epatico impe-
disce che ’EE attivi il sistema re-
nina-angiotensina, con riduzio-
ne della ritenzione idrosalina e
quindi tendenza agli edemi. In ef-
fetti, anche i dati sulle modifi-
cazioni del peso corporeo in
corso di contraccezione con ce-
rotto non mettono in evidenza
variazioni in eccesso del peso'™".
Attualmente, sono in corso stu-

Figura 3. Schema di trattamento contraccettivo ormonale con cerotto transdermico.
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Il cerotto garantisce livelli
estroprogestinici costanti
nel tempo e con meno pic-
chi plasmatici. Cio si tradu-
ce in minori effetti collate-
rali.

di per verificare se anche il ce-
rotto contenente EE a dosi in-
feriori a 20 mcg/die sia capa-
ce di esercitare un valido effetto
contraccettivo. Recenti studi
sembrano indicare nella dose di
15 mcg di EE al giorno la dose
limite per inibire ovulazione,
mentre con 10 mcg al giorno
questo effetto non ¢ pit presen-
te?,

Sebbene non siano ancora stati
pubblicati studi in merito, ¢ ve-
rosimile che la farmacocinetica
degli ormoni contenuti nel ce-
rotto riduca fortemente gli ef-
fetti avversi degli estrogeni sul-
la coagulazione. Al momento ¢
possibile concludere che il ce-
rotto contraccettivo offre una
valida alternativa ai CO, permet-
tendo alla donna una maggiore
scelta del contraccettivo pit ido-
neo alle sue caratteristiche.

In aggiunta al cerotto contenen-
te EE e NGMN, sono tuttora
in corso studi clinici su cerotti
contenenti dosi diverse di EE in
associazione al progestinico
GSD. Questi studi non sono
ancora oggetto di pubblicazio-
ne e sara interessante verificare
se anche con i cerotti contenenti
GSD si mantengano quelle ca-
ratteristiche che rendono 'attua-
le formulazione molto ben tol-
lerata, con pochi effetti collate-
rali ed una migliore manegevo-
lezza del trattamento. La possi-
bilita di disporre di un cerotto
con un progestinico diverso ¢
comunque di estremo interesse
per permettere alle donne anche
nell’ambito della contraccezio-

ne ormonale transdermica una
maggiore scelta.

Sistema contraccettivo
transvaginale (anello)

La composizione ormonale del-
Ianello contraccettivo finora
disponibile in commercio ¢ EE
quale componente estrogenica,
e ctonorgestrel (ENG) come
componente progestinica.
L’anello che contiene questi ot-
moni ¢ flessibile, anallergico, tra-
sparente, di materiale plastico
(etilene vinilacetato-EVA). Le
sue dimensioni sono 5,4 cm con
uno spessore di appena 4 mm.
Esso contiene in totale 2,7 mg
di EE e 11,7 mg di ENG?.
L’anello rilascia costantemente
una posologia giornaliera di 15
mcg di EE e di 150 mcg di
ENG. La caratteristica dell’anel-
lo ¢ quella di permettere un rila-
scio continuo e costante degli
ormoni: la membrana ne con-
sente la diffusione passiva se-
condo un gradiente di concen-
trazione, dall’interno dell’anello
(dove la concentrazione ¢ mag-
giore) all’esterno dell’anello,
dove la concentrazione ¢ mino-
re. Cio avviene nei punti in cui
'anello ¢ a contatto con la pare-
te vaginale”*%. L’anello deve es-
sere completamente inserito in

Nuove opzioni contraccettive

vagina, anche se non ¢ determi-
nante la sua esatta posizione. La
modalita di utilizzo prevede un
anello per ciclo, con tre settima-
ne di utilizzo continuato e una
settimana libera (figura 4). Nel
momento in cui si danno infor-
mazioni sull’'uso dell’anello con-
traccettivo ¢ importante segna-
lare che ’'anello non deve essere
posizionato sul collo dell’utero,
perché il meccanismo d’azione
non ¢ quello di barriera ma di
blocco dell’ovulazione dopo as-
sorbimento degli ormoni attra-
verso la mucosa vaginale®. Per
garantire una buona complian-
ce ¢ importante dare adeguate
informazioni sulla sua timozio-
ne; questa ¢ semplice se si spie-
ga alla donna che ¢ sufficiente
agganciare con un dito I'anello
o afferrarlo tra il dito indice ed
il medio e tirare verso ’esterno.
I vantaggi dell’assorbimento or-
monale per via transvaginale
sono simili a quelli prima de-
scritti per la somministrazione
transdermica. Non esiste inter-
ferenza gastrointestinale, ed ¢
quindi migliore I’assorbimento
ormonale. Inoltre, 'assenza del
primo passaggio epatico evita
problemi di prima metabolizza-
zione. La via di somministrazio-
ne vaginale permette il supera-
mento dovuto al disagio dell’as-

Figura 4. Schema di trattamento ormonale contraccettivo con anel-

lo vaginale.
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Figura 5. Incidenza di sanguinamenti anomali. (Dati da Bjarnadottir

et al, 2002%).
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sunzione quotidiana, impedisce
linterferenza gastrointestinale,
non richiede alcun intervento
medico, permette un rilascio
controllato degli ormoni e nes-
suna fluttuazione det livelli pla-
smatici’!. E’ stata dimostrata
Pefficacia dell’anello nel blocca-
re Povulazione® e, su una vasta
casistica 'indice di Peatl ¢ risul-
tato uguale a quello dei CO*.
Nonostante la bassa posologia
di ormoni utilizzati con I'anello,
il suo uso ¢ associato ad un ec-
cellente controllo del ciclo, pa-
ragonabile e anche migliore a
quello presente con CO a dosi
di EE pari a 30 mcg /die*** (fi-
gura 5).

Il basso dosaggio ormonale pre-
sente nell’anello vaginale rende
ragione di alcune caratteristiche
metaboliche particolarmente
positive: il confronto dei para-
metri lipidici in corso di tratta-
mento con anello vaginale o con

L’anello vaginale consente
di superare molti dei pro-
blemi connessi alla via ora-
le e, nella donna opportu-
namente istruita, non crea
disagi connessi al posizio-
namento infravaginale.

300

CO con 30 mcg di EE dimo-
strano che la frazione LDL di-
minuisce con I’anello, ma non
con il CO; allo stesso modo
PHDL. aumenta con I’anello ma
non con il CO*. Anche il peso
corporeo non aumenta, anzi
tende a diminuire in corso di
trattamento contraccettivo con
'anello vaginale®. Anche i pa-
rametri della coagulazione®” non
sono influenzati negativamente
dal trattamento contraccettivo
con anello vaginale. Gli effetti

collaterali generali, cosi come
quelli locali, sono stati riportati
da una bassa percentuale di sog-
getti trattati*.

I dati sulla accettabilita del me-
todo sono molto incoraggianti,
perche la quasi totalita delle don-
ne (99%) ha ritenuto che l'inse-
rimento e la rimozione dell’anel-
lo non sono un problema®. Per
I'anello vaginale, cosi come per
tutti 1 sistemi contraccettivi che,
indipendentemente dal loro
meccanismo di azione, richiedo-
no un coinvolgimento del part-
ner al momento del rapporto
sessuale, ¢ stato determinante
conoscere 'accettabilita maschi-
le. Questa ¢ stata buona: piu del
70% det partner non avverte la
presenza dell’anello durante il
rapporto sessuale; il 30% dei
partner lo avverte occasional-
mente, ma solo il 10% tra que-
sti ultimi lo ritiene un elemento
di disturbo del rapporto e del
piacere sessuale®.

Quindi, l'uso dell’anello sem-
bra offrire gli stessi vantaggi del
cerotto in termini di farmaco-
cinetica, efficacia e tollerabili-
ta. Per Ianello, piu che per il

Figura 6. Sistema intrauterino a rilascio di levonorgestrel. Questo
sistema ha sia forma sia meccanismo d’azione diverso rispetto ai

dispositivi intrauterini classici.
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cerotto, ¢ importante dare in-
formazioni dettagliate sul suo
uso in modo da non incorrere
in rischi di fallimento del me-
todo qualora non si osservino
le semplici regole di applicazio-
ne e rimozione.

Dispositivo intrauterino
a rilascio di
levonorgestrel

Come gia accennato in prece-
denza, il dispositivo intrauteri-
no a rilascio di LNG esercita un
meccanismo contraccettivo di-
verso dai CO. Esso infatti inibi-
sce la fertilizzazione tramite: 1)
ispessimento del muco cervica-
le; 2) inibizione della motilita e
funzione degli spermatozoi; 3)
soppressione endometriale; 4)
debole reazione reattiva a cot-
po estraneo. A cio puo aggiun-
gersi anche I'inibizione dell’ovu-
lazione, ma solo in alcuni ci-
cli®*, 11 LNG, contenuto nel
dispositivo, ¢ presente in quan-
tita di 52 mg, con la possibilita
di dismettere ’ormone contenu-
to nella riserva alla posologia di
20 mcg al giorno. La figura 6 il-
lustra la conformazione e le di-
mensioni di tale sistema.

In relazione all’effetto progesti-
nico esercitato direttamente a

livello endometriale, si antago-
nizza P'azione proliferativa de-
gli estrogeni e, alla soppressio-
ne endometriale, segue una ri-
duzione del bleeding mestrua-
le. In questo modo, ¢ stato ri-
portato che dopo 1 primi tre
mesi d’uso caratterizzati da au-
mento del bleeding e comparsa
di spotting, successivamente si
ha una tendenza all’ipomenor-
rea e entro il primo anno d’uso
la totale assenza delle mestrua-
zioni nel 20% delle utilizzatrti-
ci’'. A paragone di altri disposi-
tivi intrauterini, ad esempio
quelli al rame, ¢ stato calcolato
che 1 giorni di sanguinamento
con quello qui descritto sono
molto inferiori sin dal quarto
mese d’uso™. 1l tasso di sicurez-
za contraccettiva € elevato se si
considera che il tasso di errore
globale ¢ 0,14 per donne-anno,
e il tasso cumulativo a 5 anni ¢
0,71 per 100 donne**. 1l ritor-
no della fertilita dopo rimozio-
ne ¢ sovrapponibile a quello cal-
colato con altri dispositivi in-
trauterini*>*. A sei mesi dalla ri-
mozione di questo o di IUD ri-
lasciante rame, il tasso cumula-
tivo di gravidanza ¢ identico
(60%). Oltre all’efficacia con-
traccettiva, ¢ importante ricor-
dare che questo dispositivo ha

Nuove opzioni contraccettive

Lo IUD a levonorgestrel si
é dimostrato altamente af-
fidabile e sicuro come con-
traccettivo e dotato di be-
nefici supplementari in al-
cune condizioni cliniche ti-
piche della donna in eta
avanzata.

dimostrato molti aspetti bene-

fici extracontraccettivi, tutti cor-

relati all’azione esercitata dal

LNG a livello dell’endomettio.

Questi effetti sono:

1. riduzione di entita e durata
del bleeding;

2. trattamento della menorragia;

3. miglioramento della disme-
norrea;

4. riduzione del rischio di gra-
vidanze ectopiche;

5. riduzione del rischio di PID.

Leffetto preminentemente en-
dometriale del LNG rilasciato da
questo sistema puo essere uti-
lizzato anche per indicazioni di-
verse da quelle contraccettive.
Gli studi in merito alle concen-
trazioni tissutali (endometriali e
miometriali) del LNG a con-
fronto con quelle circolanti han-
no evidenziato che ad alte con-

Tabella 3. Possibili terapie della iperplasia non atipica dell’endometrio e dei sanguinamenti uterini

anomali.

Terapie mediche

Terapie chirurgiche

e Antifibrinolitici

FANS

* Estrogeni

* Progestinici

* Estroprogestinici

* Induttori dell’ovulazione
* Danazolo

e Gestrinone

* Analoghi GnRH

* Curettage
* Polipectomia

* Miomectomia (isteroscopica/laparoscopica/

laparotomica)

* Ablazione endometriale (resezione, laser,

termica)

¢ Isterectomia totale/subtotale
¢ Embolizzazione arteriosa del mioma

e Sistemi intrauterini a rilascio di LNG

¢ Interferone

Ottobre 2004 Volume 4 Numero 4

Trends in Medicine 301



G.B. Melis, A.M. Paoletti, M. Orru, et al.

centrazioni tissutali (470-1500
mcg/ gf tessuto) corrispondono
bassissime concentrazioni circo-
lanti (100-200 pg/mL plasma)”".
Pertanto, I'uso di questo dispo-
sitivo trova indicazione tra la
terapia medica dell’iperplasia
non atipica dell’endometrio e dei
sanguinamenti uterini anomali
(tabella 3).

11 trattamento con questo dispo-
sitivo ha contribuito a migliora-
re in maniera importante la qua-
lita di vita di donne con cicli me-
struali menometrorragici, con
incremento della ferritina nel-
’arco di pochi mesi™.

Da tutto cio ¢ evidente che que-
sto IUD trovi unimportante ap-
plicazione quale contraccettivo
di elezione in una fascia d’eta
ben delineata: quella perimeno-
pausale, perché in relazione ad
importanti modificazioni della
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