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Via Intravaginale

Un anello per ciclo
— 3 settimane di uso continuato
— 1 settimana di intervallo

Rilascio giornaliero costante
— 15 pg di Etinilestradiolo
— 120 pg di Etonogestrel 1 anello pe

s
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[l Sempre/Frequentemente

[l Occasionalmente

B Mai/Raramente
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Semplice da inserire Semplice da rimuovere

Dieben et al., Obstet Gynecol, 2002;100:585-




Comfort sessuale
accettabilita
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Avvertito Avvertito

Il partner si € t
dalla donna dal partner partner si € opposto

Dieben et al., Obstet Gynecol, 2002;100:585-93




Effetti Collaterali Locali Ring
(n=1145)

Effetto Correlato al Trattamento

Leucorrea 5.3%
Vaginite 5.0%

Eventi relati al Ring* 3.8%

Fastidio vaginale 2.2%

* Corpo estraneo, espulsione, fastidio durante il coito

Roumen et al, Hum Reprod, 2001;16:469-75




SEXUAL SATISFACTION

Sexual Desire Sexual Satisfaction

N° di casi su 94 donne
N° di casi su 94 donne

Decreased  Unchanged  Increased Decreased ~ Unchanged  Increased

B Cycle 3 B Cycle 6 B Cycle 12| ||:| Cycle 3 @ Cycle 6 ® Cycle 12|

Sabatini R., Cagiano R. Contraception 2006;74: 220-223




SEXUAL SATISFACTION

Sexual Desire Sexual Satisfaction

N° di casi su 94 donne
N° di casi su 94 donne

Decreased Unchanged Increased Decreased Unchanged Increased

O Cycle 3 B Cycle 6 B Cycle 12| |El Cycle 3 B Cycle 6 B Cycle 12|

Sabatini R., Cagiano R. Contraception 2006;74: 220-223




Peculiarita della
Somministrazione Parenterale

 Lungo Intervallo tra le

somministrazioni




Vantaggi della Lunga
Somministrazione

Minore possibilita di Dimenticanza

50% ella gravidanze indesiderate con la CO
sono dovute a Incorretto uso

47% delle donne salta una pillola ed 1l 22%
salta due pillole nel primi 2 mesi di assunzione




Vantaggio della Somministrazione
Parenterale per via Vaginale

e Livelli circolanti piu costanti

e Bassa Esposizione Sistemica
all’etinilestradiolo




Livelli sierici di Etinilestradiolo
Dati di confronto: anello / cerotto / Pillola
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—NuvaRing — Cerotto Pillela
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Esposizione sistemica mensile allZEE

40 37,5
35
30
25

B Anello (15 pg EE)
20 [ Cerotto (20 ng EE)
15 B Pillola (35 pg EE)

AUC O-last
(ng*h / ml)

10 -
5
O_

Differenze statisticamente significative  (p <0.05)




Efficacia Contraccettiva

Studio Europeo Ring

12 109 0.65 0.24-1.41

Roumen et al., Hum Reprod, 2001;16:469-75

Studio Interbazionale Patch

15 22160 0.88 0.44-1.33

Zieman et al., Fertil Steril, 2002;77:513—18




CON PL VAG

LI1INHIBIN A EIINHIBIN B
Luisi et al. Fertil Sterril 2006




Controllo del Ciclo

Sanguinamenti Irregolari (sanguinamenti/spotting)

Incidenza di sanguinamneti irregolari (%)

O_
2 3

*=p <0.003

B NuvaRing (N=512)
| LNG / 30ug EE (N=518)

@ Patch (N=3319)

.;

Cicli

Oddsson et al., 2005 and Zieman et al. 2002




@ Frequentemte L] Occasionalmente & Raramente
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Ring Patch Ring Patch Ring Patch

Mastalgia Nausea Rash Cutaneli

Creinin et al., Obstet Gynecol 2008




CcO

Patch

Ring

Mechanism

Ov Inhib

Ov Inhib

Ov Inhib

Efficacy

>99%

>99%

>99%

Route

Oral

Transdermal

Vaginal

Frequency

Daily

Weekly

Monthly

Route

Classical

No inter vom/diarr
No First Pass
Constant High lev.

No inter vom/diarr
No First Pass

Constant Low lev.
Better Cycle contr

Largest proven
Daily dependence
Proven benefits

Easy use

Low omission
High Mastodynia
No in >90 kg
Benefits of CO

Low Omission
Low espulsion
Rarely felt

Benefits of CO

Lete et al, Contraception 2007




Lete et al, Contraception 2007

&
'©
-
®
=
O

o o
O < 5 o

SN NN NN Y

0/, 99UOIZB)AIO®




=X
4on]
+~
:
:5
av]
+~
=
O
Q
<

18-19 20-24  25-29  30-34  35-39  40-44  45-49
Eta’

Lete et al, Contraception 2007




Sicurezza del Metodo

Peso Corporeo
Metabolismo lipidico
Metabolismo Glucidico
Pressione Arteriosa
Coagulazione




Ring DRSP / 30EE
(N =499) (N =484)

Basele (kg, sd)

62.4 (8.4) 62.8 (8.1)

Ciclo 13 (kg, sd)

62.7 (8.8) 63.3 (8.5)

Milsom et al, Human Reprod 2005




Pressione Arteriosa

Variazione media dai valori basali

ciclo3 ciclo6 ciclo9 ciclo13

Diastolica (mmHQ) -0.1 -0.3 0.0 0.5

Sistolica (mmHg) -0.2 -0.1 -0.2 0.6

Dieben et al, Obste Gynecol, 2002; 100: 585-593




Nuvaring vs. 30EE+LNG Lipoproteine

Cambiamento (%)

*= p <0.0023

Nuvaring (N=40)

I LNG / 30EE (N=43)

I |

Tuppurainen et al., Contraception 2004,;69:389-94




Insulin sensitivity index during OC

min/uUe mL

0 1 1 1 1
nonusers LNG 150 DSG 150 NE 500 NE 350

EE 30 EE 30 | 1 IR

from Godsland L.F. et al., J Clin Endocrinol Metab 1991




METABOLIC SYNDROME: DEFINITIONS

WHO 1998

World Health Organization

Diabetes or IFG or IGT or
insulin resistance

+ almost 2 criteria of

IDF 2005

International Diabetes
Federation 2005

Fasting plasma glucose >100
mg/dl or previously
diagnosed type 2 diabetes

NCEP/ATPIII
2001

National Cholesterol Education
Program/Adult Treatment Panel
11

Fasting plasma glucose>110
mg/dl

BMI>300

Waist circumference >80 cm
+ almost 2 criteria of

Waist circumference
>88 cm

TG>194 mg/dL

TG>150 mg/dL

TG>194 mg/dL

HDL<40 mg/dL

HDL< 50 mg/dL

HDL < 50 mg/dL

Blood pressure>140/90

Blood pressure>130/85

Blood pressure>135/85

Microalbuminuria>20
mcg/min




Sindrome metabolica e rischio cardiovascolare

No. of Studies RR (95% CI)

All-Cause Mortality 6 1.35 (1.17-1.56)

CVD Mortality - - 1.74 (1.29-2.35)

CVD Incidence = 1 1.53 (1.26-1.87)

CHD Incidence 1.52 (1.37-1.89)

Stroke Incidence r : i 1.76 (1.37-2.25)

1 12 14 16 1.8 2 22 2.4 26
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Insulin Sensitivity Index
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Pill NuvaRing Fill NuvaRing

x . ™
|:| Prefreatmend |:| Postirestment |: Pretreatment EI Posttreatment

K.E. Elkind-Hirsh, Contraception 2007; 76:348-56




Qr‘nnn dello studio

Valutare I’effetto metabolico, soprattutto sul
metabolismo glucidico di contraccettivi conteneti
lo stesso progestinico e:

e Contenenti diversi dosaggi di EE
e Somministrati per due diverse vie

30 mcg EE/150 mcg DSG

20 mcg EE/150 mcg DSG
15 mcg EE/120 mcg ETN




Vo

Vaginal

Cagnacci et al., Contraception 2009




Voo

Vaginal

Cagnacci et al., Contraception 2009




® High Oral
™ Low Oral
1 All Oral
M Vaginal

Cagnacci et al., Contraception 2009




Conclusioni

«Ottima Accettabilita
* Mantenimento della Sessualita
*Ridotta Dimenticanza
«Ottimo Controlio del Ciclo
Ottima Tollerabilita
eBassi Effetti Collaterali
*Neutralita Metabolica







