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Abstract

Background

La dismenorrea primaria ha un influsso importante sul benessere psico-fisico delle
ragazze/donne, causando assenteismo dall’attivita scolastica e lavorativa. La
dismenorrea e una situazione clinica comune, ma sotto-diagnosticata, per cui le donne
non ricevono né un aiuto professionale, né un trattamento sufficientemente adeguati. Le
pillole anticoncezionali sono raccomandate nella gestione della dismenorrea primaria.
L’infermiere pud giocare un ruolo educativo importante.

Obiettivi
Verificare I'efficacia e la sicurezza delle pillole contraccettive orali (oral contraceptive pill,
OCP) per la gestione della dismenorrea primaria.

Metodologia
Revisione sistematica di letteratura di studi randomizzati controllati che hanno
confrontato I'impiego di OCP di differenti tipo, dosaggio o regime o con il placebo.

Risultati

Tutti e sei gli studi hanno dimostrato che ’OCP riduce il dolore di dismenorrea primaria.
Gli effetti avversi principali sono stati nausea, mal di testa, sanguinamento uterino
irregolare e aumento di peso.

Conclusioni

Malgrado i risultati positivi, ci sono prove limitate per il miglioramento del dolore con l'uso
degli OCP nelle donne con dismenorrea primaria. Inoltre, ci sono prove insufficienti di
una differenza tra le diverse preparazioni di OCP.

Parole chiave
primary dysmenorrhea, oral contraceptive pill
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1. Introduzione

1.1 Presentazione della tematica
La tematica che ho scelto di trattare all'interno del seguente lavoro di tesi €& la
dismenorrea primaria. Il mio scopo e quello di rendere maggiormente consapevoli che il
ciclo mestruale sia tuttoggi un tabu, e che molti giovani e giovani adulti vadano
maggiormente sensibilizzati.
La dismenorrea ha un influsso importante sul benessere psico-fisico delle
ragazze/donne, causando assenteismo dall’attivita scolastica e lavorativa (Armour et al.,
2019). Ma si tratta di un disturbo sotto diagnosticato. Oltre che dal medico di famiglia e/o
dal medico-ginecologo, andrebbe indagato anche da parte della figura dell’infermiere nel
corso delllanamnesi. Una migliore attenzione e conoscenza da parte del personale
infermieristico potrebbe portare ad una maggior rilevazione di eventuali patologie
ginecologiche, grazie alla capacita di riconoscere e distinguere sintomi come la
dismenorrea, I'oligomenorrea e la polimenorrea, 'amenorrea e la metrorragia. Inoltre,
sarebbe auspicabile che l'infermiere conoscesse i principali rimedi farmacologici e non
farmacologici per trattare la dismenorrea primaria, incentivando la salute e la qualita di
vita delle ragazze/donne. Infatti, spesso la terapia farmacologica viene autogestita, ma
se mal conosciuta, potrebbe rivelarsi poco sicura e poco efficace per il raggiungimento
dell’obiettivo terapeutico (O'Connell et al., 2006).

1.2 Motivazione
Trovo che affrontare questo tema sia importante non solo per la mia professione e per la
pratica clinica, ma anche per una miglior conoscenza a livello sociale, vista la sua
perenne attualita: il ciclo mestruale e parte di uno dei ritmi biologici di ciascuna donna,
dall’'eta puberale, alla menopausa. Ho riflettuto sul fatto che, per quanto a livello culturale,
in occidente, si cerchi sempre piu di abbatterne il tabu attraverso le pubblicita, i social, i
dialoghi tra amici e familiari, in realta molte donne non hanno conoscenze sufficienti al
riguardo. In aggiunta, penso che, per quel che concerne la dismenorrea e le turbe
principali del ciclo mestruale, ci siano grosse lacune di sapere da parte della popolazione.
A completamento del percorso formativo, vorrei dunque aiutare soprattutto la donna
(visto il coinvolgimento in prima persona), a prendersi cura del proprio corpo, senza che
lei stessa sottovaluti i sintomi, che ricorra a trattamenti “tampone”, come I'assunzione
prolungata dei farmaci antinfiammatori non steroidei (FANS) senza prescrizione medica,
e senza che rinunci alla propria quotidianita nei giorni in cui il dolore fosse insopportabile.

1.3 Obiettivi del lavoro di tesi
Gli obiettivi che mi pongo di raggiungere grazie a questo lavoro di tesi, sono:

e Identificare i rimedi farmacologici vs non farmacologici per la dismenorrea
primaria;

e Approfondire I'efficacia dellOCP, nel trattamento della dismenorrea primaria
con una revisione di letteratura;

e Intuire quale sia il livello di sensibilizzazione che viene promosso ai giovani
ticinesi, tramite un paio di interviste sottoposte a docenti di scuola media del
corso di scienze e educazione sessuale;

e Comprendere il grado di consapevolezza del disturbo e il livello di
sensibilizzazione delle pazienti di un medico ginecologo ticinese con
un’intervista a quest’ultimo;

e Identificare in che modo I'infermiere pud intervenire per migliorare la presa in
cura delle pazienti con dismenorrea primaria;



e Esporre dati epidemiologici sulla dismenorrea primaria a livello mondiale e
svizzero.

1.4 Piano della tesi
Inizialmente, sara esposto un quadro teorico sulla dismenorrea primaria, cosi da
introdurre il lettore al tema: ne verranno affrontate le caratteristiche principali, come la
definizione e i sintomi che puo causare, la classificazione, I'epidemiologia, i fattori di
rischio e quelli protettivii, come giungere alla diagnosi, la terapia con trattamenti
farmacologici e non, la prognosi e la prevenzione.
All'interno del sotto capitolo sulla prevenzione, sara inoltre descritta I'implicazione
infermieristica, poiché anche l'infermiere pud adempiere un ruolo rilevante nella presa in
cura di pazienti con dismenorrea primaria.
In seguito, chiarificherd la metodologia che ho utilizzato per I'elaborazione del lavoro di
tesi, spiegando che cos’e la revisione della letteratura e quanto sia importante la ricerca
nella professione infermieristica. Esporro poi i criteri di selezione, il metodo di raccolta
dati e di analisi degli articoli scientifici, al fine di sintetizzarne i risultati e rispondere alla
domanda di ricerca.
Oltre alla revisione di letteratura ho condotto alcune interviste per aggiungere una
prospettiva locale sulla sensibilizzazione e sulla consapevolezza riguardo alla tematica,
ai giovani e donne-pazienti ticinesi. A tal proposito, descrivero il metodo di raccolta dati
e le considerazioni etiche.
In ultimo, verranno esposte le conclusioni e una mia autoriflessione sul lavoro di tesi
svolto.

1.5 Domanda di ricerca
Qual e il grado di efficacia del’OCP nell’apportare dei benefici alle ragazze/donne che
soffrono di dismenorrea primaria?

P (paziente, problema o popolazione)
Ragazze/donne che soffrono di dismenorrea primaria

| (intervento o esposizione a un trattamento, fattore prognostico o di rischio)
Trattamento con OCP

C (comparazione)
Comparazione tra pillola contraccettiva orale combinata estroprogestinica (COC)
con pillola di solo progestinico (POP) o placebo

O (outcomes — esiti)
Ridurre la sintomatologia, migliorando la qualita di vita delle donne durante il ciclo
mestruale

2. Quadro teorico
2.1 Dismenorrea primaria

2.1.1 Definizione e sintomatologia
La dismenorrea (dal greco antico dug- = difficile, ynv = mese, pew = scorrere) € la
presenza di un quadro clinico caratterizzato da crampi dolorosi di origine uterina, durante
o prima del periodo mestruale (Tridenti & Vezzani, 2019). Un dolore mestruale limitato e
modesto e fisiologico almeno per la meta delle donne (Ferrari & Frigerio, 2004).
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Solitamente appare 6-12 mesi dopo la prima mestruazione (chiamata anche menarca),
mentre I'88% delle ragazze ha il primo dolore entro i primi due anni successivi al menarca
(Zhou & Wang, 2018).

Il dolore puod essere di varie forme (crampiforme, costante e lancinante) e puo situarsi al
basso addome, nella zona lombare e irradiarsi alle gambe. Altri sintomi associati al dolore
possono essere: nausea, vomito (occasionalmente), stipsi o diarrea, insonnia, cefalea,
pollachiuria; essi possono anche influenzare negativamente I'umore apportando un
disagio emotivo (lacovides et al., 2015; Pinkerton, 2020).

2.1.2 Classificazione ed eziopatologia
Nella classificazione medica si possono distinguere due quadri clinici principali di
dismenorrea (Pinkerton, 2020; Tridenti & Vezzani, 2019):

- la dismenorrea primaria: definita come la presenza di dolori mestruali in assenza
di patologie del pavimento pelvico;

- la dismenorrea secondaria: definita come la presenza di dolori mestruali insorti a
causa di patologie della pelvi, di varia natura e origine (endometriosi, adenomiosi
uterina, fibromi, malformazioni congenite, cisti e tumori ovarici, psicopatologie,
storia di abuso sessuale, mutilazioni genitali, dispositivi intrauterini, ecc.).

Sebbene non vi sia un’eziologia appurata e definitiva della dismenorrea primaria,
esistono diverse ipotesi ancora da indagare (Zhou & Wang, 2018): anormalita cerebrale,
espressione genetica, metabolismo e iperalgesia.

L’anormalita cerebrale € stata riscontrata in uno studio randomized controlled trial (RCT)
del 2009 di Tu et al. in cui sono stati messi a paragone due gruppi di donne — un gruppo
con dismenorrea primaria e un altro con pazienti sane - sottoposti a due scansioni
tomografiche ad emissione di positroni. Nel gruppo con dismenorrea primaria si e
riscontrata un’attivita maggiore nelle regioni prefrontali/orbitofrontali e nel nucleo ventrale
posteriore del talamo, mentre si & riscontrata un’attivita ridotta nelle regioni sensomotorie
dell’emisfero sinistro (regioni implicate nell’elaborazione del dolore) durante il dolore
mestruale. Cido mostra che la rappresentazione cerebrale del dolore mestruale differisce
da quella viscerale acuta e da altri tipi di dolore, e che, in una donna con dismenorrea
primaria, si riscontra un’anormale metabolismo cerebrale. Inoltre, nel corso degli ultimi
anni, sono stati effettuati degli studi utilizzando le neuroimmagini di risonanza magnetica
funzionale, che hanno dimostrato cambiamenti della struttura e della connettivita a livello
cerebrale nelle donne con dismenorrea (Zhou & Wang, 2018).

Un’altra causa possibile di dismenorrea potrebbe riguardare invece i geni: vi sono diversi
studi, tra cui quello di Tsigkou et al. (2015), che suggeriscono che la dismenorrea possa
essere ereditabile.

Secondo lo studio pubblicato da Dawood (1987) la dismenorrea primaria € invece
generata da un’alterazione metabolica, per cui la produzione intra-uterina di
prostaglandine (PG) risulta essere in eccesso nel momento in cui la membrana
dell’endometrio si sfalda. Si & visto che vi & una proporzionalita diretta rispetto alla
guantita di PG rilasciate e la gravita della sintomatologia (Dawood, 2006, citato in
lacovides et al., 2015). Lo sfaldamento della mucosa dell’endometrio € infatti indotto da
sostanze ad azione vasocostrittiva, come le PG e le endoteline, con la collaborazione
dell’azione di cellule inflammatorie e dei loro mediatori, che generano un incendio
biochimico e microscopico che causa appunto la mestruazione (Ferrari & Frigerio, 2004).
Cio che produce il dolore, non ¢ lo sfaldamento dell’endometrio, bensi la contrazione dei
vasi sanguigni e del miometrio che porta ad ischemia (Yang et al., 2015). Il rialzo delle
PG non e 'unico disturbo metabolico che gli studi hanno osservato; anche altre sostanze

3



come l'ossitocina, la vasopressina, l'estradiolo e I'ormone follicolo-stimolante (FSH)
potrebbero essere coinvolte (Liedman et al., 2008).

Come ultima possibile causa vi &, invece, un’iperalgesia. Per iperalgesia si intende
un’aumentata sensibilita al dolore da parte di donne che soffrono di dismenorrea primaria,
che pud avvenire durante tutto il ciclo mestruale (anche nella fase indolore del ciclo)
(Zhou & Wang, 2018). La dismenorrea primaria € inclusa tra le sindromi caratterizzate da
un aumentata sensibilita al dolore, indotta da meccanismi interni al sistema nervoso
centrale (SNC), senza che vi sia realmente un danno tissutale, infiammazione o lesione
del SNC (lacovides et al., 2015). Ma secondo lacovides et al. (2015) ancora non e chiaro
se una maggior sensibilita al dolore sia la causa scatenante o l'effetto del dolore
mestruale.

2.1.3 Epidemiologia

Sebbene sia difficile determinare una cifra accurata di prevalenza di dismenorrea
primaria a causa della varieta dei criteri diagnostici e della natura soggettiva dei sintomi,
la presenza di dolori crampiformi durante le mestruazioni, in assenza di patologia del
sistema riproduttivo femminile associata, a livello mondiale é stimata tra il 50% e il 91%
delle donne (Hillen et al., 1999; Kho & Shields, 2020). Secondo una revisione sistematica
e una meta-analisi su 38 studi, a cui hanno partecipato 21'573 giovani donne di vari
Paesi, si e visto che i fattori principali che incidono sulla stima di prevalenza e di
segnalazione di dismenorrea, sono probabilmente I'area geografica e/o il gruppo culturale
in cui viene svolto lo studio, condizionati anche da fattori sociali, culturali e/o biologici
(Armour et al., 2019).

Tra le studentesse universitarie la dismenorrea prevale al 60% in India, al 64% in Nigeria
e Messico, al 93% a Taiwan, al 52% in Georgia e dal 46% all’80% in Turchia (Armour et
al., 2019). Per quanto riguarda la realta svizzera, & stata condotta nel 2011 un’indagine
trasversale su 3340 giovani donne di eta compresa tra i 16 e i 20 anni, in cui € emerso
che I'86.6% soffrisse di dismenorrea e che il 12.4% soffrisse di dismenorrea severa,
mentre il 74.2% di dismenorrea moderata (Narring et al., 2011). A livello ticinese non ho
trovato invece alcun tipo di studio epidemiologico in letteratura.

In letteratura, oltre agli studi che indagano sulla mera e propria prevalenza di dismenorrea
all'interno di un’area geografica, di cui molteplici studi si adoperano di universita presenti
sul territorio prestabilito, si riscontrano indagini sulla prevalenza di assenteismo
scolastico e/o lavorativo come conseguenza a tale disturbo. Secondo un dato pubblicato
su un articolo da Muse (1990) negli Stati Uniti d’America I'assenteismo da parte di donne
che soffrono di dismenorrea primaria, € stato tradotto e valutato intorno alle 150-180
milioni di ore lavorative in un anno. In Italia, secondo uno studio del 2014, su 250 ragazze
trai 14 ei20 anni, il 12% ha dichiarato di assentarsi da scuola/lavoro ogni mese (Zannoni
et al., 2014). Mentre in Francia, secondo uno studio del 2022, su 953 ragazze tra i 15-19
anni, il 43.3% ha riportato di assentarsi da scuola a causa della dismenorrea (Hadjou et
al., 2022). In Svizzera e emerso nello studio di Narring et al., (2011), che tra le ragazze
che soffrivano di dismenorrea grave, il 47.8% ha dichiarato di rimanere a casa, mentre il
66.5% di ridurre I'attivita sportiva e il 55.3% di sentirsi limitata nelle attivita sociali e
scolastiche/professionali.

| risultati di tali studi fanno presupporre che oltre all'osservazione della problematica della
dismenorrea che incide sul benessere psico-fisico, &€ importante osservare anche come
a livello sociale, scolastico e lavorativo abbia un impatto non indifferente.

Nonostante piu della meta delle donne abbia sperimentato tale esperienza dolorosa, a
livello sociale e culturale vi & un’idea intrinseca, per cui il ciclo mestruale doloroso viene
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considerato “normale”. Le ragazze, infatti, spesso considerano i sintomi associati come
una risposta ovvia e inevitabile, rafforzandone inconsapevolmente anch’esse lo stigma.
Tale fenomeno di accettazione implicita potrebbe essere uno dei motivi per il quale la
dismenorrea & spesso sotto-diagnosticata e per cui le ragazze non ricevono né un aiuto
professionale, né un trattamento sufficientemente adeguati (Kho & Shields, 2020; Zhou
& Wang, 2018).

2.1.4 Fattori di rischio e fattori protettivi

| fattori di rischio che possono condurre all’insorgenza della dismenorrea, ma che non
sono specifici per la dismenorrea primaria, includono: eta piu precoce al menarca,
aumento del flusso mestruale, consumo di alcol e tabacco, status socioeconomico basso,
indice di massa corporea piu elevato, depressione, stress e anamnesi positiva famigliare
di dismenorrea (Ju et al., 2014; Zhou & Wang, 2018).

Mentre, tra i fattori protettivi, sembrano esserci un’alimentazione ricca di frutta, verdure,
pesce e latticini, e il parto (Bajalan et al., 2019). Nei risultati di uno studio, € mostrato
come le nullipare che soffrivano di dismenorrea primaria fossero ’'80.6%, mentre in
seguito al parto questo valore fosse sceso al 28.1%, constatando dunque che la gravita
del dolore dismenorroico puo diminuire dopo il parto (Firouzi et al., 2019). Un altro fattore
protettivo & 'aumentare dell’eta che sembra apportare una diminuzione della gravita dei
sintomi, benché alcune donne possano comunque sperimentare sintomi invariati o
peggiori nel tempo (Weissman et al., 2004).

2.1.5 Diagnosi
Per effettuare la diagnosi di dismenorrea primaria non € necessario avere una
specializzazione nel dolore pelvico. Sono sufficienti una buona anamnesi su storia
medica, famigliare, psicosociale e ginecologica, incluse le mestruazioni e la sessualita,
un esame obiettivo e un’interpretazione dei reperti e degli esami che mirano ad escludere
patologie sottostanti o una gravidanza (Kho & Shields, 2020; Pinkerton, 2020).

Allinterno della Figura LT Symptoms suggesting
2.1. e osservabile quanto JCHEHLEWAELELELGTE secondary cause
siano importanti i SINtOMI,  « symptom onset > 6 months, = Dyschezia
in correlazione all’'unita di g:‘n"; ;*}‘1 f:gz";:;;;”i‘;a;?;e . gyepareuma
. . * Pain starti ' hou = Cyclic hematochezia

tempo, al flne. di POter  orattimeof bleeding | s Kdeprianatitial blésding
giungere alla diagnosi di  *Pain stopping before or with conclusion » Progressively worsening
di . . of bleeding dysmenorthea

|smenorr§a pri ma”a: = Midline pain; can radiate to back or thighs » Noncyclic pelvic pain
Vengono inoltre mostrati = Pain characteristics are consistent and predictable | , Onset with menarche
dei Sintomi, che SSEEOR Ce e e T = Unilateral pain
SUgngiSCOﬂO la = Abnormal bleeding
possibilita di essere stati
scaten ati d a cause Gastrointestinal: nausea, vomiting, diarrhea

dari Neurologic: headaches, dizziness

secondarie, non i
correlabili alla Fatigue
dismenorrea primaria e Poox sieep quality

che ~ vanno  dunque gjgyra 2.1. Diagnosis of Dysmenorrhea (Shields & Kho,
indagati ulteriormente. 2021)

Vi é poi una sintomatologia condivisa, aspecifica, che potrebbe nascondere una diagnosi
sottostante di dismenorrea primaria, o altre cause.



2.1.6 Terapia
| trattamenti che possono essere adoperati per migliorare la condizione di dismenorrea
primaria sono molteplici, farmacologici e non.
Tra quelli farmacologici risultano (Ciebiera 2021; Pinkerton, 2020; Proctor et al., 2002):
- FANS;
- contraccettivi ormonali;
- antispasmodici.

Mentre tra quelli “alternativi” ossia appartenenti alla branca della medicina
complementare e/o non farmacologici troviamo (Ciebiera 2021; Pinkerton, 2020; Proctor
et al., 2002):

- stimolazione nervosa elettrica transcutanea ad alta frequenza (TENS);

- agopuntura;

- tujna (terapia tradizionale cinese);

- fitoterapici;

- aromaterapia,

- omeopatia;

- uso di erbe, spezie o radici come: la Qixuehe (erba cinese), la camomilla, il

finocchio, I'achillea millefolium, la cannella e lo zenzero;

- esercizio fisico regolare;

- alimentazione ricca di sali minerali, vitamine e omega 3;

- integratori alimentari (calcio, magnesio, zinco, vitamina D, vitamina E, vitamina K);

- termoterapia (con l'utilizzo di borse dell’acqua calda).

Per quanto vi siano numerosi trattamenti a disposizione, soprattutto di quelli non
farmacologici, non vi e chiarezza su quali siano realmente efficaci e adeguati. La
mancanza di informazioni univoche e una scarsa sensibilizzazione al tema, implica un
maggior rischio che la donna si affidi a terapie inadatte “fai da te”, o assuma farmaci
senza essersi dapprima consultata con un medico, rischiando anche di procrastinare il
disturbo. Secondo vari studi, il trattamento maggiormente utilizzato € I'assunzione di
FANS, che non sempre apporta dei benefici: circa il 18% delle donne con dismenorrea
non risponde al trattamento con tali farmaci (Oladosu et al., 2018). Vi € dunque la
necessita di sensibilizzare e informare, per non lasciare le donne che soffrono di
dismenorrea primaria abbandonate a sé stesse.

Opererd una revisione della letteratura per approfondirne e discuterne I'efficacia della
pillola anticoncezionale.

2.1.7 Prognosi

La dismenorrea primaria ha un impatto sistemico sulla donna che ne soffre, riducendo la
sua qualita di vita e influenzando negativamente I'umore e il sonno durante il ciclo
mestruale (lacovides et al.,, 2015). Un problema che evidenzia I'ampio impatto
multifattoriale della dismenorrea & che, senza delle opzioni valide di terapie, a lungo
andare si genera una maggiore sensibilita al dolore, che pud aumentare la suscettibilita
ad altre condizioni di dolore cronico in eta avanzata - la dismenorrea € un fattore di rischio
per la fiboromialgia (lacovides et al., 2015; Zhou & Wang, 2018). Piu in particolare, si
rischia una maggior eccitabilita dei neuroni di proiezione nocicettiva agli input che
provengono da siti inflammati, danneggiati o da altri input convergenti, che si traduce in
un’ipersensibilita al dolore, che si manifesta anche al di fuori della fase dolorosa delle
mestruazioni (lacovides et al., 2015).



2.1.8 Prevenzione: ruolo infermieristico

Uno dei ruoli infermieristici descritto sul profilo di competenze dell'infermiere SUP, un
documento elaborato su mandato della Conferenza svizzera dei Rettori delle Scuole
universitarie, & quello di health advocate, tradotto in “promotore della salute” (Scuola
universitaria professionale della Svizzera italiana, 2011). L'infermiere ha infatti il compito
e la responsabilita di adottare approcci utili a promuovere la salute e un ambiente sano,
e di educare i pazienti e i loro famigliari al fine di prendere decisioni informate. Tale ruolo
attivo € infatti parte fondamentale dell’assistenza infermieristica (Norton, 1998). Anche in
accordo con la Carta di Ottawa il processo di promuovere la salute fa si di aver maggior
controllo sui determinanti della salute e di migliorare la qualita della vita (Eriksson &
Lindstrom, 2008). Il processo di promuovere la salute implica anche l'azione di
prevenzione dalle malattie e di protezione, attraverso interventi attivi e mirati per limitare
i rischi e le complicazioni (Eriksson & Lindstrom, 2008). Un ulteriore obiettivo nella
promozione della salute € quello di migliorare la percezione di salute, del benessere e
della qualita della vita, ed & cid che mi preme trasmettere a tutte quelle donne che
pensano che soffrire di dolori mestruali rappresenti la normalita (Eriksson & Lindstrom,
2008). E attraverso le convinzioni di una donna, influenzate dalla cultura, religione,
famiglia e dagli amici e partner sessuali, che si determina la sua volonta di segnalare la
dismenorrea e di aspettarsi o di accettare un trattamento (Durain, 2004).

Nel concreto, il ruolo dell’operatore sanitario € quello di valutare 'adolescente o la
giovane adulta attraverso la raccolta dati, domandando informazioni sull’eta del menarca,
sul modello mestruale e sull'insorgenza di crampi mestruali (Harel, 2006). E importante
inoltre chiedere informazioni su questioni come: storia familiare di disturbi mestruali,
attivita sessuale, storia di abuso, contraccezione, storia di malattie sessualmente
trasmissibili e perdite vaginali (Harel, 2006). Due ulteriori aspetti da indagare sono se la
paziente stia gia adottando un trattamento farmacologico e/o non farmacologico, per
poter rivedere insieme al medico le opzioni e il suo desiderio di trattamento, e il suo
rendimento scolastico e/o lavorativo (Harel, 2006).

Al termine della raccolta dati, utile nel raggiungere una diagnosi, € molto rilevante
illustrare la fisiopatologia della dismenorrea, accogliendo le preoccupazioni e
rispondendo alle domande inerenti al ciclo mestruale delle pazienti (Harel, 2006). E
grazie all’esplorazione del tema che si aiutano le ragazze a considerare in modo positivo
la loro aspettativa sulle cure ginecologiche (Durain, 2004). L’American College of
Obstetricians and Gynecologists, un’organizzazione di medici che fornisce assistenza
sanitaria di qualita senza scopo di lucro alle donne, incoraggia a condividere fonti di
informazioni accurate ancor prima che le ragazze abbiano il menarca (Durain, 2004).
Successivamente dovrebbero essere fornite alcune informazioni sui fattori di rischio,
come il fumo di sigaretta, e sui fattori protettivi, come il consumo di acidi grassi polinsaturi
omega-3 contenuti in determinati tipi di pesci (salmone, tonno, sgombro, arringa), che
possono aiutare nell’apportare beneficio (Harel, 2006).

Uno strumento utile alla valutazione del sintomo del dolore e alla sua tempistica, in
relazione alle mestruazioni, € il metodo mnemonico “OLDCART” (Durain, 2004).
L’acronimo & spiegato come segue (Durain, 2004):
e O = Onset of the pain; is it related to the menses? (L’inizio del dolore & legato alle
mestruazioni?)
La classica dismenorrea comincia intorno al momento in cui compare il flusso
mestruale e pud aumentare durante I'espulsione dei coaguli.
e L = Location of the pain (Posizione del dolore).



La dismenorrea il piu delle volte e localizzata a livello pelvico e puo essere
accompagnata da un dolore lombare o nella parte superiore delle gambe.

e D = Duration of the pain (Durata del dolore).

La dismenorrea cessa con la fine del flusso mestruale.

e C = Characteristics of the pain (Caratteristiche del dolore).

La dismenorrea viene spesso descritta come una pressione pelvica, crampi,
pesantezza o dolore sordo.

e A = Aggravating factors associated with the pain. There are any particular
activities, habirs, or circumstances associated with the pain? (Fattori aggravanti
associati al dolore. Sono presenti attivita abitudini o circostanze particolare in
associazione al dolore?)

La dismenorrea aumenta con il flusso mestruale e con I'espulsione di coaguli di
sangue. Inoltre, la funzione intestinale potrebbe influenzare il dolore, mentre
I'attivita sessuale potrebbe anche aggravarlo.

e R = Relieving factors associated with the pain (Fattori di sollievo associati al
dolore).

L’attivita sessuale e/o 'orgasmo possono alleviare la dismenorrea. L’'esercizio
fisico, il massaggio, i bagni caldi e I'applicazione di calore nell’area addominale,
pelvica o lombare, possono alleviare la dismenorrea.

e T =Treatment used to reduce the pain and the success or failure of the treatment
(Trattamento utilizzato per ridurre il dolore e il successo o il fallimento del
trattamento).

Le vie di auto-trattamento sono piuttosto diversificate e dovrebbero essere
esplorate (adeguamenti stile di vita, dieta, integratori alimentari, erbe, rimedi
omeopatici, farmaci da banco e da prescrizione).

L’educazione alla salute ha subito un’evoluzione nel corso degli anni. Fa infatti parte della
tradizione da diverso tempo nel contesto della sanita pubblica (Eriksson & Lindstrom,
2008). E necessario che I'operatore sanitario supporti e coinvolga la paziente, cosi da
rendere il suo ruolo attivo, con I'obiettivo che possa scegliere in modo consapevole cio
che apporta benessere e migliora la sua qualita di vita (Eriksson & Lindstrom, 2008). Piu
il processo decisionale su un trattamento e condiviso, migliore sara I'aderenza (Allen,
2022). E dunque utile consigliare a una donna di tenere un diario sul suo ciclo mestruale,
prendendo in considerazione la sua esperienza, il dolore e le sensazioni associate, cosi
da tenerne traccia e aver maggior chiarezza su cio che accade al suo corpo (Durain,
2004).

2.2 Pillola anticoncezionale

“La pillola” & il termine spesso utilizzato per intendere la pillola per la contraccezione
orale. Di fatto, & importante realizzare che si tratta di una pillola, o meglio di un farmaco
a uso orale. Ci sono vari tipi di pillole disponibili sul mercato, che si differenziano
prevalentemente per il contenuto di ormoni e/o per la modalita di somministrazione. In
maniera generica, il meccanismo di azione che accumuna la maggior parte delle pillole
anticoncezionali, € quello di impedire alle ovaie di rilasciare gli ovuli e di addensare |l
muco cervicale, grazie al rilascio di ormoni (Bedsider, n.d.).



2.2.1 Tipi di pillole anticoncezionali
Le pillole di solo progestinico (POP) sono
meglio conosciute come “mini pillole”. Non
contengono estrogeni e sono un‘opzione per le
persone che non possono o che preferiscono McLaughlin, 2019).
non usare la contraccezione contenente
estrogeni. | principali progestinici disponibili ormane follicolo Ormone
come POP sono il noretindrone e il Smolents '
drospirenone (Bedsider, n.d.; Kaunitz, 2022b).
Le pillole contenenti noretindrone vengono
somministrate in confezioni da 28 pillole attive.
Di conseguenza, la formulazione POP di
noretindrone viene assunta continuamente,

Figura 2.2. Cambiamenti durante
il ciclo mestruale (Knudtson &
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ormonale, seguite da quattro compresse inerti
(Kaunitz, 2022b).

I meccanismo d’azione di tutte le POP ¢é quello
di ridurre la quantita di muco cervicale, ma di
aumentarne la viscosita, cosi da ostacolare lo
sperma nel raggiungimento del canale
cervicale e della cavita endometriale (Kaunitz,
2022b).

Piu nel dettaglio, I'azione del noretindrone o
noretisterone € quella di ispessire il muco
cervicale per inibire la migrazione degli
spermatozoi, sopprimere l'ovulazione (ma che
non € costantemente soppressa e circa la meta

delle consumatrici prosegue a ovulare), ridurre | Faefolicone | | Fase luteale ]
i picchi dell’ormone follicolo-stimolante (FSH) e

dell'ormone luteinizzante (LH) presenti durante

circa la meta del ciclo degli ormoni ipofisari, 123%5% 7% "% 7 "0 2 2a 25 27
come si vede nella Figura 2.2., rallentare il sunElelEe

moto dell’'uovo nelle tube di Falloppio, rendere Ciclo endometriale

piu  sottle I'endometrio inibendo la
proliferazione e riducendo la perdita di sangue. Il drospirenone ha invece un effetto
completo sulla soppressione dell’'ovulazione (Kaunitz, 2022b).
Gli effetti collaterali piu comuni delle POP sono (Kaunitz, 2022b):
- un maggior sanguinamento e spotting non programmati e alterazioni (irregolarita)
delle mestruazioni;
- un’aumentata probabilita di sviluppare cisti ovariche follicolari;
- un’esacerbazione dell'acne;
- un aumento di peso, che perd non e stato rilevato come significativo;
- un aumento della frequenza del mal di testa, che pero e poco probabile.

Altri effetti collaterali meno comuni sono (Kaunitz, 2022b):
- uno scarso impatto sul metabolismo dei carboidrati;



- un effetto protettivo sulla densita ossea e stato rilevato in seguito ad assunzione
dell’ormone presente nelle POP, ma gli studi disponibili hanno incluso unicamente
donne che allattavano;

- un’influenza sullumore & ancora da indagare, poiché sono presenti dati
contrastanti.

| rischi relativi all’assunzione delle POP non implicano complicazioni gravi (Kaunitz,
2022b):
- rischio cardiovascolare ridotto, rispetto alluso di contraccettivi contenenti
estrogeni;
- rischio di ictus, infarto del miocardio o tromboembolismo venoso, non & stato
identificato un aumento statisticamente comprovato;
- rischio di gravidanza ectopica e intrauterina & ridotto con I'assunzione delle POP;
- rischio di cancro al seno é tuttora in fase di studio, poiché ad oggi i dati disponibili
sono inadeguati. Le POP risultano essere protettive nello sviluppo del cancro
al’endometrio.
Per quanto non siano ancora disponibili degli studi che confrontino I'efficacia del
noretindrone e del drospirenone nelle POP, si ipotizza che le POP di drospirenone
possano essere piu efficaci, vista la dose maggiore di ormone contenente al suo interno
(Kaunitz, 2022b).
In riferimento alla dismenorrea, i metodi a base di solo progestinico, inducendo atrofia
endometriale, causano una riduzione del dolore e un conseguente sollievo dalla
dismenorrea. Benché gli studi supportino il trattamento con POP per i pazienti che
soffrono di dismenorrea secondaria correlata a endometriosi, nel trattamento della
dismenorrea primaria la sua efficacia € ancora indubbio, a differenza dei contraccettivi
estroprogestinici (Smith & Kaunitz, 2022).

La contraccezione ormonale combinata estroprogestinica (CHC) o pillola contraccettiva
orale combinata estroprogestinica (COC) contiene una combinazione di ormoni estrogeni
e progestinici. In particolare, contengono una componente di estrogeno e una di
progestinico (che puo variare a dipendenza della pillola). Nel corso degli anni le
formulazioni di estrogeni hanno subito un’evoluzione, partendo da un alto dosaggio (150
Mg), fino ad arrivare a dosi molto basse (10 e 20 ug) (Roe et al., 2022). Vengono definiti
COC a basso dosaggio le formulazioni che contengono <50 pg di etinilestradiolo. Questi
ultimi sono i principali COC che vengono dispensati, poiché sono una valida scelta per la
stragrande maggioranza delle donne, visto che sono ritenuti affidabili e sicuri (Allen,
2022). Vengono chiamati COC monofasici, quando la formulazione di ormoni e la
medesima per tutto il mese. Mentre vengono definiti COC multifasici quando cambia la
concentrazione di ormoni durante il mese (Frances, 2022).

Le modalitd di somministrazione sono due: a uso ciclico o a uso continuo. Per
somministrazione a uso ciclico s’intende che vi € una pillola attiva (contenente ormoni)
che viene assunta quotidianamente per 21-24 giorni, e una pillola inattiva (placebo) che
viene assunta quotidianamente per 4-7 giorni. Durante il periodo di sospensione si
permette cosi la mestruazione. In alcuni prodotti la pillola placebo contiene una dose
molto piccola di etinilestradiolo, ed e quindi considerata solo parzialmente inattiva. Mentre
in altri prodotti il placebo contiene acido folico. Si definisce invece somministrazione a
uso ciclico prolungato quando il periodo di assunzione della pillola attiva raggiunge gli 84
giorni, a cui seguono pillole placebo per 7 giorni (Frances, 2022).

Per somministrazione a uso continuo s’intende un’assunzione della pillola attiva ogni
giorno, senza l'assunzione di pillole placebo (Frances, 2022). A dipendenza della
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sospensione, congruente all’assunzione del placebo, si determina I'emorragia, che pud
essere mensile, trimestrale o annuale (Allen, 2022).

In riferimento al meccanismo d’azione dei CHC, il principale effetto mediato sia dalla
componente progestinica che da quella estrogenica, € quello di sopprimere I'ovulazione
attraverso l'inibizione dell’ormone di rilascio delle gonadotropine dall’ipotalamo, nonché
I'inibizione di LH interrompendone il picco (che avviene appena prima dell’ovulazione) e
I'inibizione del FSH. Rispetto all’'ultimo effetto appena descritto, € I'estrogeno che ha la
capacita di sopprimere FSH e prevenire la follicologenesi, ovvero la maturazione del
follicolo, ed é altrettanto sua la capacita di stabilizzare la maturazione dell’endometrio, al
fine di regolarne il sanguinamento. La capacita del progestinico e quella di rendere meno
confortevole I'endometrio, per diminuire la possibilita dellimpianto dell’ovulo. Ulteriori
capacita del progestinico sono l'ispessimento del muco cervicale, al fine di rendere piu
difficile la penetrazione dello sperma, e una compromissione della normale motilita delle
tube e della peristalsi (Allen, 2022).

Per quanto riguarda gli effetti collaterali dell’'uso di COC vi sono (Roe et al., 2022):

- un aumento di peso che pero non risulta essere significativo, né in aumento, né in
perdita;

- un cambiamento dell’lumore & stato rilevato in maniera minima con I'utilizzo dei
COC con 35 pug o meno di etinilestradiolo, a differenza delle formulazioni
estrogeniche piu vecchie che contenevano 50 pg o piu;

- un impatto negativo sulla libido, vista la soppressione degli androgeni ovarici, €
stato osservato in alcuni studi. Ma per la maggior parte delle donne l'uso di CHC
non comporta un impatto significativo sulla funzione sessuale;

- il ritorno alla fertilita in seguito a interruzione del COC puo essere ritardato, ma
I’effetto & limitato ai primi mesi;

- il sanguinamento non programmato & l'effetto collaterale piu comune, che si
verifica precocemente durante il primo ciclo di utilizzo del COC e migliora nei cicli
successivi.

- L’amenorrea pu0 essere intenzionale in seguito ad assunzione di dosaggio di CHC
in regimi continui o estesi. Ma puo anche verificarsi non volutamente con schemi
ciclici di 21/7 o 24/7. Inoltre, puo verificarsi in quelle formulazioni che contengono
bassi livelli di etinilestradiolo o dopo interruzione dei COC, anche se cio non é
indotta dall’'uso di COC.

Di seguito vengono esposti i rischi relativi ad assunzione di COC (Roe et al., 2022):

- rischio di un lieve aumento pressorio, entro pero un intervallo normale. Con le
nuove formulazioni di COC & perd insolita linsorgenza di un’ipertensione
conclamata;

- rischio maggiore (da tre a cinque volte) di sviluppare il tromboembolismo venoso
in seguito ad assunzione di COC (di tutti i tipi);

- rischio di infarto del miocardio e ictus sono ormai rari, grazie alla modificazione
della formulazione dei COC con riduzione del contenuto di estrogeni, rispetto alle
vecchie formulazioni che avevano concentrazioni piu elevate;

- rischio di avere un effetto negativo sul metabolismo dei lipidi e dei carboidrati,
anche se non in modo clinicamente significativo;

- rischio di sviluppare un cancro al seno e alla cervice uterina € aumentato con I'uso
di COC, ma l'associazione scompare entro due o cinque anni dall’interruzione. |
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COC sono risultati invece protettivi contro i tumori dell’endometrio, dell’ovaio e del
colon-retto.

Il trattamento con COC porta sollievo dalla dismenorrea perché diminuisce la frequenza
e il volume delle mestruazioni (Kaunitz, 2022a). Cid avviene perché l'azione dei
progestinici sintetici, contenuti nella formulazione della pillola, sopprimono I'ovulazione e
inducono un assottigliamento dell’endometrio nel tempo. Piu & sottile 'endometrio, meno
contiene acido arachidonico. Quest'ultimo rappresenta il substrato per la maggior parte
della sintesi delle prostaglandine, che essendo in minor quantita, determina una
diminuzione delle contrazioni uterine e un conseguente calo della dismenorrea (Smith &
Kaunitz, 2022).

3. Metodologia dellaricerca

3.1 La ricerca in ambito infermieristico
Attraverso il seguente sottocapitolo si vuole evidenziare quanto sia fondamentale nelle
cure infermieristiche saper valutare e comprendere I'importanza della ricerca nella
professione. Conoscenze di metodologia della ricerca sono un prerequisito per svolgere
al meglio il ruolo infermieristico.
La ricerca infermieristica ha lo scopo di rispondere a domande e risolvere problematiche,
attraverso I'utilizzo di metodi ben disciplinati. Produce evidenze affidabili che sono utili
sia ai professionisti infermieri, permettendo di definire linee guida aggiornate, sia alle
persone assistite, visto un conseguente incremento della qualita delle cure, della salute
e della vita (Polit & Beck, 2010).
Il ruolo dell'infermiere e quello di assumersi la responsabilita di adottare /'Evidence Based
Nursing (EBN), come processo per mezzo cui giungere a decisioni cliniche utilizzando le
migliori ricerche disponibili (Polit & Beck, 2010).
L’infermiera britannica Florence Nightingale (Firenze, 12 maggio 1820 — Londra, 13
agosto 1910) e stata una pioniera del’EBN; una disciplina che e stata introdotta alla
professione infermieristica solo alla fine degli anni '90. Quest’ultima riduce quindi al
minimo il divario tra teoria e pratica all'interno della disciplina infermieristica (International
Council of Nurses, 2012, citato in Mackey & Bassendowski, 2017).
Il metodo di ricerca che mi ha permesso di strutturare lo studio e di raccogliere e
analizzare le informazioni utili a rispondere alla mia domanda di ricerca, € la revisione
sistematica di letteratura.

3.2 Revisione sistematica della letteratura
Con il termine di revisione della letteratura si intende una fase del processo di ricerca in
cui viene svolta un’analisi sistematica e critica della letteratura accademica — che
coinvolge sia la letteratura scientifica basata sui dati (ricerca), che la letteratura
concettuale (teorica) - che riguarda un dato tema (LoBiondo-Wood & Haber, 2004).
Lo scopo complessivo e principale della revisione della letteratura & far emergere una
conoscenza che aiuti a stabilire cio che si conosce, da cio che invece e ancora oscuro,
al fine di apportare le basi per uno studio valido (LoBiondo-Wood & Haber, 2004).
In primo luogo, questa modalita di ricerca permette di avere un’idea della conoscenza di
tipo concettuale e teorica rispetto a un particolare concetto, a un argomento o a una
situazione clinica che desta delle problematiche.
In secondo luogo, permette di ottenere conoscenze ulteriori rispetto a un possibile
sviluppo, alla conferma o al perfezionamento delle teorie.
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In terzo luogo, permette di sollevare dubbi o quesiti rispetto alla disciplina sottoposta in
analisi, cosi da stimolare una maggior ricerca futura.

In quarto luogo, da modo di proporre conoscenze e riferimenti aggiornati per gli studenti
in formazione.

In ultimo, consente di far emergere quali risultati supportano I'EBN o di scoprirne di nuovi
che apporterebbero cambiamenti nella pratica (LoBiondo-Wood & Haber, 2004).

La revisione di letteratura viene effettuata grazie al reperimento di articoli scientifici
usando banche dati elettroniche o attraverso le tradizionali fonti di stampa; cio pero non
e sufficiente, poiché tali articoli vanno valutati criticamente e poi sintetizzati (LoBiondo-
Wood & Haber, 2004). La valutazione critica viene svolta con obiettivita e imparzialita
rispetto ai punti di forza e ai limiti dello studio. Le principali linee guida per la critica di un
report, mirano ad indagare: definizione del problema e dello scopo, revisione della
letteratura e struttura teorica (relazione tra variabili), ipotesi o0 domanda/e di ricerca,
campione, disegno del progetto di ricerca, validita interna, validita esterna, approccio alla
ricerca, metodi, problemi etico-legali, strumenti, affidabilita e validita, analisi dei dati,
conclusioni, implicazioni e raccomandazioni e applicazione e utilizzo per la pratica
infermieristica (LoBiondo-Wood & Haber, 2004).

La revisione di letteratura viene considerata studio secondario perché si avvale di
analizzare prevalentemente studi di tipo primario. Per fonte primaria si intendono quegli
articoli che raccolgono dati diretti, ottenuti grazie alla conduzione di una ricerca o grazie
allo sviluppo di una teoria. Per fonti secondarie, invece, si intendono quegli articoli che
spesso sono una replica, un riassunto o un’analisi critica degli studi primari, effettuati da
autori diversi (LoBiondo-Wood & Haber, 2004).

Esistono diverse tipologie di revisioni, come ad esempio la revisione narrativa, la scoping
review e la revisione sistematica. Quest’ultima, € una revisione esaustiva della letteratura
scientifica inerente a un quesito preciso, che include I'elaborazione di una metodologia
scientifica standardizzata per ridurre al minimo i bias (Bertozzi, 2019). E importante
avvalersi di una valutazione critica delle fonti primarie, per far si che questa sia completa
e pertinente (LoBiondo-Wood & Haber, 2004). Talvolta si possono utilizzare pero anche
le fonti secondarie, quando per esempio, si ha bisogno una visione piu amplia e diversa
della problematica presa in causa, oppure nel raro caso in cui le fonti primarie sono
irreperibili (LoBiondo-Wood & Haber, 2004).

La revisione narrativa risponde invece a domande molto ampie, che indagano per fornire
una conoscenza generica e di base delllargomento scelto, descrivendola in modo
gualitativo. Inoltre, il rischio di distorsione € piu elevato, poiché sono gli autori stessi che,
a dipendenza dei criteri di inclusione ed esclusione scelti in base a criteri soggettivi,
selezionano le fonti e gli articoli da includere nella revisione narrativa (Bertozzi, 2019).
La scoping review ha invece lo scopo di sintetizzare le evidenze della ricerca e di
raggruppare la letteratura per un determinato argomento di interesse, al fine di fornire
una sorta di “mappa” che permetta di avere una chiara indicazione sulla quantita di studi
disponibili (Bertozzi, 2019).

Le peculiarita metodologiche che implica 'elaborazione di una revisione, e piu in
particolare una revisione sistematica, sono le seguenti (Bertozzi, 2019; Porritt et al.,
2014):
v' formulazione e individuazione di un quesito di ricerca o di un obiettivo di revisione.
Il problema clinico viene trasformato in quesito attraverso il metodo PICO;
v sviluppo del protocollo, in cui & descritta ogni fase del processo di revisione, ove
e presente la definizione dei criteri di inclusione ed esclusione;
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v identificazione degli studi attraverso I'esecuzione di una ricerca completa della
letteratura,

v selezione degli studi e valutazione critica della qualita metodologica degli studi
inclusi tramite strumenti standardizzati;

v sintesi dei dati in cui i risultati sono sintetizzati in modo descrittivo e tramite una
meta-analisi (quando appropriato), al fine di fornire una stima quantitativa o
qualitativa dell’effetto di un intervento;

v’ discutere delle similitudini e delle ragioni di discordanza tra i risultati analizzati dei
diversi studi ed esposizione delle conclusioni. Cio permette di capire se studi futuri
possano modificare le affermazioni esposte e se hanno solidita.

3.2.1 Svolgimento della ricerca

La formulazione del “PICQO”, che ho esposto nel capitolo introduttivo, & indispensabile per
poter strutturare un quesito di ricerca chiaro e preciso, al fine di determinarne I'ampiezza
e poter effettuare una ricerca di articoli piu mirata (Lazzari et al., 2015). Il metodo é
composto da quattro elementi: la popolazione, il paziente o il problema (P), l'intervento
(1), il confronto (C) e I'esito o misura dell’'outcome (O) (Lazzari et al., 2015).
Per delimitare ulteriormente la ricerca, ho stabilito dei criteri di inclusione ed esclusione,
che sono altresi utili per rendere riproducibile la ricerca portando a conclusioni simili (Polit
& Tatano Beck, 2014):

e criteri di inclusione

- donne di eta 2 14 anni;

- disegno di ricerca: studi di primo livello e studi RCT;

- anno di pubblicazione: ultimi 10 anni (dal 2011 al 2021);

- focus dell’articolo inerente alla dismenorrea primaria;

- articoli con accesso al testo completo;

- lingue: studi in inglese e italiano.

e criteri di esclusione

- focus dell’articolo inerente a dismenorrea secondaria ed endometriosi;
- disegno di ricerca: revisioni di letteratura;

- articoli a pagamento.

Per rispondere alla domanda di ricerca e per l'elaborazione della mia revisione
sistematica di letteratura, ho considerato studi primari, ricercati da marzo a maggio 2022,
consultando banche dati come PubMed e CINAHL Complete (Ebsco). In seguito, ho
estrapolato delle parole chiave e ho impostato degli operatori booleani per restringere e/o
ampliare la ricerca (Polit & Tatano Beck, 2014). Gli articoli che ho selezionato sono stati
unicamente articoli in lingua inglese, utilizzando parole chiave come: “dysmenorrhea”,
‘primary  dysmenorrhea,” “secondary dysmenorrhea”, “oral contraceptives”,
“contraceptive pill”, “hormone treatment” e “endometriosis”. Mentre gli operatori booleani
che ho utilizzato sono stati “AND” e “NOT”, senza impiegare I'operatore booleano “OR”.
Dopo vari tentativi, le stringhe di ricerca che ho utilizzato per reperire gli articoli sono
state:

e primary dysmenorrhea AND oral contraceptives NOT endometriosis

e primary dysmenorrhea AND estradiol NOT endometriosis

¢ dysmenorrhea AND oral contraceptive NOT endometriosis

| risultati ottenuti da entrambe le banche dati, in seguito all'inserimento delle stringhe di
ricerca, hanno portato a 90 articoli, che ho selezionato inizialmente in base al titolo,
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escludendone 58. Successivamente alla lettura degli abstract, ho escluso altri 22 articoli,
perché non rispettavano i criteri di inclusione ed esclusione. Dei rimanenti 10 articoli ho
effettuato la lettura completa, esaminandoli per verificarne la pertinenza. Raccogliendo
maggiori informazioni inerenti agli articoli e avendo un’idea piu chiara sull’appropriatezza
rispetto al mio lavoro di tesi, ho potuto selezionare 6 articoli, escludendone dunque 4. |
motivi che mi hanno portata a non includerli nella revisione sistematica sono stati i
seguenti: un articolo era a pagamento, un altro affrontava lo studio sull’anello
anticoncezionale intravaginale e due articoli facevano parte di una poster session.

| sei articoli scelti sono stati i seguenti:

Harada et al., 2011;

Dmitrovic et al., 2012;

Strowitzki et al., 2012;

Petraglia et al., 2014,

Harada & Momoeda, 2016;

Osuga et al., 2020.

oUukhwNE

In un secondo tempo, ho riassunto le informazioni degli studi primari in tabelle (visibili nel
capitolo degli allegati numero 12.1), in modo da mettere in evidenza gli aspetti piu
importanti utili poi per I'esposizione dei risultati, e facilitarne il confronto tra di loro nella
discussione.
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Uno strumento che aiuta a rendere esplicito e piu chiaro il processo che ha portato alla
selezione degli articoli della seguente revisione sistematica, é il diagramma di flusso,
presente nella Figura 3.1., costituito da tre fasi (Maraolo, 2021). La prima fase
corrisponde a quella dell’“identificazione” in cui, tramite i database, i registri, i siti web e
altre fonti, si identificano gli studi. La fase successiva e quella dello “screening”, che
consiste nella lettura di titolo e abstract di ciascuna risorsa trovata e in seguito
nell’osservazione dei criteri di inclusione ed esclusione, per una prima selezione degli
studi di interesse (Maraolo, 2021; Pellegrini & Marsili, 2021). Infine, vi e la fase di
“‘inclusione”, dove dgli articoli che hanno superato le fasi di screening vengono letti
interamente e inclusi nella revisione sistematica (Pellegrini & Marsili, 2021).

Ogni simbolo utilizzato nel diagramma ha un significato che identifica una fase del
percorso logico (Bonola & Forno, n.d.; De Petris & Cova, 2010).

Figura 3.1. Diagramma di flusso.

| Identificazione degli studi tramite banche dati |

Records identificati da Records identificati da
PubMed: 36 CINAHL: 54

NS

90

Records esclusi:
58

32

‘ Reports esclusi:

l 22

L 4

10
‘ Reports esclusi: 4
.| = A pagamento =1
" s Poster=2
* Contraccettivo
intravaginale = 1
5]
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3.2.2 Metodo d’analisi dei dati

Come espresso precedentemente, nell’effettuare una revisione sistematica & importante
valutare i bias o il rischio di bias di ciascuno studio incluso.
Ma che cos’e un bias? Un bias e definito come un errore sistematico che porta il risultato
ad essere deviato dalla verita. Cio significa che l'effetto di un intervento pud essere
sovrastimato o sottostimato. A dipendenza della grandezza del bias, le distorsioni
possono essere piccole e banali, mentre in altri casi possono essere sostanziali. Un bias
ha un significato diverso dal termine di “imprecisione”. Un bias & un errore sistematico,
ovvero un errore che si ripresenterebbe nel momento in cui uno studio venisse replicato.
Mentre il termine di “imprecisione” si riferisce all’errore casuale e, dunque, se il medesimo
studio dovesse venire replicato, I'imprecisione porterebbe a effetti differenti. E inoltre
importante considerare che la valutazione della qualita metodologica e la valutazione del
rischio di pregiudizio, hanno focus differenti. Per quanto uno studio possa essere
eseguito secondo i piu alti standard possibili, potrebbe avere comunque un rischio di bias
rilevante (Higgins et al., 2017).
Gli strumenti utili a valutare il rischio di bias sono diversificati. Seppur tra questi vi sia
I'utilizzo di scale, si viene messi in guardia sull’utilizzo di queste ultime dalle prove
empiriche emergenti e dai fondamenti teorici. In simil modo, anche le checklist sono usate
meno frequentemente e potenzialmente potrebbero riportare le stesse problematiche
delle scale (Liberati et al., 2009). Uno strumento considerato valido dalle prove empiriche,
per la sua influenza polarizzante sulle stime dell’efficacia di un intervento in studi
randomizzati, € il “Cochrane risk of bias tool” di Higgins & Altman, (2008). Non si tratta
né di una scala, né di una checklist, e piuttosto una valutazione critica che si effettua
separatamente per ciascun dominio (Higgins et al., 2017). Si compone di sette items
(Higgins et al., 2017):

1. generazione della sequenza;

2. occultamento dell’allocazione;

3. oscuramento/accecamento dei partecipanti e del personale (fornitori di assistenza
e i valutatori dei risultati);
oscuramento/accecamento della valutazione dei risultati;
dati incompleti sui risultati;
segnalazione selettiva dei risultati;
(opzionale) altre fonti di bias.

No oA

Per “generazione della sequenza” s'intende un processo in cui viene utilizzato un metodo
casuale (sistemi computerizzati, tavole di numeri random, ecc.) per generare la lista di
randomizzazione. Cio permette di ottenere delle differenze sistematiche tra le
caratteristiche di base dei gruppi che vengono confrontati. Se realizzata con successo,
quest’ultima previene i bias di selezione nell’assegnazione degli interventi ai partecipanti.
Un ulteriore processo e quello di nascondere/occultare la sequenza di assegnazione,
utilizzando sequenze casuali e quindi non prevedibili. Alcuni revisori confondono
'occultamento della sequenza di allocazione con |'accecamento degli interventi
assegnati nel corso dello studio. Piu nello specifico, I'occultamento della sequenza cerca
di prevenire i pregiudizi che possono incorrere durante 'assegnazione dell’intervento
(Higgins et al., 2017).

L’’accecamento dei partecipanti e del personale” cerca di prevenire dunque i pregiudizi
e le distorsioni in seguito al’assegnazione dell’intervento. E importante che negli studi
venga esplicitato chi & soggetto ad accecamento, poiché il termine “doppio cieco” e
troppo ampio (Higgins et al., 2017).
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Con “accecamento della valutazione dell’esito” s’intende la quantita di informazioni fornite
all'interno di uno studio, utili a rendere ciechi i valutatori degli outcomes. Le valutazioni
possono essere fatte dai partecipanti, dagli operatori sanitari o da valutatori indipendenti.
Se le persone che determinano le misurazioni degli outcomes fossero a conoscenza
dell'assegnazione dell'intervento, cid potrebbe portare alla presenza di bias nelle
valutazioni. Secondo alcuni studi sono risultati maggiormente distorti gli esiti piu
soggettivi (come il dolore, i giorni con influenza, ecc.) rispetto a quelli oggettivi (Wood,
2008 & Savovic, 2012, citato in Higgins et al., 2017). Inoltre, anche quando si utilizzano
esami clinici o esami a immagini in cui la valutazione viene espletata dall’osservatore,
puo esserci un rischio di bias considerevolmente alto se la valutazione del risultato € stata
influenzata dalla conoscenza dell’'intervento ricevuto (Higgins et al., 2017).

Quando vi & una mancanza di dati sull’esito o “dati incompleti sui risultati” il rischio & che
ci possano essere errori nella stima dell’effetto dell’intervento. Alcune ragioni per cui vi
pud essere un insufficiente numero di dati sull’esito, sono (Higgins et al., 2017):

1. il ritiro di alcuni partecipanti dallo studio (abbandono) o quando alcuni dati non
possono essere individuati (perdita al follow-up);

2. i partecipanti non aderiscono a una visita in studio in cui avrebbero dovuto essere
misurati i risultati;

3. i partecipanti aderiscono a una visita di studio, ma non forniscono dati rilevanti;

4. alcuni dati o registrazioni di informazioni vengono perse o non sono disponibili;

5. i partecipanti, per esempio a causa di decesso, non possono piu sperimentare i
risultati.

E possibile essere sicuri che non ci siano distorsioni causate alla mancanza di dati sugli
esiti solamente quando:

e I'esito € misurato in tutti i partecipanti;

e la percentuale di dati sui risultati mancanti e sufficientemente bassa da rendere
gualsiasi distorsione troppo piccola per essere considerata rilevante;

e le analisi di sensibilitd confermano che i valori plausibili, rilevati dalla mancanza
dei dati degli outcomes, non potrebbero fare alcuna differenza importante per
I'effetto dell'intervento stimato.

Rispetto invece alla “segnalazione selettiva dei risultati’, possono insorgere dei bias
perché l'esito riportato & stato selezionato (in base alla sua direzione, magnitudine o
significativita statistica) tra piu stime dell’effetto dell’intervento, calcolate dagli autori dello
studio. E importante quindi recuperare le intenzioni pre-specificate per ogni studio, cosi
da poter identificare eventuali misure di esito o analisi che sono state omesse 0 aggiunte
al rapporto finale sui risultati (Higgins et al., 2017).

Nella pratica vi € una grande difficolta nel misurare i dati degli esiti di tutti i partecipanti.
Pertanto, spesso pud essere fatta un’ipotesi sui valori mancanti dell’esito. L’ “analisi
Intention To Treat (ITT)” fa parte del dominio dei bias causati da deviazioni dagli interventi
previsti. E un elemento che indica I'effetto dell’assegnazione agli interventi al basale,
indipendentemente dal fatto che gli interventi siano stati ricevuti come previsto, ed € il
metodo meno distorto per stimare gli effetti dell’'intervento in studi randomizzati (Higgins
et al., 2017). Il rischio di bias pud essere presente anche quando un’analisi & descritta
come ITT, ma spesso nasconde dei bias se viene descritto come “Intention To Treat
modificate” (Higgins et al., 2019).

Al fine di inserire i possibili rischi di distorsione presenti negli articoli che ho incluso nella
revisione, ho utilizzato e modificato una tabella creata da Higgins et al., (2017) e
riprodotta per ciascun articolo; come si evince a partire dalla Tabella 3.1., fino alla
Tabella 3.6. Come indicato precedentemente, i 7 items rappresentanti i domini in cui
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possibile individuare dei bias, sono inseriti nelle tabelle, in cui, come settimo item, ho
inserito la presenza, all’interno degli articoli, di un’esecuzione di un’analisi ITT.

Tabella 3.1. Tabella "Rischio di distorsione" di Harada et al., (2011)

Dominio

Giudizio

Supporto al giudizio

Generazione di sequenze
casuali (bias di selezione)

Basso rischio.

Citazione: "La randomizzazione € stata eseguita dalla
societa farmaceutica (Nobelpharma Co) utilizzando il
metodo del blocco permutato”.

Commento: Probabilmente fatto.

Occultamento
ldell'allocazione (bias di
selezione)

Basso rischio.

Citazione: "L'occultamento dell'allocazione é stato
eseguito centralmente dall'azienda e non e stato
interrotto fino a quando tutti i dati non sono stati
raccolti".

Commento: Probabilmente fatto.

Accecamento dei
Ipartecipanti e del personale
(prestazioni distorte)

Basso rischio.

Citazione: “doppio cieco; sia i pazienti che i medici
sono stati accecati riguardo al farmaco”.

Commento: Probabilmente fatto.

Jtrattati (distorsione da attrito)

Accecamento della Alto rischio. Citazione: "doppio cieco".

yrxlutazmne dell'esito (bias di Commento: Probabilmente fatto, ma la misurazione

[rilevamento) dell’esito del dolore & soggettiva in piu variabili e scale
(scala di valutazione verbale (VRS), scala analogica
visiva (VAS)).

Dati sugli esiti incompleti Alto rischio. 9/58 assenti dal gruppo di studio, 2/57 assenti dal

gruppo controllo.

Segnalazione selettiva dei
Irisultati (reporting bias)

Basso rischio.

3 scale di valutazione elencate in Valutazione dello
studio, vengono riportate in modo completo nei risultati
(statisticamente significativi).

Altre fonti di bias

Alto rischio.

Non fornite indicazioni sufficienti per I'esecuzione di
un’analisi Intention To Treat.

Tabella 3.2. Tabella "Rischio di distorsione™ di Dmitrovic et al., (2012)

Dominio

Giudizio

Supporto al giudizio

Generazione di sequenze
fcasuali (bias di selezione)

Basso rischio.

Citazione: " | pazienti sono stati randomizzati (...) sulla
base di una tabella di randomizzazione con
dimensione del blocco di quattro conosciuta solo dal
biostatistico".

Commento: Probabilmente fatto.

Occultamento
Idell'allocazione (bias di
selezione)

Basso rischio.

Citazione: "L’elenco di randomizzazione é stato inviato
alla farmacia di ricerca certificata in Croazia (Magdis,
Sveta Nedjelja), che ha sovraincapsulato I'OCP per
accecare il trattamento e quindi lo ha inviato al sito di
ricerca”.

Commento: Probabilmente fatto.

Accecamento dei
Ipartecipanti e del personale
(prestazioni distorte)

Basso rischio.

Citazione: “doppio cieco; sia i partecipanti che gli
operatori sanitari nello studio erano ciechi rispetto al
trattamento”.

Commento: Probabilmente fatto.
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IAccecamento della Alto rischio. Citazione: "doppio cieco".
valutazione dell'esito (bias di

. Commento: Probabilmente fatto, ma la misurazione
[rilevamento)

dell’esito del dolore & soggettiva in piu variabili e scale
(intensita dell’emorragia, VAS, MMDQ).

Dati sugli esiti incompleti Alto rischio. 4/19 assenti dal gruppo di studio, 5/19 assenti dal
Jtrattati (distorsione da attrito) gruppo controllo.

Segnalazione selettiva dei Basso rischio. 2 scale di valutazione e 1 formulario elencati in Visite
[risultati (reporting bias) di studio, vengono riportate in modo completo (con
risultati statisticamente non significativi).

Altre fonti di bias Alto rischio. L’esecuzione di un’analisi Intention To Treat & stata
dichiaratamente modificata all’inizio dello studio.

Tabella 3.3. Tabella "Rischio di distorsione" di Strowitzki et al., (2012)

Dominio Giudizio Supporto al giudizio

Generazione di sequenze Basso rischio. Citazione: "Elenco di randomizzazione generato dal

fcasuali (bias di selezione) computer, utilizzando blocchi di randomizzazione di
quattro ".

Commento: Probabilmente fatto.

Occultamento Alto rischio. Citazione: " | blocchi sono stati assegnati a centri di
ldell'allocazione (bias di studio. All'interno di ciascun centro I'assegnazione di
selezione) un numero di randomizzazione é stata legata in

maniera cronologicamente crescente alla sequenza di
arrivo dei pazienti al centro di studio”.

Commento: Probabilmente fatto.

Accecamento dei Alto rischio. Citazione: “in aperto”.
Ipartecipanti e del personale

o Commento: Probabilmente fatto.
(prestazioni distorte)

Accecamento della Alto rischio. Citazione: "in aperto".
valutazione dell'esito (bias di

. Commento: Probabilmente fatto.
Irilevamento)

Dati sugli esiti incompleti Basso rischio. 9/119 assenti dal gruppo di studio, 12/112 assenti dal
Jtrattati (distorsione da attrito) gruppo di controllo.

Segnalazione selettiva dei Basso rischio. 3 scale di valutazione e 1 formulario elencati in
Irisultati (reporting bias) Studiare le variabili, vengono riportate in modo
completo (con risultati statisticamente significativi).

Altre fonti di bias Basso rischio. L’esecuzione di un’analisi Intention To Treat e stata
esposta in maniera molto chiara.

Tabella 3.4. Tabella "Rischio di distorsione" di Petraglia et al., (2014)

Dominio Giudizio Supporto al giudizio

Generazione di sequenze Basso rischio. Citazione: " Le donne sono state assegnate in modo
Jcasuali (bias di selezione) casuale ai 2 trattamenti in un rapporto 1:1 tramite un
elenco di randomizzazione centralizzato generato dal
computer fornito dallo sponsor ".

Commento: Probabilmente fatto.
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Occultamento Alto rischio.
dell'allocazione (bias di
selezione)

Citazione: " Il farmaco in studio & stato assegnato in
blocchi tramite un sistema di risposta vocale interattivo
secondo I'elenco di randomizzazione; i numeri di
randomizzazione sono stati assegnati in ordine
crescente in base alla sequenza di arrivo dei pazienti
al centro di studio”.

Commento: Probabilmente fatto.

Accecamento dei Basso rischio.
Ipartecipanti e del personale
(prestazioni distorte)

Citazione: “doppio cieco; sia i pazienti che gli
investigatori sono rimasti ciechi rispetto al farmaco
assegnato.”.

Commento: Probabilmente fatto.

Accecamento della Alto rischio.
valutazione dell'esito (bias di
[rilevamento)

Citazione: "doppio cieco".

Commento: Probabilmente fatto, ma la misurazione
dell’esito del dolore & soggettiva in piu variabili e scale
(scala 4-punti, Clinical Global Impression scale,
General Health and Well-Being Questionnaire Short
Form 36 version 1)

Dati sugli esiti incompleti Alto rischio.
Jtrattati (distorsione da attrito)

36/253 assenti dal gruppo di studio, 45/254 assenti dal
gruppo di controllo.

Segnalazione selettiva dei Alto rischio.
Irisultati (reporting bias)

3 scale di valutazione e 3 formulari elencati in Materiali
e metodi, vengono riportati in modo incompleto.

Altre fonti di bias Basso rischio.

L’esecuzione di un’analisi Intention To Treat & stata
esposta in maniera molto chiara.

Tabella 3.5. Tabella "Rischio di distorsione" di Harada & Momoeda, (2016)

Dominio Giudizio

Supporto al giudizio

Generazione di sequenze Basso rischio.
fcasuali (bias di selezione)

Citazione: " | pazienti sono stati assegnati utilizzando il
metodo del blocco permutato ".

Commento: Probabilmente fatto, poiché é stato
esplicitato che la societa farmaceutica si € occupata
della randomizzazione (Nobelpharma Co).

Ipartecipanti e del personale
(prestazioni distorte)

Occultamento Basso rischio. Citazione: "L'occultamento dell'allocazione € stato
ldell'allocazione (bias di eseguito centralmente dall'azienda e non é stato
selezione) interrotto fino a quando tutti i dati non sono stati
raccolti".
Commento: Probabilmente fatto.
Accecamento dei Basso rischio. Citazione: “doppio cieco; sia i soggetti che i medici

erano ciechi sul tipo di farmaco.”.
Commento: Probabilmente fatto.

Accecamento della Alto rischio.
valutazione dell'esito (bias di
[rilevamento)

Citazione: "doppio cieco".

Commento: Probabilmente fatto, ma la misurazione
dell’esito del dolore & soggettiva in piu variabili e scale
(diario personale, VRS, VAS).

Dati sugli esiti incompleti Basso rischio.
Jtrattati (distorsione da attrito)

5/110 assenti dal gruppo di studio, 1/54 assenti dal
gruppo di controllo.
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Segnalazione selettiva dei Alto rischio. 3 scale di valutazione elencate in Valutazione dello

risultati (reporting bias) studio, vengono riportate in modo incompleto (con
risultati statisticamente non significativi).

Altre fonti di bias Alto rischio. Non fornite indicazioni sufficienti per 'esecuzione di

un’analisi Intention To Treat.

Tabella 3.6. Tabella "Rischio di distorsione" di Osuga et al., (2020)

Dominio

Giudizio

Supporto al giudizio

Generazione di sequenze
casuali (bias di selezione)

Basso rischio.

Citazione: " | pazienti sono stati assegnati utilizzando il
metodo del blocco permutato ".

Commento: Probabilmente fatto.

Occultamento
ldell'allocazione (bias di
selezione)

Basso rischio.

Citazione: " Fino a quando tutti i dati non sono stati
fissati, un responsabile indipendente
dell'assegnazione del farmaco in studio ha controllato
in modo appropriato la tabella di assegnazione del
farmaco in studio”.

Commento: Probabilmente fatto.

Accecamento dei

Rischio non

Citazione: “doppio cieco; (...) garantire che i

valutazione dell'esito (bias di
frilevamento)

Ipartecipanti e del personale chiaro. ricercatori, lo sponsor e i soggetti fossero in cieco

(prestazioni distorte) rispetto al trattamento in studio assegnato”.
Mantenendo pero in aperto il trattamento con un
gruppo dei gruppi controllo (farmaco di riferimento).
Commento: Probabilmente fatto.

Accecamento della Alto rischio. Citazione: "doppio cieco".

Commento: Probabilmente fatto, ma la misurazione
dell’esito del dolore & soggettiva in piu variabili e scale
(diario personale, VRS, VAS).

Dati sugli esiti incompleti
Jtrattati (distorsione da attrito)

Basso rischio.

18/146 assenti dal gruppo di studio, 2/93 assenti dal
gruppo di controllo.

Segnalazione selettiva dei
Irisultati (reporting bias)

Basso rischio.

3 scale di valutazione elencate in Endpoint di efficacia,
sicurezza e farmacologia clinica, vengono riportate in
modo completo (con risultati statisticamente
significativi).

Altre fonti di bias

Basso rischio.

L’esecuzione di un’analisi Intention To Treat & stata
esposta in maniera molto chiara.
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All'interno della Figura 3.2.,
che ho reperito in Higgins et
al., (2017) e che ho
successivamente modificato e
adattato alla mia revisione di
letteratura, € rappresentato un
riepilogo del rischio di bias,
per ciascun dominio e per
ciascun articolo. Il simbolo “+”
rappresenta un rischio di bias
basso, mentre il simbolo “-*
rappresenta un rischio di bias
alto. Il simbolo con
rappresentato il “?”, significa
che il rischio di bias non e
chiaro.

Generazicne di sequenze casuali
Accecamento dei partecipanti e del perscnale
Segnalazicne selettiva dei risultati

Oeccultamento dell'allocazione

Dmitrovic et al.,

. Accecamento della valutazione
. Dati sugli esiti incompleti trattati
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Figura 3.2. Figura riepilogativa del “Rischio di bias”

3.3 Le interviste

Utilizzando tre interviste come strumento di lavoro per arricchire il mio lavoro di bachelor,
ho fatto capo alla ricerca qualitativa. Quest’'ultima viene considerata come un disegno
flessibile, poiché necessita di piu strategie combinate di raccolta dei dati. In questo tipo
di ricerca & proprio il ricercatore che, attraverso il colloquio o I'osservazione, estrapola i
dati (Polit & Tatano Beck, 2014).

Negli studi qualitativi il campionamento & spesso di dimensioni ridotte ed & non-
probabilistico. Cio significa che e il ricercatore che riflette su chi puo rappresentare una
fonte di dati per il lavoro di studio (Polit & Tatano Beck, 2014). Le persone a cui ho
sottoposto l'intervista sono state: un medico specialista in ginecologia e ostetricia e due
insegnanti di scuola media ticinesi. Per quanto si tratti di un campionario esiguo e che
non ha dunque valenza scientifica, ho voluto comunque procedere nell'inserimento delle
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interviste all'interno del mio lavoro. Introdurre, seppur approssimativamente, il lettore al
tema della sensibilizzazione rispetto alla dismenorrea primaria nella nostra piccola realta
ticinese, € stato il mio intento.

A differenza dell’indagine di tipo quantitativa, in quella qualitativa I'intervista avviene in
modo discorsivo, lasciando spazio di risposta all’intervistato. Motivo per cui, durante la
raccolta dei dati e di fondamentale importanza sospendere il giudizio e mantenere un
atteggiamento rispettoso nei confronti del partecipante (Polit & Tatano Beck, 2014). Per
raccogliere i dati, ho utilizzato il metodo delle interviste semi strutturate, creando le
domande da sottoporre all’intervistato anticipatamente al momento dell’intervista, senza
pero usare uno schema di intervista gia validato. Questo tipo di intervista € utile quando
il ricercatore vuole indagare su vari tipi di argomenti, mantenendo una struttura che guidi
l'intervista, ma che permetta flessibilita nello scambio, al fine di raccogliere opinioni e
commenti aggiuntivi (Polit & Tatano Beck, 2014). Le domande che ho costruito sono
domande di tipo descrittivo e di tipo strutturale. Le domande di tipo descrittivo permettono
all'intervistato di esprimere le proprie rappresentazioni, la propria esperienza, rispetto alla
realta delloggetto dell’intervista. Mentre le domande di tipo strutturale servono per
comprendere come l'intervistato organizza le proprie conoscenze, idee ed emozioni (De
Luca, 2020).

In riferimento alla questione etica, tutti i governi di ciascun Paese sostengono e
promuovono la ricerca rispettando i principi etici, al fine di garantire una tutela dei
partecipanti allo studio. Tre dei principi etici fondamentali sono infatti la beneficienza, il
rispetto della dignita umana e la giustizia (Polit & Tatano Beck, 2014). Ho dunque
sottoposto un consenso informato ai partecipanti con lo scopo di tutelarli.

Ho mandato a ciascun partecipante l'intervista, cosi che avrebbero potuto visionarla
anticipatamente, spiegando loro che avrebbe occupato un tempo massimo di 40 minuti.
In seguito alla loro conferma di disponibilita nella partecipazione, ho sottoposto |l
consenso informato, che in successione alla firma ha dato il “via” all'intervista. L’intervista
posta al medico ginecologo e a un’insegnante delle scuole medie e stata svolta
accordando un incontro. Solamente il medico mi ha permesso di registrare l'intervista e
di trascriverla in seguito. E stato invece accordato con I'insegnante che avrei trascritto le
risposte in maniera simultanea alla conversazione. Per quanto riguarda la terza ed ultima
intervista sottoposta a un’altra insegnante di scuola media, mi € stata ritornata in formato
pdf gia completa delle risposte.

4. Descrizione degli studi

4.1 Disegno e obiettivi
In questa revisione sistematica di letteratura sono stati inclusi sei articoli RCT, con
I'obiettivo di determinare I'efficacia e la sicurezza delle pillole contraccettive orali
(Dmitrovic et al., 2012; Harada et al., 2011; Harada & Momoeda, 2016; Osuga et al.,
2020; Petraglia et al., 2014; Strowitzki et al., 2012). Le caratteristiche chiave degli studi
appena citati sono sintetizzate nelle tabelle 12.1. e 12.2. inserite nel capitolo degli allegati
numero 12.1.

4.2 Caratteristiche delle partecipanti
Tutti gli studi sono stati condotti con pazienti adolescenti e adulte. L’eta delle partecipanti
agli studi era di 214 anni. Cinque studi coinvolgevano pazienti con dismenorrea primaria
di grado definito da moderato a grave (Dmitrovic et al., 2012; Harada et al., 2011; Harada
& Momoeda, 2016; Osuga et al., 2020; Strowitzki et al., 2012), mentre un solo studio non
ha specificato il grado di severita della dismenorrea (Petraglia et al., 2014).
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4.3 Luogo di studio
Gli studi inclusi provenivano da un’ampia varieta di Paesi. Uno studio é stato condotto in
un unico centro in Croazia (Dmitrovic et al., 2012), tre studi sono stati condotti in piu centri
in Giappone (Harada et al., 2011; Harada & Momoeda, 2016; Osuga et al., 2020), mentre
due studi sono stati effettuati includendo molteplici centri in nazioni diversificate come
Germania, Regno Unito (Strowitzki et al., 2012) e Canada, Cile, Germania, Italia, Filippine
e Stati Uniti (Petraglia et al., 2014).

4.4 Tipi di intervento
Dei sei studi RCT, tre comparavano l'efficacia tra una COC a regime continuo verso un
regime ciclico (Dmitrovic et al., 2012; Petraglia et al., 2014; Strowitzki et al., 2012). Due
studi valutavano I'efficacia e la sicurezza di un COC a bassissimo dosaggio di estrogeni
verso un placebo (Harada et al., 2011; Harada & Momoeda, 2016). Mentre uno studio ha
valutato I'efficacia, la sicurezza e la dose clinicamente raccomandata di una POP verso
il placebo ed etinilestradiolo/drospirenone (EE/DRSP) (Osuga et al., 2020).

4.5 Tipi di composti utilizzati
Sono stati utilizzati vari tipi di composti estrogeno/progestinici in cinque studi (Dmitrovic
et al.,, 2012; Harada et al.,, 2011; Harada & Momoeda, 2016; Petraglia et al., 2014;
Strowitzki et al., 2012). Mentre solo in uno studio, all’interno del gruppo di studio, € stata
analizzata I'efficacia di un progestinico (Osuga et al., 2020).
In un primo articolo che ha affrontato le COC come intervento nel gruppo di studio
(Harada et al., 2011), e stato utilizzato etinilestradiolo 35 pug e 1 mg di noretisterone, un
progestinico di prima generazione (Monti et al., n.d.). In un secondo studio (Dmitrovic et
al., 2012) e stato utilizzato etinilestradiolo 20 ug a basse dosi, con gestodene 0,075 mg
un progestinico di terza generazione (Kaunitz, 2022b). In un terzo studio sui COC
(Strowitzki et al., 2012), si € utilizzato etinilestradiolo 20 pug a basse dosi con drospirenone
3 mg, un progestinico di quarta generazione (Larivée et al., 2017). In un quarto studio
(Petraglia et al., 2014) hanno utilizzato estradiolo valerato ad alte dosi (1-3 mg) associato
a dienogest (DNG), un progestinico di quarta generazione, confrontato con
etinilestradiolo ad alte dosi (2-3 mg) piu levonorgestrel, un progestinico di seconda
generazione (Andres et al., 2015; Kaunitz, 2022b). Nel quinto ed ultimo articolo sui COC
(Harada & Momoeda, 2016) si e utilizzato etinilestradiolo 20 pg a basse dosi, in
associazione a noretisterone.
Nell’articolo trattasi I'efficacia della POP (Osuga et al., 2020) si e analizzato il DNG 0,5-2
mg.

4.6 Durata del trattamento
Due studi dei sei RCT hanno avuto una durata di 3 cicli mestruali, pari all'incirca a 3 mesi
(Osuga et al., 2020; Petraglia et al., 2014). Altri due studi hanno avuto una durata di 4
cicli mestruali, pari all'incirca a 4 mesi (Harada et al., 2011; Harada & Momoeda, 2016)
mentre gli ultimi due studi avevano una durata pari o superiore ai 5 cicli, pari all’incirca a
5/6 mesi (Dmitrovic et al., 2012; Strowitzki et al., 2012).

4.7 Selezione del campionario
Tutti e sei gli studi hanno incluso un certo numero di donne con dismenorrea primaria.
Solo uno studio tra i sei ha incluso anche donne con dismenorrea secondaria, tuttavia e
stato possibile separare le informazioni e i dati (Harada & Momoeda, 2016).
Cinque degli studi hanno fatto tentativi espliciti per escludere la patologia pelvica come
causa di dismenorrea, sottoponendo esami clinici o pelvici (Dmitrovic et al., 2012; Harada
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et al., 2011; Harada & Momoeda, 2016; Osuga et al., 2020; Petraglia et al., 2014). Un
solo studio ha incluso pochissime informazioni su in che modo la dismenorrea fosse
valutata, non includendo informazioni sull’eventuale esecuzione di esami pelvici
(Strowitzki et al., 2012). Mentre uno studio ha specificato in maniera minuziosa ed
esausitva i criteri di inclusione ed esclusione (Osuga et al., 2020). Anche altri studi hanno
espresso quali fossero altri criteri di esclusione, tra cui I'utilizzo di contraccettivi ormonali
e/o di farmaci che avrebbero interferito con la farmacocinetica dell’OCP, controindicazioni
alluso di OCP, sottostante patologia pelvica, gravidanza pianificata o sospetta,
trattamento medico o chirurgico della dismenorrea, indice di massa corporea >32,
consumo di >15 sigarette al giorno, anemia, emicrania con aurea, depressione, pazienti
arruolati in altri studi.

4.8 Gravita di dismenorrea

Un solo studio ha incluso donne con qualsiasi livello di gravita di dismenorrea, o un livello
di gravita non specificato (Petraglia et al., 2014). Gli altri cinque studi hanno dichiarato il
livello di gravita della dismenorrea da moderato a grave che sarebbe stato incluso e in
che modo l'avrebbero definito. Nello studio di Strowitzki et al., 2012, la dismenorrea
moderata é stata definita come la richiesta di analgesici con conseguente significativo
sollievo dal dolore all'assunzione, nonché la presenza di sintomi che interferiscono con
le attivita quotidiane/lavorative. La dismenorrea grave e stata definita come la richiesta di
analgesici e un sollievo incoerente all’assunzione, nonché disagio che ha portato a
un’incapacita lavorativa o di svolgere attivita abituali. Lo studio di Harada et al., 2011, ha
definito la dismenorrea moderata o grave quella con un punteggio di dismenorrea totale
tra i 3-6, valutando il dolore sulla base della limitata capacita di lavorare e della necessita
di analgesici. In ugual modo é stata considerata negli studi di Harada & Momoeda, 2016,
e di Osuga et al.,, 2020. Tale strumento e stato tratto da una scala del dolore,
originariamente sviluppata da Biberoglu & Behrman 1981 e Andersch & Milsom 1982, e
in seguito modificata. In ultimo, nello studio di Dimitrovic et al., 2012, il grado da moderato
a grave di dismenorrea € stato calcolato in seguito alla visita di screening, in cui alle
pazienti e stato chiesto di definire il dolore che stavano provando negli ultimi tre cicli su
una scala presentata come: nessuno, lieve, moderato, o grave.

4.9 Caratteristiche demografiche e basali delle donne in studio

Ciascuno studio ha fornito alcuni dati sulla comparabilita al basale dei gruppi di
intervento. | fattori principali implicati sono stati: eta, altezza, peso corporeo, indice di
massa corporea, etnia, fumo, consumo di alcolici, punteggio totale del dolore
dismenorroico basale, durata del periodo di screening pretrattamento, parita di
gravidanze, eta del menarca, eta del primo dolore mestruale, durata del ciclo mestruale
e del periodo mestruale, pressione sistolica/diastolica, profilo del fegato, profilo lipidico,
profilo renale, esame emocromocitometrico, parametri ecografici.

4.10 Variabili e scale di misurazione
Risultati primari:

1. Miglioramento del dolore misurato con scala 4-punti (Petraglia et al., 2014), scala
VAS (Dmitrovic et al., 2012; Harada et al., 2011; Harada & Momoeda, 2016;
Osuga et al., 2020), scala VRS (Harada et al., 2011; Harada & Momoeda, 2016;
Osuga et al., 2020; Strowitzki et al., 2012), score di dismenorrea totale (score del
grado di dismenorrea calcolato tramite VAS, sommato allo score della necessita
di analgesici calcolato tramite VRS) (Harada et al., 2011; Harada & Momoeda,
2016; Osuga et al., 2020), Moos Mestrual Disorder Questionnaires (MMDQ)
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(Dmitrovic et al., 2012), Clinical Global Impression scale (Petraglia et al., 2014;
Strowitzki et al., 2012) e General Health and Well-Being Questionnaire Short Form
36 version 1 (SF-36vl) (Petraglia et al., 2014);

2. Effetti collaterali negativi del trattamento (incidenza e tipo di effetti avversi) misurati
in ciascuno studio.

Risultati secondari:
1. Limitazione o interferenza della dismenorrea con [Iattivita quotidiana o
lavorativa (Harada et al., 2011; Harada & Momoeda, 2016; Osuga et al., 2020;
Petraglia et al., 2014; Strowitzki et al., 2012);
2. Necessita di analgesici come terapia aggiuntiva al trattamento (Harada et al.,
2011; Harada & Momoeda, 2016; Osuga et al., 2020; Petraglia et al., 2014;
Strowitzki et al., 2012).
Tutti e sei gli studi hanno valutato come esito primario il sollievo dal dolore dismenorroico.
Gli studi di Harada et al., 2011, Harada & Momoeda, 2016 e Osuga et al., 2020 hanno
constatato la variazione tra pretrattamento e fine trattamento del punteggio totale di
dismenorrea (0-6), definito sommando il punteggio originato dalla valutazione del dolore
rispetto alla capacita di lavorare (0-3) e il punteggio sulla necessita di analgesici (0-3),
entrambi valutati secondo VRS.
Dmitrovic et al., 2012 come esito primario ha misurato la variazione rispetto al basale
dellintensita del dolore tramite VAS. Come esito secondario tale misurazione é stata
valutata anche negli studi di Harada et al., 2011, Harada & Momoeda, 2016 e Osuga et
al., 2020.
Gli studi di Strowitzki et al., 2012 e Petraglia et al., 2014 hanno misurato invece il numero
di giorni con dismenorrea confrontati tra pre e fine trattamento, grazie all’utilizzo, da parte
delle pazienti, di un diario personale.

Tutti e sei gli studi hanno valutato gli effetti avversi e in cinque studi I'insorgenza di questi
ultimi ha causato un ritiro prematuro dallo studio (Dmitrovic et al., 2012; Harada &
Momoeda, 2016; Osuga et al., 2020; Petraglia et al., 2014; Strowitzki et al., 2012). L’uso
di analgesico utilizzato come farmaco di salvataggio e 'assenza dal lavoro o dalla scuola
sono stati rilevati e monitorati da cinque studi (Harada et al., 2011; Harada & Momoeda,
2016; Osuga et al., 2020; Petraglia et al., 2014; Strowitzki et al., 2012).

4.10.1 La conformita
Nello studio di Dmitrovic et al., 2012 l'aderenza € stata valutata con il conteggio delle
pillole confermato ad ogni visita, ma non ci sono informazioni aggiuntive a riguardo.
All'interno dello studio di Strowitzki et al., 2012 ai pazienti & stato fornito un diario per
documentare I'assunzione del farmaco in studio, e I'eventuale assunzione di farmaci
antidolorifici. La conformita al trattamento in studio & stata calcolata come il numero
medio (DS) di compresse assunte nei due gruppi.
Nello studio di Petraglia et al., 2014 alle donne e stato richiesto di completare un diario
su base giornaliera per determinare la loro assunzione di farmaci in studio e di
salvataggio. Inoltre, sono state incluse anche le pastiglie perse e I'uso di contraccettivi di
supporto (esclusi i metodi naturali, come documentato nelle schede del diario). La
conformita al trattamento in studio € stata calcolata come il numero effettivo di compresse
assunte diviso per il numero programmato di compresse per la rispettiva durata del
trattamento.
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Per quanto concerne gli studi di Harada et al., 2011 e di Harada & Momoeda, 2016 e di
Osuga et al., 2020, la conformita al protocollo di trattamento da parte delle pazienti non
e stata valutata.

5. Risultati

5.1COC a regime continuo contro un regime ciclico
Nello studio di Dmitrovic et al., 2012 in entrambi i gruppi € emersa una riduzione del
dolore significativa rispetto al basale. Ma il regime continuo ha avuto un miglioramento
superiore al regime ciclico dopo 1 e 3 mesi di trattamento. Dopo 6 mesi, non vi & stata
pero una significativita statistica marginale, poiché il valore P era > 0.05. Attraverso la
variabile di misurazione del MMDQ non e emersa nel tempo una differenza significativa
tra i due gruppi. Entrambi i gruppi hanno evidenziato delle variazioni negli eventi avversi,
come un aumento del peso (maggiore nel gruppo continuo), dell'indice di massa corporea
e una diminuzione della pressione arteriosa sistolica (diminuzione maggiore nel gruppo
continuo), a 6 mesi di trattamento. In tutti e due i gruppi si € verificata una diminuzione
dello spessore del’lendometrio dopo 6 mesi di trattamento, senza differenze tra i due
gruppi. Si sono osservati piu giorni di sanguinamento e spotting nel trattamento a regime
continuo rispetto al regime ciclico, nel periodo di 6 mesi.
Nello studio di Petraglia et al., 2014 il miglioramento del dolore non hanno mostrato
differenze significative tra i due regimi, la variazione rispetto al basale del numero di giorni
con dolore dismenorroico € stata simile in entrambi i gruppi di trattamento (valore p =
0.34). Inoltre, un pattern simile € stato osservato anche nelle variabili di efficacia
secondarie correlate al dolore, come: nel punteggio totale dei punti per il dolore, nel
numero di giorni con dolore pelvico indipendentemente dal verificarsi del sanguinamento
vaginale e nel numero di compresse di ibuprofene assunte, che ha mostrato variazioni
comparabili tra i due gruppi di trattamento. Anche nella valutazione della sicurezza non
si sono evinte differenze notevoli. Entrambi i farmaci in studio erano ben tollerati e
lincidenza di eventi avversi emergenti dai trattamenti era bassa, non portando a
interrompere I'assunzione del farmaco in studio.

Nello studio di Strowitzki et al., 2012, nell’arco di 140 giorni, il regime flessibile e stato
associato a un numero significativamente inferiore di giorni con dolore dismenorroico,
rispetto al regime ciclico/convenzionale, mostrando una differenza di -4,2 giorni (95% CI
da -6,5 a -2,0, p = 0,0003). Conformemente all’esito della variabile primaria di efficacia,
anche nelle variabili secondarie del dolore dismenorroico si € vista un’efficacia maggiore
nella pillola anticoncezionale combinata a regime flessibile: il numero di giorni con dolore
dismenorroico almeno moderato, i giorni con dolore dismenorroico associato a
sanguinamento da sospensione, i giorni in cui il dolore ha influito con le attivita quotidiane
e i giorni con dolore pelvico indipendentemente dal sanguinamento vaginale, erano
notevolmente inferiori al regime convenzionale. Una similarita tra i due gruppi di
trattamento si e invece denotata nel numero di giorni con dolore dismenorroico in
associazione al sanguinamento non programmato e nell’'uso di farmaci di salvataggio.
Rispetto al profilo emorragico € emerso che la percentuale di pazienti con sanguinamento
da sospensione era simile in entrambi i regimi, in un periodo di riferimento di 90 giorni:
86—97% nel gruppo flessibile e 87-98% nel gruppo convenzionale. Mentre la durata
media degli episodi di sanguinamento da sospensione tendeva ad essere piu lunga nel
regime flessibile, seppur di intensita inferiore rispetto al regime convenzionale. Nella
valutazione della sicurezza l'incidenza di eventi avversi tra i due gruppi & stata simile:
regime flessibile 38.3%; regime convenzionale 35.2%. Non sono stati invece segnalati
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eventi avversi gravi. In entrambi i gruppi non sono state osservate variazioni significative
negli eventi avversi: la pressione arteriosa e rimasta entro i limiti normali; il peso é rimasto
stabile; i profili ematologici e sierici non hanno subito un cambiamento significativo; i
risultati al’esame ginecologico hanno rivelato risultati simili.

5.2 COC a basso dosaggio di estrogeni contro un placebo

Alla fine del trattamento dello studio di Harada et al., 2011 ¢ stato osservato che, seppur
il punteggio totale di dismenorrea sia diminuito in entrambi i gruppi rispetto al basale, si
e denotata una diminuzione maggiormente significativa nel gruppo di somministrazione
della COC (-2,6), rispetto al gruppo placebo (-1,4), con un valore P <0.001. In maniera
guasi conforme a quanto appena descritto, anche nello studio di Harada & Momoeda,
2016 vi e stata una riduzione del punteggio di dismenorrea totale maggiore nel gruppo di
somministrazione della COC (-2,3) rispetto al gruppo placebo (-1,9). Anche la riduzione
della VAS era significativamente piu alta nel gruppo di studio (-36,0), rispetto al gruppo
di controllo (-20,8), con un valore P = 0.001 nello studio di Harada et al., 2011. Allo stesso
modo € emersa una riduzione piu alta del punteggio VAS nel gruppo di studio (-32,3)
rispetto al gruppo di controllo (-21,9), nello studio di Harada & Momoeda, 2016.

In entrambi gli studi si evincono delle riduzioni del punteggio di dismenorrea totale e del
punteggio VAS dal ciclo 2 al 5, che nello studio di Harada et al., 2011 sono risultate
significativamente piu elevate. Nella valutazione della sicurezza sono state osservate
maggiori incidenze di effetti avversi nel gruppo della somministrazione della COC rispetto
che nel gruppo placebo, nonostante queste ultime siano diminuite nel tempo,
constatando che non vi fossero differenze significative tra i due gruppi (Harada et al.,
2011). In ugual modo, l'incidenza degli effetti collaterali € stata significativamente piu alta
nel gruppo della COC, rispetto al gruppo del placebo nello studio di Harada & Momoeda,
2016. In entrambi gli studi non sono stati evidenziati effetti collaterali gravi, in nessuno
dei due gruppi.

5.3 POP contro placebo (ed EE/DRSP)

Nello studio di Osuga et al., 2020 € emersa una superiorita di efficacia nel braccio DNG
0,5 mg/die, DNG 1 mg/die e DNG 2 mg/die (valore p = 0.003, valore p < 0.001, e valore
p <0.001), rispetto al placebo. Mentre nel confronto tra il braccio etinilestradiolo 0,02
mg/drospirenone 3 mg (EE/DRSP) e DNG 0,5 mg/die non e stata osservata una chiara
differenza di efficacia, con DNG 1 mg/die e DNG 2 mg/die &€ emersa invece una differenza
evidente. Inoltre, e stata rilevata una chiara differenza nella variazione rispetto al basale
del punteggio di dismenorrea tra il braccio EE/DRSP e il braccio placebo, con Intervallo
di Confidenza (IC) al 95% di 0.9 (0.2, 1.5). Nella valutazione della sicurezza, I'incidenza
di effetti avversi e di reazioni avverse al farmaco, e stata superiore nel braccio della
somministrazione di DNG (0.5-2) sia rispetto al placebo, che rispetto al braccio EE/DRSP.
Non sono emersi eventi avversi gravi in nessun tipo di trattamento. La proporzione di
giorni con spotting e sanguinamento da rottura (tra i periodi mestruali) era maggiore nei
bracci DNG rispetto al braccio EE/DRSP, mentre l'intensita e i giorni di sanguinamento
erano di gran lunga inferiori rispetto alle normali mestruazioni.

5.4 Risultati delle interviste
Cio che emerge nellintervista sottoposta al medico ginecologo e che, grazie
all'inserimento di domande in anamnesi mirate al ciclo mestruale, egli abbia potuto
constatare quanto la dismenorrea primaria sia una situazione clinica che accumuna molte
donne e giovani donne. Inoltre, viene esposto il grado di consapevolezza delle pazienti
in merito alla tematica, che si rivela tutt'oggi carente rispetto alla dismenorrea primaria,
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ma di cui vi € una maggior conoscenza, rispetto agli anni passati, sulla dismenorrea
correlata a patologie (dismenorrea secondaria). | trattamenti farmacologici maggiormente
proposti alle pazienti sono i FANS e farmaci a preparato ormonale combinato. Mentre
quando non vi € modo di ricorrere ai trattamenti farmacologici, il trattamento non
farmacologico suggerito € 'agopuntura. Secondo il medico ginecologo non viene fatta
un’adeguata sensibilizzazione al tema, ma egli riconosce un possibile maggior riscontro
se il tema venisse approfondito con donne in eta adulta e non in eta pediatrica/scolare.
All'interno delle due interviste sottoposte a docenti di scuola media che insegnano
educazione sessuale e/o scienze naturali, emerge che I'insegnamento sul ciclo mestruale
viene affrontato prevalentemente dal punto di vista fisiologico, ma che, in una scuola
media il corso preveda di parlare dell’endometriosi, essendo un fenomeno in crescita,
mentre nell’altra scuola l'aspetto piu patologico viene affrontato quando sono le/gli
allieve/i a richiederlo. Inoltre, grazie a un incontro organizzato dalla direzione con i
consultori di salute sessuale del’Ente Ospedaliero Cantonale, & possibile che vi sia
ulteriore modo di approfondire il tema. Essendo le alunne di scuola media in eta
pediatrica, non viene sottolineata I'importanza di sottoporsi ad una visita ginecologica in
giovane eta, poiché la discussione su tale argomento viene delegata alle famiglie.
Tuttavia, nel corso di educazione sessuale si ha modo di aprire uno spazio di discussione
in cui, grazie alla presenza di un adulto, potrebbe avvenire che se ne parli. Secondo una
docente é la cultura delle/degli allieve/i che determina la percezione rispetto al ciclo
mestruale, per cui da alcune/i ragazzel/i viene considerato un tabu, mentre da altre/i no.
Secondo invece un’altra docente, negli ultimi 6-7 anni il tema ha superato lo stigma.
Rispetto al tasso di assenteismo scolastico, secondo una docente intervistata, non e mai
capitato che qualcuno rivelasse di rimanere assente da scuola a causa di dolori mestruali,
mentre, secondo un’altra docente, vi € una percentuale di ragazze che lo manifesta, ma
rivela che tale aspetto non é stato indagato sufficientemente per stimarne una
percentuale. Riguardo alla sensibilizzazione, le docenti interrogate non sono state in
grado di fornire una risposta in merito a un’idea per aumentare la sensibilita nelle/nei
giovani, ma pensano che in casi specifici e in cui emergesse la necessita, se ne potrebbe
discutere con i genitori ed eventualmente indirizzarli a uno specialista (pediatra o
ginecologo).

6. Discussione dei risultati

6.1 COC a regime continuo contro un regime ciclico
Uno degli scopi di questa revisione era di studiare I'efficacia delle pillole contraccettive
orali combinate nel trattamento della dismenorrea primaria e di confrontare I'efficacia
delle COC che utilizzano diversi tipi di regimi.
In riferimento al miglioramento della dismenorrea primaria, nello studio di Dmitrovic et al.,
2012 emerge un’efficacia significativa a 1 e 3 mesi di trattamento (ma non a 6 mesi),
rispetto al basale, non mostrando pero differenze tra i due regimi di trattamento. In simil
modo é stata rilevata un’efficacia comparabile tra i due gruppi di trattamento nello studio
di Petraglia et al., 2014. Invece, nello studio di Strowitzki et al., 2012 si evince una
superiorita nel trattamento a regime continuo/flessibile nel diminuire i giorni con dolore
dismenorroico e della sua influenza sul quotidiano, rispetto al regime convenzionale.

6.1.1 Limitazioni dello studio
Solo due studi tra quelli proposti avevano assegnato il trattamento in doppio cieco
(Dmitrovic et al., 2012; Petraglia et al., 2014), mentre uno studio era in aperto (Strowitzki
et al., 2012). Inoltre, uno studio non ha definito I'intensita della dismenorrea delle pazienti
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che ha reclutato al principio (Petraglia et al., 2014) e i metodi di valutazione del dolore o
sollievo dal dolore erano diversificati tra gli studi. Anche la durata del follow-up e la
tempistica di valutazione dell’esito differivano, con una durata minima di 3 cicli mestruali
(Petraglia et al., 2014) e una massima durata di 5 cicli (Dmitrovic et al., 2012; Strowitzki
et al., 2012). Un ulteriore elemento su cui riflettere rispetto alla qualita metodologica si
traduce nella dimensione del campionamento che, se negli studi di Strowitzki et al., 2012
e Petraglia et al., 2014 e superiore ai 200 pazienti, nello studio di Dmitrovic et al., 2012
non raggiunge i 40. Come anticipato nel sotto capitolo sulla “Qualita dell’evidenza” gli
strumenti di valutazione utilizzati per quantificare il dolore dismenorroico si basano
sull’autovalutazione delle pazienti, e come tali possono essere soggetti a pregiudizi. Oltre
a cio, il dolore é stato classificato utilizzando scale di misurazioni diverse, che possono
dunque celare una significativa fonte di eterogeneita nella revisione.

Nello studio di Dmitrovic et al., 2012, 43 donne sono state sottoposte a screening, 38
sono state randomizzate e 29 hanno completato lo studio, con un tasso di abbandono
del 32%. Le ragioni dell'interruzione allo studio sono state per un cambio idea rispetto
alla partecipazione, eventi avversi e ragioni non specificate.

Nello studio di Strowitzki et al., 2012 un totale di 231 pazienti sono stati randomizzati, e
210 pazienti hanno completato lo studio come previsto, con un tasso di abbandono del
9%. | motivi che hanno portato a cio sono stati la mancata assunzione del trattamento,
eventi avversi, ritiro del consenso, deviazione del protocollo, gravidanza e altre ragioni.
Durante il periodo di studio di Petraglia et al., 2014, 507 donne sono state randomizzate
al trattamento. Complessivamente, 426 donne hanno completato il trattamento. Pertanto
il tasso di abbandono e stato del 16%. Le ragioni dei ritiri sono state, la mancata
assunzione del farmaco, il ritiro del consenso, gli eventi avversi, una perdita della
paziente nel follow-up e altri motivi.

6.2 COC a basso dosaggio di estrogeni contro un placebo

Uno scopo ulteriore di questa revisione era di studiare l'efficacia delle pillole
contraccettive orali combinate a basso dosaggio di estrogeni nel trattamento della
dismenorrea primaria. In riferimento al miglioramento della dismenorrea primaria, nello
studio di Harada et al., 2011, tramite il punteggio totale della dismenorrea e della VAS, é
stato possibile valutare il miglioramento del dolore, poiché il calcolo del valore P ha
dimostrato di essere statisticamente significativo (P <0.001). E avvenuto invece il
contrario nello studio di Harada & Momoeda, 2016, ove era stato calcolato un valore P
del punteggio di dismenorrea e del punteggio VAS pretrattamento, rispettivamente di P
>0.321 e di P > 0.063, che non sono risultati statisticamente significativi. In seguito a cio,
i valori P di fine trattamento di entrambe le variabili non sono stati calcolati. Il risultato
dello studio di Harada et al., 2011 ha mostrato dunque un’efficacia significativa della COC
combinato contenente un basso dosaggio di estrogeni, rispetto al gruppo placebo,
concludendo che potrebbe essere usato come agente singolo o in combinazione ad
analgesici per il trattamento della dismenorrea primaria. Lo studio di Harada & Momoeda,
2016 suggerisce un risultato simile, poiché la COC ha causato una riduzione maggiore
della dismenorrea rispetto al placebo, ma i suoi risultati non sono rappresentativi per
descrivere una popolazione di valori attendibili.

6.2.1 Limitazioni dello studio
Entrambi gli studi avevano assegnato il trattamento in doppio cieco ed entrambi hanno
reclutato il campionamento di pazienti definendo il grado di dismenorrea. Inoltre, le
variabili e le scale di valutazione del dolore erano pressoché uguali, come anche la durata
del follow-up e della tempistica di valutazione dell’'esito. Anche la dimensione del
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campionamento era simile, superando 80 pazienti totali, per ciascuno studio. Come
espresso per gli studi antecedenti, gli strumenti di valutazione proposti per quantificare il
dolore dismenorroico, anche in questi studi si basano sull’autovalutazione delle pazienti
e, come tali, possono essere soggetti a pregiudizi. In aggiunta, per quanto siano state
utilizzate scale di misurazioni uguali, il calcolo del valore P nello studio di Harada &
Momoeda, 2016 non era statisticamente significativo negli outcomes inerenti al dolore.
Un totale di 130 pazienti con dismenorrea primaria sono stati sottoposti a screening nello
studio di Harada et al., 2011, di cui 115 pazienti sono stati randomizzati e hanno ricevuto
il farmaco di prova. Alla fine, 107 pazienti hanno portato a termine il periodo del
trattamento, con un tasso di abbandono del 7%. | motivi dellabbandono sono stati
prevalentemente per mancanza di aderenza al protocollo e altri motivi ignoti.

Dei 245 soggetti sottoposti a screening, facenti parte dello studio di Harada & Momoeda,
2016, solo 215 sono stati randomizzati e 206 hanno completato lo studio, con un tasso
di abbandono del 4%. | motivi di abbandono sono stati un’interruzione di assunzione del
farmaco per richiesta del soggetto, mancanza di ricezione del trattamento, eventi avversi,
perdita del follow-up, conflittto con i criteri di esclusione, gravidanza.

6.3 POP contro placebo (ed EE/DRSP)

In aggiunta alle discussioni esposte precedentemente, un altro scopo della revisione era
guello di studiare I'efficacia della pillola progestinica nel trattamento della dismenorrea
primaria. Avendo pero incluso un unico studio inerente alla pillola progestinica, la
discussione per la comparazione dei risultati & fortemente limitata. | risultati dello studio
di Osuga et al., 2020 mostrano una superiorita rispetto al placebo, in termini di variazione
rispetto al basale, del punteggio di dismenorrea in tutti i bracci DNG. Inoltre, rispetto al
farmaco di riferimento, e stato mostrato un effetto uguale o maggiore di DNG 1 e 2 mg/die
nell'alleviare il dolore.

6.3.1 Limitazioni dello studio

Il seguente studio ha assegnato i trattamenti del placebo e del progestinico in doppio
cieco, mantenendo pero in aperto il trattamento con EE/DRSP. Inoltre, é stato definito il
criterio di inclusione di grado moderato/grave di dismenorrea. Le variabili e le scale di
valutazione del dolore erano pressoché simili ai due studi di Harada et al., 2011; Harada
& Momoeda, 2016, mentre la durata del follow-up e della tempistica di valutazione
dell’esito erano di soli 3 cicli. La dimensione del campionamento era tra i piu ampi rispetto
ad altri studi, superando 200 pazienti totali. Come espresso per gli studi antecedenti, gli
strumenti di valutazione proposti per quantificare il dolore dismenorroico, anche in questo
studio si basano sull’autovalutazione delle pazienti e, come tali, possono essere soggetti
a pregiudizi.

La disposizione dei soggetti nello studio di Osuga et al., 2020 é stata di 277 soggetti, di
cui 239 sono stati randomizzati. 219 soggetti hanno completato il trattamento, con un
tasso di abbandono dell’8%. | motivi del ritiro prematuro dallo studio sono stati eventi
avversi, ritiro del consenso, altre ragioni, mancata disponibilita del soggetto, criteri di
inclusione/esclusione.

Nel complesso, sulla base dei risultati di questa revisione sistematica, I'esposizione a
OCP sembra ridurre la dismenorrea primaria. Un miglioramento del dolore e stato
indagato e osservato in tutti gli studi RCT inclusi nella revisione.

Alcuni risultati esposti dagli studi si sono rivelati non omogenei. Tra I'analisi di efficacia di

una COC a regime ciclico contro una COC a regime continuo/flessibile, si evince la
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necessita di indagare tramite ulteriori RCT, l'efficacia di questi ultimi. Cio si ritiene
necessario visto che in due studi non vi sono state differenze significative di efficacia tra
'uno o l'altro regime (Dmitrovic et al., 2012; Petraglia et al., 2014), mentre in un altro
studio I'efficacia della COC a regime continuo/flessibile e risultata superiore (Strowitzki
et al., 2012).

Cio che & emerso anche attraverso una revisione di Edelman et al., 2014, che ha incluso
12 studi RCT, é che per quanto i contraccettivi ormonali siano sicuri e 'uso continuo o
prolungato sia un approccio ragionevole, le variazioni del tipo di ormoni, della dose e
della durata del dosaggio prolungato, hanno impedito di eseguire una meta-analisi
formale. Inoltre, tale revisione pone I'accento rispetto agli studi futuri, suggerendo di porre
maggior attenzione al miglioramento della soddisfazione dei partecipanti, riducendo al
minimo le emorragie non programmate e diminuendo i sintomi associati alle mestruazioni,
tra cui il dolore.

All'interno di un’altra revisione, viene espresso quanto emerso, ovvero dell’efficacia dei
contraccettivi orali combinati a regime esteso, ma dell'importanza di riflettere sulle
percezioni errate sul loro uso poiché possono limitarne I'accettazione diffusa all’uso
(Nappi et al., 2016). E importante, dunque, una migliore educazione e consulenza al
paziente.

Secondo gli studi di Harada et al., 2011 e Harada & Momoeda, 2016, la COC combinata
a basso contenuto di estrogeni ha dimostrato un’efficacia superiore rispetto al placebo.
Anche secondo una revisione sistematica che ha incluso 10 studi RCT, gli estrogeni a
basso dosaggio hanno portato a un miglioramento della dismenorrea primaria, ma ha
rilevato prove limitate a causa della qualita variabile degli RCT utilizzati nella revisione
(Wong et al., 2009). Hanno constatato inoltre che non ci sono prove di una differenza tra
le diverse preparazioni delle COC, e che sarebbero necessari ulteriori studi sulla COC
combinata per la dismenorrea (Wong et al., 2009). Un ulteriore spunto di riflessione
andrebbe posto sul fatto che sarebbe utile un confronto con altri trattamenti medici
standard, come gli antinfiammatori non steroidei, utilizzati come trattamento di prima linea
nella dismenorrea primaria (Feng & Wang, 2018; Wong et al., 2009). Secondo una meta-
analisi che ha incluso 72 studi RCT e 13 farmaci, il fluribiprofene e I'acido tiaprofenico
sono stati considerati trattamenti ottimali per la dismenorrea primaria, ma all’interno degli
studi non hanno confrontato i farmaci con la pillola orale anticoncezionale (Feng & Wang,
2018).

| risultati nello studio di Osuga et al., 2020 mostrano una superiorita di efficacia nel
miglioramento del dolore della pillola progestinica, rispetto al placebo. Inoltre, rispetto al
farmaco di riferimento (COC), e stato mostrato un effetto uguale o maggiore della pillola
contenente DNG 1 e 2 mg/die nell'alleviare il dolore.

Secondo una revisione che espone i vantaggi della pillola a base di solo progestinico, in
uno studio osservazionale prospettico, non comparativo, sono riportati risultati positivi da
un POP contenente desogestrel, che ha ridotto I'incidenza della dismenorrea primaria da
moderata a grave dall’84% (al basale) al 7% (al termine dello studio) (Ahrendt et al., 2007,
citato in De Melo, 2010, p. 729). Tuttavia, emerge una limitata disponibilita sulle
informazioni degli effetti dei POP sulla dismenorrea (De Melo, 2010; Smith & Kaunitz,
2022).

6.4 Discussione delle interviste
Da quanto emerso dalle interviste € evidente che il tema della dismenorrea primaria sia
ancora oggi un tema poco affrontato e/o approfondito. Dall’intervista sottoposta al medico
ginecologo si intuisce quanto la domanda inerente alla dismenorrea posta in anamnesi,
rivesta un ruolo fondamentale per indagarne la presenza e le sue caratteristiche che,
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altrimenti, non verrebbe manifestata dalle pazienti di propria iniziativa. In simil modo, dalle
interviste sottoposte alle docenti di scuola media, & evidente che non sia un tema su cui
viene riposta grande importanza, né dai docenti di scienze e di educazione sessuale, che
si focalizzano tendenzialmente sulla fisiologia dell’apparato riproduttore femminile, né
dalle/gli alunne/i, che sembrano non essere particolarmente interessati alla tematica e
che in rari casi sembrano aver giustificato I'assenza a causa del disturbo. Come anche
espresso da vari autori, sono ancora molte le donne che considerano i dolori mestruali
come un evento fisiologico, che viene spesso trattato in autonomia, senza il ricorso di un
consulto infermieristico o medico (O'Connell et al., 2006; Oladosu et al., 2018). Inoltre,
per quanto il tema dell’assenteismo scolastico indotto dalla dismenorrea sia affrontato in
vari articoli scientifici e si sia rivelato come una problematica di spessore a livello sociale
come riportato nell’articolo di Armour et al., (2019), nelle due scuole medie sembra che
non sia una problematica considerevole e che non sia stato sufficientemente indagato
per poter esporre una stima percentuale di tale fenomeno.

Tutte e tre le interviste mi hanno portata a fare una riflessione in merito alla categoria di
donne, che sembra essere piu adatta e piu “pronta” nell’essere sensibilizzata al tema
della dismenorrea primaria, da parte delle istituzioni. Emerge infatti un’opinione coerente
da ciascun intervistato, che induce a pensare che una sensibilizzazione e un’educazione
su tale problematica, debba essere affrontata con ragazze di eta maggiore ai diciassette
anni.

7. Conclusioni

In risposta alla domanda di ricerca: qual € il grado di efficacia della pillola orale
anticoncezionale nell’apportare dei benefici alle ragazze/donne che soffrono di
dismenorrea primaria?

Secondo quanto emerso dalla revisione, nell’analisi di efficacia tra la COC a regime
ciclico contro quella a regime continuo/flessibile, per quanto l'uso continuo sia
considerato un approccio ragionevole, sicuro ed efficace, si evince la necessita di
indagare tramite ulteriori RCT che includono caratteristiche maggiormente simili (tipo di
ormoni, dose, durata) per poter fare anche una revisione sistematica e/o una meta-
analisi. Sarebbe inoltre utile riflettere sull’accettazione di tale trattamento da parte della
popolazione, migliorando I’educazione e la consulenza al paziente.

Anche rispetto alle COC e alla pillola contenente solo progestinico, vi € la necessita di
indagarne maggiormente I'efficacia e gli effetti, tramite studi RCT di qualita.

Sarebbe infine interessante e utile approfondire il grado di soddisfazione dei partecipanti,
riducendo le emorragie non programmate e diminuendo i sintomi correlati alle
mestruazioni.

Per quanto riguarda gli obiettivi che mi ero posta di raggiungere grazie alle interviste, si
puo intuire che il livello di sensibilizzazione sulla tematica della dismenorrea sia da
migliorare. Oltre al ruolo medico e istituzionale, che potrebbero apportare un
miglioramento sul grado di consapevolezza da parte delle pazienti, sarebbe di
fondamentale importanza che anche gli infermieri avessero delle conoscenze da poter
sfruttare, per diminuire I'impatto che tale disturbo ha a livello psicofisico e sulla qualita di
vita delle donne.
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8. Autoriflessione

Ho scelto la tematica inerente alla dismenorrea primaria grazie all’acquisizione di una
consapevolezza, generata da una riflessione personale. Mi & capitato spesso di
associare alla parola “ricerca” un pensiero automatico, quasi stereotipato, per cui
quest’ultima considerasse quasi unicamente un affronto di situazioni poco conosciute e
di grande spessore, che mi generassero quasi una sorta di stupore e di meraviglia per la
particolarita del tema implicato. Ho compreso invece anche l'importanza di potermi
soffermare a riflettere su argomenti facenti parte del quotidiano e che apparentemente
siano gia ben conosciuti e appresi. E dunque una grande lezione quella che portero nel
mio bagaglio professionale, ovvero di ricercare con determinazione e costanza sempre
piu nuove competenze, affinando anche quelle gia in mio possesso.
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10. Abbreviazioni

CHC Contraccezione ormonale combinata estroprogestinica
CcocC Pillola contraccettiva orale combinata estroprogestinica
DNG Dienogest

EBN Evidence Based Nursing

EE/DRSP  Etinilestradiolo/Drospirenone

FANS Farmaci antinflammatori non steroidei

FSH Ormone follicolo-stimolante

IC Intervallo di Confidenza

ITT Intention To Treat

LH Ormone luteinizzante

MMDQ Moos Mestrual Disorder Questionnaires

ocCP Pillola contraccettiva orale

PG Prostaglandine

POP Pillola orale di solo progestinico

RCT Randomized Controlled Trial

SF-36v1 Short Form 36 version 1

SNC Sistema nervoso centrale

TENS Stimolazione elettrica nervosa transcutanea

VAS Scala analogica visiva

VRS Scala di valutazione verbale
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12. Allegati
12.1 Tabella riassuntiva degli articoli di revisione

Tabella 12.1. Descrizione degli studi

contraccettive orali
combinate cicliche.

Nr | Autore (anno); | Titolo Design Scopo Campione/n Descrizione
Paese dell’intervento/degli
interventi
1 | Harada, T., Evaluation of a low- Studio Valutare l'efficacia e la 115 donne con | Gruppo di studio (n=58):
Momoeda, M., dose oral contraceptive | controllato sicurezza di una pillola diagnosi di somministrazione
Terakawa, N., pill for primary randomizzato (in | orale anticoncezionale dismenorrea quotidiana di 0,035 mg di
Taketani, Y., & | dysmenorrhea: a doppio cieco, combinata a basso primaria, da etinilestradiolo e 1 mg di
Hoshiai, H. placebo-controlled, controllato con dosaggio di estrogeni nel moderata a noretisterone (IKH-01) per 4
(2011); double-blind, placebo). trattamento della grave, eta 216 | cicli da 21/7 gg.
Giappone. randomized trial dismenorrea primaria. anni.
Gruppo di controllo (n=57):
somministrazione
guotidiana di placebo per 4
cicli da 21/7 gg.
2 | Dmitrovic, Continuous Compared | Studio Stimare se le pillole 38 donne con Gruppo di studio (n=19):
Romana MD, With Cyclic Oral controllato, contraccettive orali dismenorrea somministrazione
PhD; Contraceptives for the | randomizzato (in | combinate continue (Oral primaria, da guotidiana di gestodene
Kunselman, Treatment of Primary doppio cieco). Combined Pills, OCP) si moderata a 0,075 mg ed etinilestradiolo
Allen RM; Dysmenorrhea tradurranno in un maggior | grave, eta 18- | 20 mcg, in regime di 28 gg
Legro, Richard sollievo dal dolore nei 35 anni. per 6 mesi.
S. MD (2012); pazienti con dismenorrea
Croazia. primaria rispetto alle pillole Gruppo di controllo (n=19):

somministrazione
guotidiana di gestodene
0,075 mg ed etinilestradiolo
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20 mcg, in regime 21/7 gg
per 6 mesi.

Strowitzki, T., Efficacy of Studio Confrontare l'efficacia e la | 231 donne Gruppo di studio (n=115):
Kirsch, B., & ethinylestradiol 20 controllato, sicurezza tra una pillola affette da somministrazione
Elliesen, J. pg/drospirenone 3 mg | randomizzato orale anticoncezionale dismenorrea guotidiana di etinilestradiolo
(2012); in a flexible extended (studio in fase combinata (a bassissimo primaria, da 20 pg/ drosperinone 3 mg
Germania, regimen in women with | lll, multicentrico, | dosaggio di estrogeni) a moderata a (EE/DRSP) in regime
Regno Unito. moderate-to-severe aperto, a gruppi | nuovo regime esteso grave, eta 18- | flessibile (minimo 24,
primary paralleli). flessibile, verso una pillola | 40 anni. massimo 120 gg) per 5 cicli
dysmenorrhoea: an a medesima formulazione di 28gg (totale 140gg).
open-label, multicentre, a regime convenzionale di
randomised, controlled 28 giorni, nel trattamento Gruppo di controllo (n=108):
study della dismenorrea somministrazione
primaria. quotidiana di EE 20 pg/
DRSP 3 mg in regime 24/4
gg per 5 cicli di 28gg (totale
140 giorni).
Petraglia, F., Estradiol valerate plus | Studio Dimostrare ['efficacia 507 donne Gruppo di studio (n=253):
Parke, S., dienogest versus controllato, superiore di una pillola affette da somministrazione
Serrani, M., ethinylestradiol plus randomizzato orale anticoncezionale dismenorrea guotidiana di 1-3mg
Mellinger, U., & | levonorgestrel for the (studio in fase combinata (a bassissimo primaria (non estradiolo valerato/ 2-3mg
Romer, T. treatment of primary llIb, in doppio dosaggio di estrogeni) a specificato il dienogest (E2V/DNG) in
(2014); Canada, | dysmenorrhea cieco, doppio regime continuo verso una | grado di regime 26/2 gg per 3 cicli di
Cile, Germania, placebo, a a regime ciclico nel severita), eta 284gg.
Italia, Filippine e gruppi paralleli). | trattamento della 14-50 anni.

Stati Uniti.

dismenorrea primaria.

Gruppo di controllo (n=254):
somministrazione
guotidiana di 0.02mg
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etinilestradiolo/ 0.1 mg
levonorgestrel (EE/LNG) in
regime 21/7 gg per 3 cicli di

28 gg.

Harada, T., & Evaluation of an ultra- | Studio Valutare l'efficacia e la 215 donne Per la dismenorrea
Momoeda, M. low-dose oral controllato, sicurezza di un affette da primaria: Gruppo di studio
(2016); contraceptive for randomizzato (in | contraccettivo orale dismenorrea (n=55): somministrazione di
Giappone. dysmenorrhea: a doppio cieco, combinato a bassissimo primaria, da 0.02 mg di etinilestradiolo e
placebo-controlled, controllato con dosaggio nel trattamento moderata a 1 mg di noretisterone (NPC-
double-blind, placebo). della dismenorrea primaria | grave, eta 216 | 01) in regime 21/7 gg per 4
randomized trial e di quella secondaria. anni. cicli.
Gruppo di controllo (n=28):
somministrazione
guotidiana di placebo per 4
cicli.
Osuga, Y., Evaluation of the Studio Valutare 'efficacia, la 235 donne Gruppo di studio,
Hayashi, K., & efficacy, safety, and controllato sicurezza e la dose affette da somministrazione di DNG
Kanda, S. clinically recommended | randomizzato clinicamente dismenorrea per 3 cicli di 24/4 gg:
(2020); dose of dienogest in (studio di fase Il, | raccomandata di una primaria (da - (n=49) DNG 0,5 mg;
Giappone. the treatment of in doppio cieco, pillola progestinica nel moderata a - (n=48) DNG 1 mg;

primary dysmenorrhea:
a randomized, double-
blind, multicenter,
placebo-controlled
study

multicentrico,
controllato con
placebo).

trattamento della
dismenorrea primaria.

grave), eta 220
anni.

- (n=49) DNG 2 mg.

Gruppo di controllo,

somministrazione per 3 cicli

di 24/4 gg:

- (n=46) placebo

- (n=47)EE 0,02 mg/
DRSP 3 mg (farmaco di

45



riferimento in aperto per
confrontare la rilevanza
clinica di DNG)

Tabella 12.2. Variabili, esiti e limitazioni degli studi

Nr

Autore, (anno);
Paese

Variabili e scale di misurazione

Outcomes

Limitazioni

Harada, T.,
Momoeda, M.,
Terakawa, N.,
Taketani, Y., &
Hoshiai, H.

(2011); Giappone.

I

Limitazione dell’attivita lavorativa
dovuta a dismenorrea tramite VRS:
nessuno=0, bassa efficacia per lavoro
e/o studio=1, necessita di riposare a
letto e/o perdita del lavoro=2, =1 giorno
a letto=3;

Necessita di analgesici tramite VRS:
nessuno=0, assunzione di analgesici
per 1 giorno=1, assunzione di
analgesici per 2 giorni=2, assunzione di
analgesici per 23 giorni=3;

Grado di dismenorrea tramite VAS
Score di dismenorrea totale = score del
grado di dismenorrea sommato a score
della necessita di analgesici.
Assessment per la sicurezza: eventi
avversi, segni vitali (pressione
sanguigna, peso corporeo), esami
clinici di laboratorio (esami ematologici
ed ematochimici).

Valore medio + SD dello score totale
della dismenorrea pre-trattamento/
post-trattamento: Placebo: 3,6 + 0,71/
2,2+143;1KH-01:3,8+0,94/ 1,2 +
1,26. Riduzione significativamente piu
alta nel gruppo IKH-01 (-2.6) che nel
gruppo di controllo (-1.4) (P<0,001).

Valore medio = SD del punteggio
della VAS pre-trattamento/ post-
trattamento: Placebo: 60,0 + 16,82/
39,2 +23,10; IKH-01: 57,2 + 18,00/
21,2 £ 21,05. VAS significativamente
piu bassa alla fine del trattamento in
entrambi i gruppi, piu alta nel gruppo
IKH-01 (-36.0) rispetto a quello di
controllo (-20.8) (P=0,001).

Effetti avversi: non sono stati
osservati effetti avversi seri.
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IKH-01 puo essere usato da solo o in
combinazione con analgesici nel
trattamento della dismenorrea
primaria.

Dmitrovic,
Romana MD,
PhD; Kunselman,
Allen RM; Legro,
Richard S. MD
(2012); Croazia.

Ll

Intensita dell’emorragia (spotting,
moderata e grave) tramite diario
personale.

Intensita del dolore tramite VAS.
Percezione dei sintomi legati al ciclo
mestruale tramite MMDQ:
O=nessuna esperienza di sintomo,
1=presente/lieve,
2=presente/moderato,
3=presentefforte,
4=presente/grave).

ecografia color doppler, eseguita ad
ogni visita per misurare lo spessore
endometriale e l'indice di pulsatilita
uterina.

Assessment per la sicurezza: esami
del sangue (ematochimico ed
emocromo completo), peso, indice
di massa corporea, pressione
sanguigna, volume ovarico,
spessore endometriale, indice di
pulsatilita dell’arteria uterina.

Valore medio £ SD dell’intensita del
dolore misurato tramite VAS allo
screening/ dopo lo studio: OCP ciclico:
64,4 +31,9/5,2 +9,5; OCP continuo:
75,6 +16,7/0,8 £ 1,4.

Differenza significativa tra OCP
continua/ciclica dopo 1 e 3 mesi e
marginalmente significativa dopo 6 (IC al
95%, valore P): 1° mese: IC=-27.3 (-
40.5, -14.2), P<0.001; 3° mese: IC= —
17.8 (-33.4,-2.1), P=0.03; 6° mese: IC=
-16.0 (-32.2, -0.1), P=0.05.

MMDQ: nessuna differenza significativa.

Effetti avversi: aumento significativo di
peso e abbassamento della pressione
arteriosa a 6 mesi in entrambi i gruppi
(P<0.0.5). Pit sanguinamenti e spotting
nel gruppo OCP continuo.

Entrambi i regimi di OCP sono efficaci
nel trattamento della dismenorrea
primaria. Gli OCP continui

Campione ridotto. 9 donne
hanno abbandonato
prematuramente lo studio a
causa di un cambiamento di
idea alla partecipazione allo
studio (3), di effetti avversi
(2) e per ragioni non
specificate (4).
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sovraperformano gli OCP ciclici a breve

termine, ma questa differenza si perde

dopo 6 mesi. Il regime continuo potrebbe

essere associato a spiacevoli effetti
collaterali come lI'aumento di peso.

Strowitzki, T.,
Kirsch, B., &
Elliesen, J.
(2012); Germania,
Regno Unito.

Annotati in diario personale:
— Numero di giorni con dismenorrea (=

qualsiasi dolore pelvico spasmodico,
addominale inferiore con possibile

irradiazione verso la schiena o le cosce)

in un periodo definito di 140 gg,
indipendentemente dal sanguinamento
mestruale;

Gravita del dolore giornaliero tramite

VRS (nessuno=0, lieve=1 (no necessita

di antidolorifici), moderato=2 (necessita
di antidolorifici), grave=3 (necessita di
antidolorifici);

Interferenza del dolore con le attivita
quotidiane;

Profilo emorragico
(sanguinamento/spotting entro un
periodo di 90 gg, intensita: nessuno,
spotting, leggero, normale o pesante);

Altre variabili:

— Grado di miglioramento della
dismenorrea tramite la Clinical
Global Impression scale;

Valore medio + SD di giorni con
dismenorrea 10,6 +6,7gge 14,9 +
8,9 gg per rispettivamente EE/DRSP
flessibile e EE/DRSP convenzionale:
con -4.2 gg, differenza significativa tra
i due regimi (IC al 95% da -6,5 a -2,0;
valore P = 0,0003.

Simili risultati nelle altre variabili del
diario.

Effetti avversi: incidenza simile in
entrambi i gruppi (38,3% in EE/DRSP
flessibile e 35,2% in EE/DRSP
convenzionale). Effetti emersi piu del
2% in entrambi i gruppi: rinofaringite,
mal di testa, infezione vaginale,
diarrea, dolore al seno, acne, vomito
e cistite. Non segnalati eventi avversi
gravi.

Il regime esteso flessibile di EE/DRSP
e stato associato a risultati migliori
rispetto al regime convenzionale di 28
gg di EE/DRSP. In questo studio
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— Grado di soddisfazione del
trattamento;

— Assessment per la sicurezza: eventi
avversi, parametri metabolici,
metabolismo dei carboidrati, segni
vitali, test clinici di laboratorio ed
esami fisici e ginecologici.

entrambi i regimi erano generalmente
ben tollerati e l'incidenza complessiva
di eventi avversi era simile tra i due

gruppi.

Petraglia, F.,
Parke, S., Serrani,
M., Mellinger, U.,
& Rémer, T.
(2014); Canada,
Cile, Germania,
Italia, Filippine e
Stati Uniti.

Diario personale:

— Numero di giorni con dismenorrea (=
score 28 per ciclo di dolore durante |l
flusso mestruale e fino a 2 giorni prima)
in un periodo definito (2 cicli di
trattamento e 2 cicli basali);

— Intensita del dolore giornaliero tramite
scala 4-punti (nessuno=0, lieve=1 (no
necessita di antidolorifici), moderato=2
(necessita di antidolorifici), grave=3
(necessita di antidolorifici)),
indipendentemente dal flusso
mestruale, prima dell’eventuale
assunzione di ibuprofene;

— Consumo di farmaci di ibuprofene (max.

1200mg/die);

— Interferenza del dolore con il lavoro/la
scuola e attivita sociali o di altro tipo;
giorni di malattia.

— Decorso del flusso e parametri di
controllo del ciclo;

Valore medio £ SD di giorni con
dismenorrea -4.6 4.6 gge-4.2+4.2
gg per rispettivamente E;V/DNG e
EE/LNG: con -0.40 differenza non
significativa (95% CI, da -1.23 a 0.42;
valore P = 0.34).

Simili risultati per le altre variabili del
diario.

Effetti avversi: incidenza simile in
entrambi i gruppi (65.0% in E2V/DNG
e 64.8% in EE/LNG). Effetti emersi in
piu del 5% delle donne in entrambi i
gruppi: dismenorrea, mal di testa,
metroraggia, e tensione alla testa.
Bassa incidenza di effetti avversi
severi (2 donne in ogni gruppo).

Sia E2V/DNG che EE/LNG portano ad
un sollievo della dismenorrea,
riducendo il numero di giorni con
dismenorrea rispetto a prima. Inoltre,

La corta durata dello studio
di soli 3 mesi potrebbe
essere la causa della
mancata superiorita di
E>V/DNG;

Uso di una scala per la
valutazione del dolore non
scientificamente validata (4-
punti scala), invece di p.es.
VAS o MMDQ.
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Altre variabili:

— Resource Use Questionnaire,
General Health and Well-Being
Questionnaire SF-36v1, Clinical
Global Impression scale;

— Assessment per la sicurezza: esami
fisici e ginecologici; parametri vitali,
peso, BMI; effetti avversi.

entrambi i medicamenti sono stati ben
tollerati.

Harada, T., &
Momoeda, M.
(2016)

L

Sanguinamento uterino tramite diario
personale;

Limitazione dell’attivita lavorativa
dovuta a dismenorrea tramite VRS:
nessuno=0, bassa efficacia per lavoro
e/o studio=1, necessita di riposare a
letto e/o perdita del lavoro=2, =1 giorno
a letto=3;

Necessita di analgesici tramite VRS:
nessuno=0, assunzione di analgesici
per 1 giorno=1, assunzione di
analgesici per 2 giorni=2, assunzione di
analgesici per 23 giorni=3;

Grado di dismenorrea tramite VAS
Score di dismenorrea totale = score del
grado di dismenorrea sommato a score
della necessita di analgesici.
Assessment per la sicurezza: eventi
avversi, segni vitali (pressione
sanguigna, peso corporeo), esami

Risultati per la dismenorrea primaria:
Valore medio = SD del punteggio di
dismenorrea totale pre-trattamento/
post-trattamento: Placebo: 4,3 + 0,90/
2,4+1,69; NPC-01:3,9+0,92/1,6 +
1,44. La differenza del punteggio di
dismenorrea totale € piu alta nel
gruppo NPC-01 (-2.3) che in quello
placebo (-1.9), valore P non calcolato.

Valore medio = SD del punteggio
della VAS pre-trattamento/ post-
trattamento: Placebo: 54,2 + 17,39/
32,4 +24,20; NPC-01: 53,0 + 21,40/
20,6 + 18,86. La differenza piu nella
riduzione dello score VAS nel gruppo
NPC-01 (-32.3) che in quello placebo
(-21.9), valore P non calcolato.

Non sono riportati i volori P
postrattamento, probabilmente
perché lo studio si
concentrato sulla dismenorrea
secondaria.
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clinici di laboratorio (esami ematologici
ed ematochimici).

Risultati per la dismenorrea
secondaria: risultati simili e
statisticamente significativi.

Effetti avversi: non sono stati
osservati effetti avversi seri.

Rispetto al placebo, NPC-01 ha
ridotto significativamente i punteggi di
dismenorrea totale e VAS nei soggetti
con dismenorrea primaria entro la fine
del trattamento.

Osuga, Y.,
Hayashi, K., &
Kanda, S. (2020)

Diario personale:
— Limitazione dell’attivita lavorativa

dovuta a dismenorrea tramite VRS:
nessuno=0, bassa efficacia per lavoro
e/o studio=1, necessita di riposare a
letto e/o perdita del lavoro=2, =1 giorno
a letto=3;

Necessita di analgesici tramite VRS:
nessuno=0, assunzione di analgesici
per 1 giorno=1, assunzione di
analgesici per 2 giorni=2, assunzione di
analgesici per 23 giorni=3La gravita del
dolore dismenorroico (0-3);

Numero di giorni con sanguinamento
mestruale;

— Grado di dismenorrea tramite VAS;

Differenza significativa tra tutti i DNG
e placebo nello score di dismenorrea
totale al termine, con IC 95% e valore
P: DNG 0.5 mg versus (VS) placebo —
1.2 (-2.0,-0.4), P=0.003; DNG 1 mg
VS placebo -1.6 (2.4, —0.8),
P<0.001; DNG 2 mg VS placebo -2.0
(-2.8,-1.2), P<0.001.

Differenza tra tutti i DNG, placebo e
EE/DRSP (0.02/3 mg) nello score di
dismenorrea totale al termine, con IC
95%: con placebo 0.9 (0.2, 1.5) chiara
differenza tra placebo e EE/DRSP;
mentre non chiara differenza tra
EE/DRPS e DNG 0,5 mg (0.3 (-1.0,
0.4)); ovvia differenza tra EE/DRSP e
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— Score di dismenorrea totale = score del
grado di dismenorrea sommato a score
della necessita di analgesici;

— Assessment per la sicurezza: eventi
avversi; peso corporeo, esami del
sangue (concentrazione sierica di
progesterone e di estradiolo,
coagulazione), spessore endometriale,
analisi delle urine.

DNG 1 mg (-0.8 (1.4, —-0.1)) e DNG
2mg (-1.2 (-1.8, -0.5)).

Differenza significativa tra DNG e
placebo nello score VAS al termine,
con IC 95%e valore P: DNG 0,5 mg
VS placebo, -14.17 (-23.61, —4.73),
P=0.003; DNG 1 mg VS placebo, —
25.24 (—34.64, —15.83), P<0.001;
DNG 2 mg VS placebo, —30.06 (—
39.35, -20.76), P<0.01.

Effetti avversi: non sono stati
osservati seri 0 severi effetti avversi in
nessuno trattamento. Il piu comune a
tutti e risultato il sanguinamento
uterino irregolare.
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12.2 Interviste integral

1) Intervista al medico ginecologo

a)

b)

c)

d)

f)

g9)

Qual e la sua esperienza con la dismenorrea primaria? La dismenorrea € una
tematica sempre molto presente, perché pud essere associata a un’ipotetica
presenza di endometriosi.

Hain cura molte pazienti con tale problematica? Molte pazienti riferiscono della
loro dismenorrea ed & una tematica trattata con almeno 1/4 delle pazienti.
L’iniziativa di menzionare il dolore mestruale da parte delle sue pazienti
avviene spontaneamente nel corso di una visita ginecologica? No, perché &
una delle domande poste in anamnesi, che viene approfondita con ulteriori
domande per indagarne le caratteristiche. Per esempio, viene indagato se il dolore
e associato anche durante i rapporti, se associato alla minzione e/o defecazione,
guanto é la durata del dolore e il grado di intensita.

Vi € un numero elevato delle sue pazienti che reputano che il dolore
mestruale siafisiologico? Si, molte pazienti pensano che il dolore sia un sintomo
fisiologico causato dal ciclo mestruale.

Secondo la sua opinione le donne che vengono da lei per disturbi di
dismenorrea primaria ne conoscono la causa? La maggior parte delle pazienti
non conosce la causa della dismenorrea, anche se vi € maggior consapevolezza
nelle donne a cui viene diagnosticata una dismenorrea secondaria, dovuta dalla
presenza di patologie, come I'endometriosi.

Che tipo di trattamenti medicamentosi e non medicamentosi consiglia a
donne che soffrono di dismenorrea primaria e perché? A dipendenza del
grado di intensita della dismenorrea, si consigliano inizialmente dei FANS per
due/tre mesi, per valutarne il beneficio. Se la paziente non trae beneficio dai FANS
e non ha il desiderio di concepimento, si consigliano dei farmaci a preparato
ormonale combinato. | trattamenti alternativi, come I'agopuntura, vengono
promossi nel caso in cui la paziente desideri concepire un bambino.

Viene fatta un’adeguata sensibilizzazione sul tema della dismenorrea
primaria? No.

Se larisposta é si: attraverso quali strumenti e modalita viene promossa? /
Se la risposta & no: cosa pensa che si possa fare per migliorare la
conoscenza su tale tematica? No, non viene fatta un’adeguata sensibilizzazione
sul tema della dismenorrea. Benché 'argomento venga gia trattato all'interno delle
scuole, nei corsi di salute sessuale o nelle lezioni di scienze, andrebbe
maggiormente proposto e approfondito. Al contempo, € opportuno sottolineare
guanto la sensibilita delle ragazze nella seconda eta scolare (10-13 anni) e nell’eta
puberale (11-19 anni), a volte non sia propriamente matura per affrontare tale
tematica, mentre sarebbe piu facile approfondirla nell’eta adulta (>17 anni).

2) Intervista alla docente di scienze di scuola media

a)

Qual e la sua esperienza da docente relativa al tema dei dolori del ciclo
mestruale? Non e mai capitato che qualcuno manifestasse di rimanere assente
da scuola a causa del dolore dovuto al ciclo mestruale. Durante le lezioni in cui si
tratta il tema delle mestruazioni, alcune alunne hanno espresso di sentire che
“stanno arrivando” perché avvertono un lieve “mal di pancia” il giorno prima o
alcuni giorni prima.
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b)

d)

f)

g9)

h)

Gli alunni, ma soprattutto le alunne, sono ben informate su tale tematica?
Non €& una cosa che gli interessi particolarmente, soprattutto ai ragazzi, ma le
ragazze sono rimaste colpite nel conoscere di che cosa accade a livello anatomo-
fisiologico quando avviene la mestruazione. Nel corso delle lezioni non si accenna
alla dismenorrea, ma all’endometriosi perché & un fenomeno che sta aumentando.
Viene affrontato il tema del ciclo mestruale all’interno delle lezioni? Si.

Se la risposta e si: all’interno di quale lezione viene approfondito e in che
anno della formazione? In che modalita viene affrontato? Il tema del ciclo
mestruale viene affrontato al terzo anno (I'anno del corpo umano), nelle lezioni di
educazione sessuale. Si affronta il tema sia a livello endocrino, in particolare,
dando importanza al periodo fertile per responsabilizzare i/lle ragazzile su
un’eventuale gravidanza, sia a livello anatomo-fisiologico.

Quali specifici argomenti del ciclo mestruali vengono affrontati? Vengono
affrontati gli argomenti inerenti alle fasi del ciclo mestruale e alle contraccezioni.
Vengono approfonditi i disturbi relativi al ciclo mestruale? Solamente rispetto
al’endometriosi.

Se larisposta e no: per quale motivo non viene inserito come argomento di
studio all’interno di una lezione nel corso della formazione? /

Viene affrontato il tema della dismenorrea? Di solito no.

Se larisposta é si: ache livello di approfondimento? /

Se larisposta € no: per quale motivo non viene inserito come argomento di
studio all’interno di una lezione nel corso della formazione? Perché non e un
tema che interessa né le alunne, né gli alunni.

Viene sottolineata I'importanza di sottoporsi ad una visita ginecologica in
giovane eta? No.

Pensa che la dismenorrea primaria sia causa di assenteismo scolastico?
Non risulta essere motivo di assenteismo.

Se larisposta € si: in quale percentuale (anche stimata)? /

Come & visto il tema del ciclo mestruale dagli adolescenti? E considerato un
tabu? Fino a qualche anno fa era considerato un tabu, tanto e che, soprattutto le
ragazze, manifestavano imbarazzo. Negli ultimi 6-7 anni, invece, € un tema che
ha superato lo stigma e ha portato le ragazze a non vergognarsene.

Attraverso quali modalita si sensibilizzano i1 giovani ticinesi rispetto alla
dismenorrea? Non vengono sensibilizzati.

In quale modo, secondo lei, € possibile apportare un miglioramento? Non e
una tematica significativa, perché non riportata dalle alunne come tale.

3) Intervista alla docente di scienze di scuola media

a)

b)

c)

Qual e la sua esperienza da docente relativa al tema dei dolori del ciclo
mestruale? Il tema non viene trattato in modo specifico.

Gli alunni, ma soprattutto le alunne, sono ben informate su tale tematica?
Nel programma di educazione sessuale il tema del ciclo ovarico viene trattato dal
punto di vistafisiologico e funzionale ma non viene posto particolare accento ai
dolori che esso pud generare.Discussioni sul tema vengono tenute solo se le
allieve e gli allievi lo richiedono.

Viene affrontato il tema del ciclo mestruale all’interno delle lezioni? Si.

Se la risposta € si: all’interno di quale lezione viene approfondito e in che
anno della formazione? In chemodalita viene affrontato? Nel corso delle
lezioni di scienze naturali di terza media viene studiato il corpo umano.
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d)

f)

g)

h)

Quali specifici argomenti del ciclo mestruali vengono affrontati? Lo scopo e
guello di fornire una visione generale del suo funzionamento (anatomia e fisiologia)
ma anche quellotrasmettere una visione positiva del corpo, del corpo che cambia
senza creare situazioni diapprensione. Per questo motivo I'accento & posto sul suo
funzionamento, in particolare viene trattato il percorso dell’'ovulo, le fasi del ciclo
mestruale e il ruolo degli ormoni.

Vengono approfonditi i disturbi relativi al ciclo mestruale? No.

Viene affrontato il tema della dismenorrea? No.

Se larisposta € si: ache livello di approfondimento? /

Se la risposta e no: per quale motivo non viene inserito come argomento di
studio all’interno di unalezione nel corso della formazione? A causa
dell’'eterogeneita fisiologica che caratterizza le ragazze di terza media, non & un
temache viene trattato in modo sistematico. La direzione organizza nel corso
dell’anno di terza media un incontro con i consultori di salute sessuale (EOC). E
possibile che in questa occasione, in assenza del docente, emerga la necessita di
approfondire questo tema.

Viene sottolineata I'importanza di sottoporsi ad una visita ginecologica in
giovane eta? Avendo a che fare con allievein eta pediatrica la decisione di
sottoporsi ad una visita ginecologica in giovane eta viene delegata alle famiglie.
Tuttavia, avendo I'educazione sessuale anche lo scopo di offrire uno spazio di
discussione sicuro e gestito da un adulto, potrebbe capitare di parlarne.

Pensa che la dismenorrea primaria sia causa di assenteismo scolastico? Si
ma in bassa percentuale.

Se la risposta e si: in qualepercentuale (anche stimata)? Non siamo in grado
di stimarla.

Come & visto il tema del ciclo mestruale dagli adolescenti? E considerato un
tabu? Generalmente vien percepito come un cambiamento del proprio corpo, di
un passaggio verso 'etdadulta. E considerato un tabt? Dipende dalla provenienza
delle allieve.

Attraverso quali modalita si sensibilizzano i giovani ticinesi rispetto alla
dismenorrea? Non siamo in grado di dare una risposta.

In quale modo, secondo lei, e possibile apportare un miglioramento? In casi
di allieve che soffrono di dismenorrea si potrebbe, con una certa delicatezza,
affrontare 'argomento sia con 'allieva che con la sua famiglia indirizzandoli da uno
specialista (pediatra o ginecologo).
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12.3 Modelli del consenso

1) Consenso informato sottoposto al medico ginecologo

Consenso informato
Lavoro di tesi: “la dismenorrea primaria”

Domanda di ricerca: “Quali sono i rimedi farmacologici vs non farmacologici che
possono portare dei benefici alle ragazze/donne che soffrono di dismenorrea primaria?”

Ricercatrice: Sara Moiana. Studentessa 3° anno Cure infermieristiche, Dipartimento
DEASS

Direttrice di tesi: Elisa Dolci

Egregio Dr.

Sono Sara Moiana, studentessa al 3° anno in Cure infermieristiche presso il dipartimento
SUPSI DEASS. Attualmente sto eseguendo I'elaborazione del mio lavoro di Bachelor e
con la presente le chiedo l'autorizzazione alla partecipazione a un’intervista semi-
strutturata, che servira per la redazione della tesi.

Desidero svolgere una ricerca rispetto al ciclo mestruale, piu in particolare riguardo il
tema della dismenorrea primaria, che attraverso la letteratura ho capito essere da
approfondire.

Tramite I'intervista, in primo luogo, € mio interesse conoscere la sua esperienza rispetto
al tema della dismenorrea primaria. In secondo luogo, vorrei indagare se il dolore da
parte delle sue pazienti € consapevolmente indice di un disturbo o se e considerato
fisiologico. In terzo e ultimo luogo, vorrei sapere che tipo di trattamenti medicamentosi e
non medicamentosi consiglia, e se secondo lei viene fatta un’adeguata sensibilizzazione
al tema.

La raccolta dei dati si basa su un’intervista composta da 7 domande, che sara mia
premura inviarle precedentemente allo svolgimento dell'intervista. Le risposte saranno
raccolte tramite la registrazione, nel rispetto della privacy, o attraverso una stesura al
computer simultanea all'intervista, da parte della sottoscritta. | dati saranno dunque
salvati elettronicamente, utilizzati unicamente per questa indagine e usati in modo
confidenziale senza essere ceduti a terzi senza il suo consenso. Inoltre, i dati saranno
pubblicati in forma anonima nella tesi di laurea.

Con il seguente documento acconsente che:
1. Sono stato/a informato/a del contenuto e delle procedure di questa indagine. Ho
inoltre ricevuto una copia del “Consenso informato”;
2. Sono consapevole che i dati legati allindagine saranno salvati elettronicamente
e analizzati dalla responsabile dell'indagine. Sono stato/a informato/a che tutti i
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3.

4.

dati rilevati saranno utilizzati unicamente per questa indagine, usati in modo
confidenziale e non saranno ceduti a terzi senza il mio consenso;

Acconsento che i risultati della ricerca vengano pubblicati in forma anonima
nella tesi di laurea;

Sono consapevole che la partecipazione all'indagine ed il consenso al trattamento
dei dati, sono volontari. Sono altresi consapevole di poter revocare il mio
consenso all’indagine in ogni momento, senza dover fornire spiegazioni. Sono
stato/a informato/a che qualora decida di revocare il mio consenso, i miei dati
sarebbero immediatamente cancellati.

Sono stato/a informato/a che, dopo la trascrizione, gli eventuali audio-dati saranno

cancellati, al piu tardi entro il 31.07.2022.

Ringraziandola cordialmente della sua disponibilita e dellopportunita, resto a
disposizione unitamente alla mia direttrice di tesi, la signora Dolci Elisa, per eventuali

informazioni aggiuntive.

Sara Moiana
Telefono: || EGTEINR e-mail: sara.moiana@student.supsi.ch

Presto il mio consenso alla partecipazione all'indagine e autorizzo al trattamento dei dati.

Luogo, data Nome e firma del/la partecipante

Per contro, io come intervistatrice, firmando confermo di mantenere la privacy e la
confidenzialita dell’intervistata/o e di mantenere in forma anonima le informazioni
utilizzate all’interno della tesi.

Luogo, data Sara Moiana - Studentessa SUPSI 3° anno
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2) Consenso informato sottoposto alle docenti di scuola media

Consenso informato
Lavoro di tesi: “la dismenorrea primaria”

Domanda di ricerca: “Qual & l'efficacia della terapia ormonale e dell’agopuntura
rispetto alla sofferenza apportata dalla dismenorrea primaria?”

Ricercatrice: Sara Moiana. Studentessa 3° anno Cure infermieristiche,
Dipartimento DEASS

Direttrice di tesi: Elisa Dolci

Gentile signora, Egregio signore,

Sono Sara Moiana, studentessa al 3° anno in Cure infermieristiche presso il
dipartimento SUPSI DEASS. Attualmente sto eseguendo I'elaborazione del mio
lavoro di Bachelor e con la presente le chiedo I'autorizzazione alla partecipazione
a un’intervista semi-strutturata, che servira per la redazione della tesi.

Desidero svolgere una ricerca rispetto al ciclo mestruale, piu in particolare riguardo
il tema della dismenorrea primaria, che attraverso la letteratura ho capito essere
da approfondire.

Tramite le interviste, in primo luogo, € mio interesse investigare se, a livello della
formazione secondaria, € prevista una sensibilizzazione sull’argomento durante il
corso di scienze e di educazione sessuale. In secondo luogo, vorrei indagare se é
mai emersa una correlazione tra la dismenorrea e I'assenteismo scolastico da
parte delle alunne. In terzo e ultimo luogo, vorrei comprendere se sia un tema
considerato ancora tabu e se, secondo gli/le insegnanti intervistati/e, sia
necessaria una sensibilizzazione maggiore.

La raccolta dei dati si basa su un’intervista composta da 8 domande, che sara mia
premura inviarvi precedentemente allo svolgimento dell’intervista. L'intervistato non verra
registrato con nessun dispositivo, ma sara la sottoscritta a prendere nota a computer
delle risposte che mi saranno fornite. | dati saranno dunque salvati elettronicamente,
utilizzati unicamente per questa indagine e usati in modo confidenziale senza essere
ceduti a terzi senza il suo consenso. Inoltre, i dati saranno pubblicati in forma anonima
nella tesi di laurea.

Con il seguente documento acconsente che:

1.

2.

Sono stato/a informato/a del contenuto e delle procedure di questa indagine. Ho
inoltre ricevuto una copia del “Consenso informato”;

Sono consapevole che i dati legati allindagine saranno salvati elettronicamente
e analizzati dalla responsabile dell'indagine. Sono stato/a informato/a che tutti i
dati rilevati saranno utilizzati unicamente per questa indagine, usati in modo
confidenziale e non saranno ceduti a terzi senza il mio consenso;
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3. Acconsento che i risultati della ricerca vengano pubblicati in forma anonima
nella tesi di laurea,

4. Sono consapevole che la partecipazione all'indagine ed il consenso al trattamento
dei dati, sono volontari. Sono altresi consapevole di poter revocare il mio
consenso all'indagine in ogni momento, senza dover fornire spiegazioni. Sono
stato/a informato/a che qualora decida di revocare il mio consenso, i miei dati
sarebbero immediatamente cancellati.

5. Sono stato/a informato/a che, dopo la trascrizione, gli eventuali audio-dati saranno
cancellati, al piu tardi entro il 31.07.2022.

Ringraziandola cordialmente della sua disponibilita e dellopportunita, resto a
disposizione unitamente alla mia direttrice di tesi, la signora Dolci Elisa, per eventuali
informazioni aggiuntive.

Sara Moiana
Telefono: || EGTEN e-mail: sara.moiana@student.supsi.ch

Presto il mio consenso alla partecipazione all'indagine e autorizzo al trattamento dei
dati.

Luogo, data Nome e firma del/la partecipante

Per contro, io come intervistatrice, firmando confermo di mantenere la privacy e la
confidenzialita dell’intervistata/o e di mantenere in forma anonima le informazioni
utilizzate all’interno della tesi.

Luogo, data Sara Moiana - Studentessa SUPSI 3° anno
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Questa pubblicazione, Piu qualita di vita alle donne con dismenorrea primaria: revisione
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	6.1 COC a regime continuo contro un regime ciclico
	Uno degli scopi di questa revisione era di studiare l’efficacia delle pillole contraccettive orali combinate nel trattamento della dismenorrea primaria e di confrontare l’efficacia delle COC che utilizzano diversi tipi di regimi.
	In riferimento al miglioramento della dismenorrea primaria, nello studio di Dmitrovic et al., 2012 emerge un’efficacia significativa a 1 e 3 mesi di trattamento (ma non a 6 mesi), rispetto al basale, non mostrando però differenze tra i due regimi di t...
	6.1.1 Limitazioni dello studio
	Solo due studi tra quelli proposti avevano assegnato il trattamento in doppio cieco (Dmitrovic et al., 2012; Petraglia et al., 2014), mentre uno studio era in aperto (Strowitzki et al., 2012). Inoltre, uno studio non ha definito l’intensità della dism...
	6.2 COC a basso dosaggio di estrogeni contro un placebo
	Uno scopo ulteriore di questa revisione era di studiare l’efficacia delle pillole contraccettive orali combinate a basso dosaggio di estrogeni nel trattamento della dismenorrea primaria. In riferimento al miglioramento della dismenorrea primaria, nell...
	6.2.1 Limitazioni dello studio
	Entrambi gli studi avevano assegnato il trattamento in doppio cieco ed entrambi hanno reclutato il campionamento di pazienti definendo il grado di dismenorrea. Inoltre, le variabili e le scale di valutazione del dolore erano pressoché uguali, come anc...
	6.3.1 Limitazioni dello studio
	Il seguente studio ha assegnato i trattamenti del placebo e del progestinico in doppio cieco, mantenendo però in aperto il trattamento con EE/DRSP. Inoltre, è stato definito il criterio di inclusione di grado moderato/grave di dismenorrea. Le variabil...
	I risultati nello studio di Osuga et al., 2020 mostrano una superiorità di efficacia nel miglioramento del dolore della pillola progestinica, rispetto al placebo. Inoltre, rispetto al farmaco di riferimento (COC), è stato mostrato un effetto uguale o ...
	Secondo una revisione che espone i vantaggi della pillola a base di solo progestinico, in uno studio osservazionale prospettico, non comparativo, sono riportati risultati positivi da un POP contenente desogestrel, che ha ridotto l’incidenza della dism...
	Da quanto emerso dalle interviste è evidente che il tema della dismenorrea primaria sia ancora oggi un tema poco affrontato e/o approfondito. Dall’intervista sottoposta al medico ginecologo si intuisce quanto la domanda inerente alla dismenorrea posta...
	Tutte e tre le interviste mi hanno portata a fare una riflessione in merito alla categoria di donne, che sembra essere più adatta e più “pronta” nell’essere sensibilizzata al tema della dismenorrea primaria, da parte delle istituzioni. Emerge infatti ...
	7. Conclusioni
	Per quanto riguarda gli obiettivi che mi ero posta di raggiungere grazie alle interviste, si può intuire che il livello di sensibilizzazione sulla tematica della dismenorrea sia da migliorare. Oltre al ruolo medico e istituzionale, che potrebbero appo...
	8. Autoriflessione
	Ho scelto la tematica inerente alla dismenorrea primaria grazie all’acquisizione di una consapevolezza, generata da una riflessione personale. Mi è capitato spesso di associare alla parola “ricerca” un pensiero automatico, quasi stereotipato, per cui ...
	9. Ringraziamenti
	a) Qual è la sua esperienza da docente relativa al tema dei dolori del ciclo mestruale? Non è mai capitato che qualcuno manifestasse di rimanere assente da scuola a causa del dolore dovuto al ciclo mestruale. Durante le lezioni in cui si tratta il tem...
	b) Gli alunni, ma soprattutto le alunne, sono ben informate su tale tematica? Non è una cosa che gli interessi particolarmente, soprattutto ai ragazzi, ma le ragazze sono rimaste colpite nel conoscere di che cosa accade a livello anatomo-fisiologico q...
	c) Viene affrontato il tema del ciclo mestruale all’interno delle lezioni? Sì.
	Se la risposta è sì: all’interno di quale lezione viene approfondito e in che anno della formazione? In che modalità viene affrontato? Il tema del ciclo mestruale viene affrontato al terzo anno (l’anno del corpo umano), nelle lezioni di educazione ses...
	Quali specifici argomenti del ciclo mestruali vengono affrontati? Vengono affrontati gli argomenti inerenti alle fasi del ciclo mestruale e alle contraccezioni.
	Vengono approfonditi i disturbi relativi al ciclo mestruale? Solamente rispetto all’endometriosi.
	d) Viene affrontato il tema della dismenorrea? Di solito no.
	Se la risposta è sì: a che livello di approfondimento? /
	Se la risposta è no: per quale motivo non viene inserito come argomento di studio all’interno di una lezione nel corso della formazione? Perché non è un tema che interessa né le alunne, né gli alunni.
	e) Viene sottolineata l’importanza di sottoporsi ad una visita ginecologica in giovane età? No.
	f) Pensa che la dismenorrea primaria sia causa di assenteismo scolastico? Non risulta essere motivo di assenteismo.
	Se la risposta è sì: in quale percentuale (anche stimata)? /
	g) Come è visto il tema del ciclo mestruale dagli adolescenti? È considerato un tabù? Fino a qualche anno fa era considerato un tabù, tanto è che, soprattutto le ragazze, manifestavano imbarazzo. Negli ultimi 6-7 anni, invece, è un tema che ha superat...
	h) Attraverso quali modalità si sensibilizzano i giovani ticinesi rispetto alla dismenorrea? Non vengono sensibilizzati.
	i) In quale modo, secondo lei, è possibile apportare un miglioramento? Non è una tematica significativa, perché non riportata dalle alunne come tale.

