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IPERCONTRATTILITA’ UTERINA 

 DIFFICILE DEFINIZIONE:  NON ESISTE UN 
CONSENSO  

 IN TRAVAGLIO, DI SOLITO INDOTTO, 
QUANDO SONO PRESENTI >5-6 
CONTRAZIONI IN 10 MINUTI 

 MA NOI PARLEREMO DI 
IPERCONTRATTILITA’ UTERINA IN 
GRAVIDANZA 

 



MINACCIA DI PARTO PREMATURO 

 PARTO PRETERMINE: parto che avviene prima 
della 37° settimana di gravidanza compiuta o 
prima di 259 giorni di gestazione 

 Può essere classificato a seconda dell’età 
gestazionale a cui avviene in :Extreme (<28 
settimane; 0,25%); Early ( 28-30 settimane; 
0,25%); Moderate (31-33  settimane; 0.6%); Mild 
(34-36settimane, 3% delle gravidanze) 

 Tale condizione è causa di mortalità e morbilità 
perinatale,il rischio di morte o disabilità è più 
elevato nei gruppi Extreme , Early e Moderate 

FMF 





FATTORI DI RISCHIO 

 FATTORI DI RISCHIO MEDICI 

 Infezioni dell’apparato urinario,  

 Infezioni vaginali,  

 Infezioni a trasmissione sessuale  

 Diabete 

 Ipertensione   

 Preeclampsia 

 Disturbi della coagulazione (trombofilia), 

 Sanguinamento vaginale, 

 Malformazioni del feto, 

 Gravidanza singola, derivante da tecniche 
di PMA 

 Sovrappeso od obesità prima del 
concepimento, 

 Breve intervallo tra due gravidanze 
successive (meno di 6-9  mesi tra il   parto 
e l’inizio della gravidanza successiva).   

 

 FATTORI DI RISCHIO AMBIENTALI 
“STILE DI VITA “ 

 Assenza o ritardo nelle cure 
prenatali. 

 Fumo. 

 Alcol. 

 Uso di droghe. 

 Violenza domestica: abuso fisico, 
sessuale o emotivo. 

 Mancanza di supporto sociale. 

 Stress. 

 Orari di lavoro lunghi e lunghi 
periodi trascorsi in piedi. 

 Esposizione a determinate sostanze 
inquinanti. 

 





DIAGNOSI 
 Contrazioni di sufficiente frequenza ed intensità 

da determinare una dilatazione della cervice in 
un’età gestazionale fra 24 e 37 settimane sono 
indicative di parto pretermine attivo 

 Se diagnosi è sospetta aggiungere test della 
fibronectina fetale 

 Se vengono confermati contrazioni uterine ≥ 6 in 
un’ora con modificazioni cervicali ( dilatazione > 
2 cm alla visita vaginale o cervicometria < 2,5cm) 
considerare la tocolisi 

 Se ci sono contrazioni ma non modificazioni 
cervicali, va considerata l’osservazione 

 



DIAGNOSI 

 Se ci troviamo di fronte ad una paziente con 
meno di 1 contrazione in 10 minuti , 
dilatazione cervicale meno di 2 cm e assenza 
di cambiamenti della cervice in 2 ore di 
osservazione, allora ci troviamo di fronte ad 
un falso parto pretermine 

 Oppure ci possiamo trovare di fronte ad un 
rischio di parto prematuro ( nelle donne a 
rischio di parto pretermine con cervicometria 
ridotta ma senza evidenza di contrazioni 
uterine) 







TERAPIA del parto pretermine 

 Tocolitici ( betamimetici, atosiban, nifedipina 
indometacina..) 

 Antibiotici 

 Profilassi RDS 

 

 In realtà i tocolitici vengono approvati solo  
per procastinare di 48 ore la nascita per 
l’esecuzione della profilassi RDS non per l’uso 
continuato , come profilassi, dopo questo 
intervallo di tempo 





Linee Guida della Royal College of Obstetricians and Gynecologists ( Giugno 2008) 
Non raccomandano la terapia con agenti tocolitici nel trattamento di 
mantenimento in caso di parto pretermine: 
 Il solfato di magnesio viene completamente sconsigliato; 
La nifedipina risulta essere molto efficace nel ritardare di oltre le 48 ore il parto con 
un ridotto rischio di RDS nel neonato;  
L’ossido nitrico è associato a minori effetti avversi materni;  
L’Atosiban e l’indometacina sembrano più efficaci. 

SOLFATO DI MAGNESIO 
INIBITORI DELLE PROSTAGLANDINE   
CALCIO-ANTAGONISTI 
BETA-MIMETICI  
DONATORI DI OSSIDO NITRICO   
ANTAGONISTI DELL’OSSITOCINA   

Studi clinici randomizzati dimostrano che il solfato di magnesio non riduce 
significativamente il rischio di parto pretermine, anzi aumenta il rischio di RDS 
(Sindrome da Distress Respiratorio), emorragia cerebroventricolare, enterocolite 
necrotizzante, con aumento della mortalità neonatale (Bealt 1988, Cotton 1984) . Il solfato 
di magnesio non è raccomandato come agente tocolitico nel trattamento del parto 
pretermine, (Aramayo 1990; Chau 1992; Cotton 1984; Fox 1993; Glock 1993; Hollander 1987; Morales 

1993; Wilkins 1988)  



E SE NON E’ PARTO 
PRETERMINE? 
 Spessissimo nella pratica clinica ci troviamo di 

fronte a episodi definibili non tanto di 
Ipercontrattilità uterina e di parto pretermine, 
ma di “ipereccittabilità” uterina 

 Non si configura un vero rischio di parto 
prematuro 

 Ma è una condizione che porta alla consultazione 
con il medico ostetrico o addirittura il PS 
ostetrico 

 Una stima indica che su 30 accessi di PS ostetrico 
5 (2.1%) sono per questa motivazione 



MECCANISMO CONTRAZIONI 
UTERINE 
 La contrazione uterina è involontaria, peristaltica ed 

intermittente 

 Il miometrio è costituito da tessuto muscolare liscio di tipo 
fasico , capace di contrazioni spontanee di origine miogenica 
(l’innesco della contrazione si genera come fenomeni 
intrinseci all’interno della fibrocellula, eccitazione 
autonoma,e la conduzione dello stimolo avviene lungo le 
stesse fibrocellule, conduzione miogena) 

 Non possiede un plesso neuromuscolare intrinseco, come 
l’intestino, ma è innervato da fibre nervose eccitatorie ed 
inibitorie appartenenti al sistema simpatico e da fibre del 
parasimpatico che non avrebbero alcun ruolo nella 
regolazione della motilità uterina, mentre sembra che la 
stimolazione simpatica abbia effetti misti, inibitori o 
eccitatori, sul miometrio. La risultante di questi effetti 
dipende dalla specie animale e, soprattutto, dall’influenza 
degli ormoni sull’utero.  

 



 gli stimoli ormonali o neuronali non sono essenziali per l’innesco del 
meccanismo contrattile, ma hanno più che altro un’importante azione 
modulatrice 

Il meccanismo contrattile che si instaura nelle singole cellule si traduce, tramite le gap-
junctions, in contrazioni coordinate ed efficienti. Si può parlare, così, di sincizio funzionale 



MECCANISMO DELLE CONTRAZIONI 
UTERINE 
 In gravidanza, il fenomeno delle contrazioni 

uterine è sempre presente, ma poco avvertibile 
fino alla 20a SG circa, quando compaiono le 
contrazioni di Braxton-Hicks che sono irregolari, 
intervallate anche di ore, con una pressione 
endouterina di 10-15 mmHg. Nella seconda metà 
della gravidanza compaiono anche contrazioni 
localizzate e incoordinate – onde di Alvarez – con 
frequenza di circa 10 ogni 10 minuti e con una 
pressione endouterina di 3-5 mmHg, che con 
l’inizio del travaglio diminuiscono fino alla 
frequenza di 4-5 ogni 10 minuti, mentre aumenta 
la loro intensità a circa 10 mmHg 



MECCANISMO DELLE CONTRAZIONI 
UTERINE 
 Nel fondo dell’utero, che svolge la funzione di coordinare 

le contrazioni uterine, sono presenti delle cellule 
miometriali funzionanti come pacemakers, cellule 
interstiziali di Cajal, la cui attività è regolata dagli ormoni 
sessuali. La quiescenza e la relativa ineccitabilità delle 
fibre miometriali durante la gravidanza sono dovute 
all’azione inibente del progesterone, soprattutto di quello 
prodotto a livello del sito di impianto del feto.  

 Nelle ultime 2-3 SG si verifica un significativo aumento 
della concentrazione di estrogeni nel plasma e nel liquido 
amniotico ed una diminuzione dei livelli sierici di 
progesterone, probabilmente a causa della produzione 
fetale di una proteina che “sequestra” il progesterone. È 
verosimile, pertanto, che il progesterone giochi un ruolo 
chiave anche nella minaccia di PP.  
 



MECCANISMO DELLE CONTRAZIONI 
UTERINE 
 Anche l’asse ipotalamo-ipofisario svolge un ruolo 

importante nella regolazione della motilità uterina. Nella 
donna non gravida e nei primi periodi di gestazione, 
l’utero è più sensibile sia alla vasopressina che 
all’ossitocina. La sensibilità ai due ormoni tende a 
bilanciarsi nel corso della gravidanza e ad invertirsi con 
l’approssimarsi del parto, grazie all’effetto stimolante 
degli estrogeni sulla sintesi di recettori dell’ossitocina nel 
miometrio e nella decidua. L’ossitocina stimola in modo 
intenso e selettivo il miometrio, inducendo contrazioni 
che si propagano dal fondo verso la cervice. 

 Gli eventi biochimici ed elettrofisiologici che governano la 
contrazione del miometrio richiedono l’interazione tra le 
miofibrille di actina e di miosina, che dipende dalla 
fosforilazione delle catene leggere della miosina, mediata 
da specifiche chinasi 



L’ossitocina determina sia 
l’attivazione della fosfolipasi C che 
l’apertura dei canali del calcio 
voltaggio-sensibili, con aumento 
generale della [Ca2+]i  

Le prostaglandine stimolano l’attività 
contrattile dell’utero mediante i recettori 
prostaglandinergici FP, EP1 ed EP3  



MECCANISMO DELLE CONTRAZIONI 
UTERINE 
 Il rilasciamento del miometrio, invece, è regolato da 

due diversi sistemi mediati dal cAMP. Infatti, da un 
lato il cAMP inibisce la fosforilazione delle catene 
leggere della miosina, dall’altro promuove la 
captazione del calcio dai depositi del reticolo 
sarcoplasmatico, con conseguente diminuzione dei 
livelli citoplasmatici di questo ione. La sintesi del 
cAMP è mediata dall’enzima adenilciclasi, mentre la 
sua demolizione è a carico della fosfodiesterasi. La 
stimolazione dei recettori b-adrenergici, posti sulla 
superficie delle fibrocellule miometriali, determina la 
stimolazione dell’adenilciclasi e l’aumento dei livelli 
intracellulari di cAMP. Sulla base di questi processi, si 
conoscono molti farmaci in grado di indurre il 
rilasciamento della muscolatura uterina 









RUOLO DELLE INFEZIONI NELLA 
MPP 
 Le infezioni, ad esempio, attraverso il rilascio di citochine e di 

prostaglandine, sono ritenute responsabili di almeno 1/3 di tutti i casi di 
PP; non sarebbero sempre ascendenti, ma possono essere causate da 
patogeni presenti nell’endometrio prima del concepimento e rimasti 
clinicamente silenti.  

 Un recente studio, su un campione di donne che ha partorito 
spontaneamente entro la 32a SG, ha dimostrato la presenza di lesioni 
placentari compatibili con lo sviluppo di flogosi acuta o cronica delle 
membrane corio-deciduali, più frequentemente nelle pazienti con storia 
ostetrica di pregressi PP, rispetto a quelle con anamnesi negativa per PP. 
Ciò ha fatto ipotizzare il passaggio di citochine, rilasciate da granulociti 
neutrofili o da leucociti mononucleati, dai vasi della decidua al versante 
fetale delle membrane stesse.  

 Sembra essere ormai ad un passo la dimostrazione della correlazione tra 
PP ricorrenti e/o PP precoce (prima delle 32 SG) e vasculiti ombelicali 
acute e amniositi acute (più probabile conseguenza di un’invasione 
diretta del liquido amniotico da parte degli agenti patogeni); ciò 
suggerisce che in queste pazienti una diffusa flogosi endometriale sia il 
primum movens dell’infiammazione acuta o cronica delle membrane 
stesse.  

 



RUOLO DELLE INFEZIONI NELLA 
MPP 
 L’infiammazione endometriale, a sua volta, potrebbe 

essere indotta dalla permanenza di batteri nella mucosa del 
tratto genitale superiore da un’epoca precedente il 
concepimento e spiegare quindi il rischio di ricorrenza dei 
PP. Ciò spiegherebbe perché le citochine nel fluido cervicale 
si associno al PP. La relazione causale tra infezioni 
intrauterine precedenti la gravidanza ed il PP è suggerita, 
inoltre, da una effettiva riduzione di ricorrenza di PP 
ottenuta con trattamento profilattico antibiotico delle 
donne con positività colturale per Mycoplasma prima della 
gravidanza, con batteriuria asintomatica in gravidanza 
precoce, o con vaginosi batterica nel primo trimestre della 
gravidanza e storia di pregressi PP. 



NO E CONTRAZIONI UTERINE 
 L’NO endogeno è un gas sintetizzato a partire dalla L-

arginina attraverso l’azione svolta dalla NO sintetasi 
(NOS). Questo enzima catalizza la idrossilazione della L-
arginina ad N-idrossi-L-arginina che viene convertita in L-
citrullina ed NO. L’NO viene rapidamente ossidato a nitriti 
(NO2-) e nitrati (NO3-), i quali costituiscono i prodotti 
finali stabili di questa via metabolica e sono facilmente 
dosabili nel siero e nelle urine. L’NO libero nel circolo 
sanguigno presenta un’altissima affinità per l’emoglobina 
e viene rapidamente inattivato da essa con formazione di 
nitrosil-emoglobina e metaemoglobina. 
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 L’NO prodotto diffonde nelle cellule muscolari lisce dei vasi 
sanguigni e dell’utero dove si lega al gruppo eme della 
guanilatociclasi attivandola (20). Ne consegue un aumento del 
cGMP il quale, come secondo messaggero, attiva kinasi proteiche. 
Queste, catalizzando la fosforilazione di proteine intracellulari, 
agiscono inibendo il rilascio intracellulare di Ca e il flusso attraverso 
i canali del Ca, rilassando la cellula muscolare liscia a livello di vasi, 
utero, bronchi . 

 Attualmente, la convinzione comune è quella che l’NO agisca come 
agonista rilassante sul miometrio nello stesso modo in cui agisce a 
livello delle altre cellule muscolari lisce. Tuttavia molti autori 
suggeriscono che elevate concentrazioni di cGMP non siano 
necessarie o insufficienti per giustificare l’azione dell’NO sul 
miometrio.  

Nella gravidanza fisiologica l’NO viene 
prodotto nell’utero e serve a mantenerlo 
quiescente. Nel primo trimestre di 
gravidanza, a livello del trofoblasto, è stata 
notata la presenza di alti livelli di iNOS che 
gradualmente diminuiscono verso la fine 
della gravidanza. 
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IN CASO DI IPERCONTRATTILITA’ 
COSA ABITUALMENTE 
PRESCRIVIAMO? 

 DOPO AVERE CONSTATATO CHE NON SI 
TRATTA DI MPP 

 ANTISPASTICI, QUALI ROCIVERINA, 
NBUTILBROMURO DI JOSCINA, 
FLUOROGLUCINABIIDRATA 

 MA SONO VERAMENTE UTILI? 

 FORSE L’UNICO AD AVERE UN RAZIONALE 
è L’ANTICOLINERGICO CHE PUO’ RIDURRE 
IL RILASCIO DI ACETILCOLINA A LIVELLO 
DELLA PLACCA NEUROMUSCOLARE 







INTEGRATORI PER 
IPERCONTRATTILITA’ 
 MAGNESIO: IN BASE AL CONCETTO CHE 

FACILITA LA TRASMISSIONE DEGLI IMPULSI 
MUSCOLARI, E LA SUA CARENZA PUO’ 
ESSERE CAUSA DI CRAMPI O SPASMI 
MUSCOLARI 

 ANCHE IN GRAVIDANZA E’ USATO ANCHE 
SE … 





Oral tocolysis with magnesium chloride: a randomized controlled prospective 

clinical trial. Authors Ricci JM, Hariharan S, Helfgott A, Reed K, O'Sullivan MJ 

 

American journal of obstetrics and gynecology 165:3 1991 Sep pg 603-10 
 

Abstract 

A prospective randomized clinical trial was conducted to assess the efficacy and 

safety of enteric-coated magnesium chloride (SLOW MAG) as an oral tocolytic 

agent. Seventy-five patients between 24 and 34 weeks' gestation who were treated 

with intravenous magnesium sulfate for a first episode of preterm labor were 

enrolled. After a 12-hour contraction-free period on intravenous therapy, patients 

were randomized by sealed envelope to one of three groups: group 1, SLOW MAG 

(535 mg every 4 hours); group 2, oral ritodrine (20 mg every 4 hours); or group 3, no 

therapy (control). Patients receiving oral therapy were treated until delivery or 

completion of 36 weeks' gestation. No difference was found between groups with 

respect to time gained with the use of oral therapy or number completing 36 weeks' 

gestation. Therapy with enteric-coated magnesium chloride was associated with 

significantly fewer side effects (20%) as compared with ritodrine (48%) (p less than 

0.01). Our results suggest that compared with ritodrine, enteric-coated magnesium 

chloride is as effective in prolonging pregnancy and preventing recurrent preterm 

labor. However, neither enteric-coated magnesium chloride nor ritodrine appeared 

to be any more effective in the prevention of preterm delivery than observation 

alone. 





INTEGRATORI PER 
IPERCONTRATTILITA’ UTERINA 
 PRODOTTI CHE ABBIANO ATTIVITA’ 

ANTIPROSTAGLANDINICA 

 PRODOTTI CHE ABBIANO ATTIVITA’ DI 
AUMENTARE LA PRODUZIONE ENDOGENA 
DI NO (L-ARGININA) 

 MIORILASSANTI 



STUDIO 
 OBIETTIVO: VERIFICARE IN DONNE CHE SPERIMENTANO 

UNA IPERCONTRATTILITA’ UTERINA ( CIRCA <1 
CONTRAZIONE OGNI 10 MINUTI IN ASSENZA DI 
MODIFICAZIONI CERVICALI E/O CERVICOMETRIA 
RIDOTTA CON FUNNELING) L’EFFETTO DI UN 
INTEGRATORE A BASE DI MAGNESIO, ESTRATTO DI 
SALICE ED L-ARGININA 

 MATERIALI E METODI: GRAVIDE CON ETA’ GESTAZIONALE 
COMPRESA FRA 20 E 34 SETTIMANE, PARA 0-3, NESSUN 
PREGRESSO PARTO PRETERMINE, NE’ FATTORI DI 
RISCHIO PER PARTO PRETERMINE, CHE LAMENTANO 
ATTIVITA’ CONTRATTILE UTERINA SENZA SEGNI DI 
PARTO PRETERMINE.  

 LE PAZIENTI VENGONO SUDDIVISE IN 3 GRUPPI: UN 
GRUPPO ASSUME 1 BUSTA AL GIORNO DI INTEGRATORE, 
UN GRUPPO 3 CPR DI BUSCOPAN AL DI’ ED UN GRUPPO 
CONTROLLO NON ASSUME NULLA 



STUDIO 

 LE GRAVIDE SONO STATE RECLUTATE AL LORO 
ACCESSO O IN PS O IN AMBULATORIO E 
VENIVANO ASSEGNATE RANDOM AI VARI GRUPPI 

 GRUPPO A : N°30  GRAVIDE HA ASSUNTO 
INTEGRATORE UNA BUSTINA AL Dì 

 GRUPPO B: N° 28 GRAVIDE HA ASSUNTO 
BUSCOPAN 1 CPR 3 VOLTE DIE 

 GRUPPO C: N°31 GRAVIDE NON HA ASSUNTO 
FARMACI 

 LE VISITE DI CONTROLLO VENIVANO EFFETTUATE 
DOPO 15 GIORNI DI TRATTAMENTO (V1) E DOPO 
30 GIORNI DALLA V1 (V2) 



RISULTATI 
GRUPPI N° MEDIO DI CONTRAZIONI RIFERITE IN 24 ORE 

V0 V1 V2 

A 30,57 18,34 15,32 

B 31,74 27,36 26,76 

C 30,82 29,34 28,44 

NEL GRUPPO B 8 
PAZIENTI HANNO 
INTERROTTO LA 
SOMMINISTRAZIONE 
DEL FARMACO PER 
EFFETTI COLLATERALI, 
SOPRATTUTTO STIPSI  
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RISULTATI 
GRUPPI                                          VAS MEDIA  

V0 V1 V2 

A 4,8 1,9 1,7 

B 4,5 2,8 2,76 

C 4,65 5,78 5,83 
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CONCLUSIONI 

 L’IPERCONTRATTILITA’ UTERINA, ANCHE SE NON 
CONFIGURA UNA VERA MINACCIA DI PARTO 
PRETERMINE, PUO’ ESSERE UN PROBLEMA CHE 
PORTA ALLA CONSULTAZIONE MEDICA ED 
AMBULATORIALE E CHE CREA DISCONFORT ALLA 
PAZIENTE GRAVIDA 

 A TUTT’OGGI O NON ABBIAMO A DISPOSIZIONE 
TERAPIE, O SE NE PRESCRIVONO DI INUTILI SE 
NON ADDIRITTURA DANNOSE 

 UNA SOLUZIONE , ANCORA DA TESTARE E DA 
PROVARE POTREBBE ESSERE L’INTEGRAZIONE 
CON PRODOTTI AD HOC 
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