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I rapporti pubblicati caratterizzano oxytocin acetate come il sale acetato dellormone
nonapeptidico endogeno, con solide evidenze da sperimentazioni randomizzate e Cochrane per
l'uso endovenoso nell'induzione del travaglio, nell'accelerazione e nellemorragia postpartum pre

Identita chimica e contesto di catalogo

Oxytocin acetate ¢ il sale acetato del nonapeptide ciclico
(Cys-Tyr-Ile-GIn-Asn-Cys-Pro-Leu-Gly-NH, con un ponte disolfuro tra Cys" e Cys®), identico
all'oxytocin umano endogeno prodotto nell'ipotalamo e rilasciato dall'ipofisi posteriore. Agisce
come agonista selettivo del recettore dell'oxytocin (OXTR), un recettore accoppiato a proteine G
di tipo Gq che induce il rilascio intracellulare di calcio.

Riportare una sperimentazione sull'uomo non costituisce una guida a usare in tal modo il
materiale di ricerca. I materiali di Rierink Compounds sono forniti esclusivamente per la ricerca
di laboratorio.

Schema della struttura chimica del nonapeptide oxytocin con ponte disolfuro.

Scoperta fondativa, farmacologia recettoriale e studi
meccanicistici in vitro

L'attivita uterocontrattile di Oxytocin fu identificata da Henry Dale nel 1906. La struttura fu
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elucidata e la molecola fu sintetizzata chimicamente per la prima volta nel 1953 da Vincent du
Vigneaud, che ricevette il Premio Nobel per la Chimica nel 1955 per questo risultato e per il
lavoro correlato sui composti dello zolfo. Studi in vitro su strisce uterine isolate hanno
dimostrato contrazioni dose-dipendenti mediate dalla segnalazione di IP; e del calcio indotta da
OXTR. Il clonaggio del recettore all'inizio degli anni Novanta ha consentito una caratterizzazione
farmacologica dettagliata, che ha evidenziato un'elevata affinita per Oxytocin e una minore
cross-reattivita con i recettori di vasopressin. Articoli di metodo hanno perfezionato la sintesi, la

stabilita in tamponi acetate e i sistemi di saggio per il legame recettoriale e I'attivita dei secondi
messaggeri (in_vitro and method papers, 1906-2020s).

Schema della segnalazione intracellulare mediata da OXTR.

Modelli animali preclinici di fisiologia riproduttiva,
comportamento sociale, stress e metabolismo

Studi su roditori e primati non umani hanno mappato ruoli nel parto, nell'eiezione del latte, nel
comportamento materno, nel legame di coppia (ad es. modelli di arvicola delle praterie),
nell'estinzione della paura, nella modulazione dell'asse HPA e nell'antinocicezione. Topi
knockout per OXTR presentano profondi deficit nel riconoscimento sociale e nelle cure materne.
Modelli animali di obesita e disfunzione metabolica hanno mostrato effetti variabili sull'appetito
e sul dispendio energetico. Modelli di stress e dipendenza riportano una riduzione del
comportamento di tipo ansioso e un'alterazione della ricerca di sostanze con manipolazione di
Oxytocin esogena o endogena (animal papers, 1960s-2026). Questi risultati hanno fornito una
base meccanicistica per la ricerca traslazionale sull'uomo, ma hanno evidenziato importanti
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differenze di specie, sesso e contesto.

Rappresentazione astratta delle tipologie di studio preclinico.

Studi randomizzati pivotali e sintesi Cochrane per indicazioni
ostetriche

Centinaia di studi controllati randomizzati e molteplici meta-analisi a rete Cochrane (comprese
revisioni che includono 61 studi sull'induzione del travaglio e 122 studi che coinvolgono
>120.000 donne per la prevenzione dell'emorragia post-partum) stabiliscono l'oxytocin acetate
per via endovenosa o intramuscolare come standard di cura per l'accelerazione del travaglio e la
riduzione della perdita ematica 0 500mL. I regimi ad alto dosaggio possono abbreviare la durata
del travaglio e ridurre la corioamnionite senza aumentare i tassi di taglio cesareo quando il
monitoraggio fetale & adeguato. In contesti a risorse limitate e con monitoraggio limitato,
I'accelerazione con oxytocin € stata associata a un aumento dei rischi di natimortalita, punteggi
di Apgar bassi, rianimazione neonatale ed encefalopatia, verosimilmente mediati da
un’'iperstimolazione non riconosciuta (articoli clinici e di meta-analisi, anni 1960-2026).
Combinazioni quali ergometrine piu oxytocin o misoprostol piu oxytocin si collocano talvolta in
posizione superiore per la prevenzione del sanguinamento.
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Panoramica schematica dei disegni degli studi randomizzati nelle diverse indicazioni.

Studi esplorativi di farmacologia clinica intranasale,
neuropsichiatrici e metabolici

L'oxytocin per via intranasale (tipicamente 18-48 IU o dosi superiori nei protocolli di ricerca) e
stato valutato in centinaia di studi per gli effetti sul riconoscimento delle emozioni, sulla fiducia,
sull'empatia e sulla salienza sociale. Nel disturbo dello spettro autistico i risultati sono
contrastanti: alcuni studi precedenti e di dimensioni minori, o0 meta-analisi, hanno riportato
miglioramenti della responsivita sociale (in particolare nei bambini piu piccoli), mentre un ampio
studio randomizzato nei bambini (n0 290)non ha rilevato un beneficio complessivo sulla scala
primaria di responsivita sociale valutata dal caregiver, sebbene un’interazione con l'eta abbia
suggerito possibili segnali nel sottogruppo di 3-5 anni. Le meta-analisi degli studi sull’ASD
mostrano effetti piccoli o non significativi sui sintomi nucleari dopo aver tenuto conto
dell'eterogeneita e del bias.

Nella schizofrenia, le meta-analisi indicano un effetto modesto sui sintomi negativi. Studi
randomizzati nei disturbi da uso di sostanze (17 studi su alcol, oppioidi, stimolanti, cannabis e
nicotina) hanno riportato riduzioni non coerenti del craving, dell’astinenza o del consumo
(positive in 3-4 di 11 studi per dominio), con elevato rischio di bias. Un RCT multicentrico del
2026 nel disturbo da uso di alcol (n=100, fino a 70 IU/day) non ha rilevato una riduzione
significativa dei giorni di consumo elevato, ma ha osservato benefici secondari su rabbia e
aggressivita; il composto e stato ben tollerato. Una meta-analisi degli studi sull'assunzione di
cibo ha mostrato una riduzione dell’'assunzione nei partecipanti non psichiatrici, ma effetti nulli
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nei disturbi dell'alimentazione o nella schizofrenia. Le meta-analisi sul dolore sono contrastanti:
un’analisi aggregata di tre piccoli RCT non ha mostrato una riduzione significativa dell'intensita
del dolore (g=0.31, 95% CI -0.10 to 0.73), sebbene una revisione narrativa abbia suggerito
possibili benefici in condizioni specifiche quali il dolore lombare o 'emicrania. Le dimensioni
dell'effetto complessive nelle ampie meta-analisi psichiatriche sono piccole (d0 0.17-0.32)
fortemente dipendenti dal contesto, dalla dose, dal sesso e dallanamnesi (ipotesi della salienza

sociale), e molti studi recenti di maggiori dimensioni hanno restituito risultati nulli sugli
endpoint primari (articoli di farmacologia clinica, RCT e meta-analisi, 1991-2026).
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Illustrazione della sintesi delle evidenze tra tipi di studio.

Profilo di sicurezza, farmacocinetica e tollerabilita

L'ossitocina per via endovenosa richiede monitoraggio ospedaliero in quanto medicinale ad alta
allerta. I rischi documentati comprendono tachisistolia/iperstimolazione uterina, intossicazione
da acqua con iponatriemia (in particolare con infusione prolungata ad alto dosaggio e fluidi
ipotonici), aritmie, ipotensione o ipertensione e potenziale sofferenza fetale o complicanze
neonatali. La rottura uterina € un rischio raro ma grave in determinati scenari ostetrici. La
somministrazione intranasale in contesti di ricerca (dosi singole o ripetute fino a diverse
settimane) produce eventi avversi (irritazione nasale, cefalea, sete, lievi alterazioni
comportamentali) generalmente lievi e statisticamente indistinguibili dal placebo in adulti sani,
uomini anziani e alcune popolazioni cliniche. L'uso cronico per via intranasale negli adulti anziani
non ha mostrato un impatto significativo sui parametri cardiovascolari, urinari o metabolici.
dati farmacocinetici indicano una breve emivita plasmatica (O 3-émin dopo 1V; effetti centrali piu
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prolungati postulati), una bassa e altamente variabile biodisponibilita intranasale verso il
sistema nervoso centrale (0 0.7-3%in saggi sensibili), che contribuisce a una traduzione clinica
incoerente. Le revisioni sistematiche sulla sicurezza intranasale in >1,500 partecipanti
(1990-2011 e aggiornamenti successivi) confermano l'assenza di un profilo di effetti collaterali

affidabile distinto dal placebo alle dosi di ricerca e I'assenza di esiti avversi gravi coerenti nell'uso
controllato a breve termine (articoli su sicurezza, PK, revisioni e osservazionali, 1990-2026).

Revisioni sistematiche recenti, meta-analisi, contesto delle
evidenze e limitazioni ricorrenti

Le sintesi recenti (2011-2026) confermano gradi di evidenza solidi per le indicazioni ostetriche,
caratterizzando al contempo le applicazioni neuropsichiatriche e metaboliche come promettenti
ma non conclusive. Le meta-analisi multiverso dimostrano che le dimensioni dell'effetto di
sintesi possono variare in modo drammatico (d da —0.16 a 1.45) in funzione delle scelte
analitiche, della popolazione (neurotipica vs clinica), del regime posologico (singolo vs ripetuto) e
delle correzioni per il bias di pubblicazione. Le limitazioni ricorrenti comprendono un’elevata
variabilita interindividuale nell'assorbimento nasale, una breve emivita, la dipendenza dal
contesto (livelli basali di ossitocina, avversita infantili, sesso, contesto sociale), dimensioni
campionarie ridotte in molti studi psichiatrici, un potenziale bias di pubblicazione e difficolta di
mascheramento dovute a sottili effetti percettivi. L'eterogeneita preclude conclusioni definitive
per la maggior parte degli usi non ostetrici. Non esiste alcuna approvazione regolatoria per
applicazioni intranasali o in flaconi per la ricerca al di fuori dei contesti ostetrici ospedalieri. Gli
studi in corso continuano a perfezionare la stratificazione dei pazienti, il dosaggio ottimale e la
combinazione con interventi comportamentali. Il lavoro futuro richiede studi piu ampi e
adeguatamente potenziati, con metodi di somministrazione migliorati e sottogruppi
pre-specificati chiari (articoli di revisione e meta-analisi, 2011-2026).

Il corpus delle evidenze sottolinea oxytocin acetate come uterotonico di riferimento, con un
lungo profilo di sicurezza sotto supervisione, mentre gli effetti centrali restano un ambito attivo
di indagine farmacologica, con importanti vincoli metodologici e biologici. (Word count O 1,750)
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Tutte le informazioni e i prodotti discussi sono esclusivamente per uso di laboratorio e di ricerca.

Non per uso umano o veterinario. Non destinati a diagnosticare, trattare, curare o prevenire
alcuna malattia.
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