


Il Ginecologo e gli Ormoni

IRREGOLARITÀ MESTRUALI 
• Amenorrea
• Oligomenorrea
• Polimenorrea
• Meno/metrorragie
• Spotting

ALTERAZIONI FENOTIPICHE
• Iperandrogenismo clinico
• Sviluppo dei caratteri sessuali 

secondari
• Aspetto dei genitali esterni
• Secrezioni mammarie
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Chi va valutato per amenorrea primaria?

• Un’adolescente che non ha ancora avuto il 
menarca a 15 anni

• Un’adolescente che non ha ancora avuto il 
menarca dopo 3 anni dal telarca

• Un’adolescente che non ha ancora avuto il 
menarca a 13 anni e non ha ancora sviluppato 
caratteri sessuali secondari

• Un’adolescente che non ha ancora avuto il 
menarca a 14 anni e:
✓ Sospetto di DCA o di eccessivo esercizio fisico

✓ Segni di irsutismo

✓ Sospetto di ostruzione del flusso

Committee Opinion No. 651. Obstet Gynecol 2015;126:e143–6

Chi va valutato per amenorrea 
secondaria?

• Assenza di mestruazioni per 3 mesi se cicli 
precedenti regolari

• Assenza di mestruazioni per 6 mesi se cicli 
precedenti irregolari

Allo stesso modo bisogna valutare 
l’oligomenorrea:

• Assenza di mestruazioni per intervalli >35 
giorni negli adulti

• Assenza di mestruazioni per intervalli >45 
giorni nelle adolescenti

Deligeoroglou et al. Ann N Y Acad Sci. 2010 Sep;1205:23-32



Klein DA, Paradise SL, Reeder RM. Amenorrhea: A Systematic Approach to Diagnosis and Management. Am Fam Physician. 2019 Jul 1;100(1):39-48. PMID: 31259490.

Quali sono le cause di amenorrea?

Studiare a fondo le pazienti!
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Amenorrea primaria: work up diagnostico



Caterina, 18 anni
Indicazione: amenorrea secondaria

ANAMNESI PATOLOGICA REMOTA
• Nega emicrania con aura, diabete, ipertensione
arteriosa, cardiopatie.
• Nega pregressa chirurgia e allergie.

ANAMNESI GINECOLOGICA:
• Menarca 11 anni
• Cicli regolari fino a 10 mesi fa.
• UM 08/2023. Nega spotting, nega algie pelviche.
• Mai assunta terapia ormonale. Nega necessità
contraccettiva a breve termine.
• PARA 0000 , virgo



Peso 53 kg      Altezza 1,75 m       BMI 17,5
Dieta: ipocalorica (ridotto introito di grassi)
Attività fisica: aerobica (corsa) 5 volte a settimana
Fumatrice: no

Riferisce incremento dell’attività fisica, riduzione dell’introito 
calorico e calo ponderale di 8 kg in 3 mesi.

ESAME OBIETTIVO GINECOLOGICO:
Si soprassiede per integrità dell’imene.

ECOGRAFIA GINECOLOGICA TRANSADDOMINALE:
Utero antiversoflesso di dimensioni e morfologia regolari, ad ecostruttura miometriale omogenea.  Rima 
endometriale sottile, misura 2mm di spessore massimo. Ovaio destro in sede, di dimensioni e morfologia regolari 
(vol. 8cc), con segni funzionali. Ovaio sinistro in sede, di dimensioni e morfologia regolari (vol. 7,5cc), con segni 
funzionali.

Conclusioni: apparato genitale ecograficamente nella norma.

Caterina, 18 anni

QUALI SONO LE POSSIBILI DIAGNOSI?





Genetic
Isolated GnRH deficiency
Kallmann s.
Other syndrome (es. Prader Willli)

Autoimmune \

Iatrogenic
Radiation 
Surgery

Neoplasm
Craniopharyngiomas, lymphomas
Glioma 

Functional
Stress, weight-related, exercise
constitutional delay of puberty

Infectious/Inflammattory
Sarcoidosis, Langherans cell 
histiocytosis
TB

Trauma and Vascular Head injury

Physiological
Pregnancy
Breast feeding

Idiopathic

Endocrine

Thyroid dysfunction
Hyperandrogenism (NCCAH, androgen 
secreting tumors)
Cushing



DIAGNOSI DI ECLUSIONE!

AMENORREA
IPOTALAMICA

FUNZIONALE (FHA) 
• Forma di anovulazione cronica 

causata dalla soppressione 
dell’asse ipotalamo-ipofisi-
ovaio, nella quale non vi sono 
cause organiche

• Potenzialmente reversibile
• Forma più comune di amenorrea 

secondaria nell’adolescente
Gordon CM et al., N Engl J med, 2010 
Golden NH et al., Ann NY Acad Sci, 
2008



Ryterska, Nutrition, 2021

Fattori scatenanti FHA

1. bilancio energetico 
negativo
• ridotto introito energetico
• eccessivo dispendio 

energetico (es. fisico 
intenso)

2. stress emotivi

Dispendio calorico
Introito 
calorico

Il deficit energetico è il 
fattore critico per 

l’instaurarsi di FHA, anche in 
assenza di perdita di peso.

Ryterska K, Nutrion, 2021
Gibson MES, J Clin Pediatr Endocrinol, 2020



Genetic
Hypopituitarism
Receptor plymorphisms

Autoimmune

Iatrogenic

Pharmacological (es. antipsychotics)
Radiation
Surgery 
Empty sella syndrome

Neoplasm Endocrine/non-endocrine secreting 
tumor

Functional Absent LH surge

Infectious/Inflammattor
y

Sarcoid
Emocromatosi
Lymphocytic hypophysitis

Trauma and Vascular Sheehan’s syndrome
Head injury

Physiological
Hyperprolactinemia (pregnancy, breas 
feeding)

Idiopathic

Endocrine Hyperprolactinemia
Thyroid Disfunction



Escludere uso di farmaci (range 25-100 mcg): antipsicotici (aloperidolo, risperidone amisulpiride, clozapina, 
topiramato), SSRI (paroxetina, fluoxetina),oppiacei metoclopramide, domperidone, verapamil

IPERPROLATTINEMIA

➢ Causa ipofisaria più comune di amenorrea
➢ Se all’irregolarità mestruale si associa galattorrea 

fortemente sospetto per iperprolattinemia
➢ PRL vn 2-25 mcg/l

25-250 mcg/l dosaggio seriato PRL
                           adenoma non funzionante/
          microprolattinoma/farmaci → RMN
 > 250 mcg/l → sospetto macroadenoma/adenoma 

 secernente → RM

➢ Valori tra 20 e 50 mcg/l possono causare un’insufficiente 
produzione di progesterone con una fase luteale più corta

➢ Nelle forme di iperprolattinemia asintomatica escludere 
diagnosi di macroprolattinemia 

Jessica Kerns, Pediatr 
Adolesc Health Care, 2022
Melmed S., J Clin Endocrinol 
Metab, 2011



DISFUNZIONE TIROIDEA

Kakuno Y, et al., Endocrine Journal 2010

Ipotiroidismo: aumento TRH che stimola la produzione di PRL
Ipertiroidismo: manca picco di LH per ovulazione 



Genetic
Turner syndrome including mosaics
Other gonadal dysgenesis

Autoimmune
Anti-ovarian
Autoimmune polyglandular

Iatrogenic
Pharmacological
Radiation/surgical
Vascular

Neoplasm
Benign
Malignant (primary or secondary)

Functional
Luteinzed unruptured follicle
Luteal out of fase

Infectious/Inflammatt
ory

Bacterial
Viral
Other

Trauma and Vascular Surgical

Physiological Menopause

Idiopathic POI

Endocrine

DISFUNZIONE OVARICA



OLIGO/AMENORREA PER ALMENO 4 MESI
+
CONFERMA LABORATORISTICA

Non esiste un marcatore biochimico universalmente riconosciuto

FSH:  > 25/30 UI/L
Non è uno strumento diagnostico ideale:
si alza solo nelle fasi avanzate della deplezione follicolare
è uno scarso predittore della funzione ovarica

RIALZO DELL’FSH > 25 UI/L IN ALMENO DUE MISURAZIONI A 4 SETTIMANE DI DISTANZA

POI: Diagnosi

Completamento diagnostico:
• Estradiolo
• TSH, fT3 e FT4, PRL, 21OH-Ab, TPO-Ab, cariotipo, FMR1
• AMH (?):

• Bassi livelli con cicli regolari
• non dosabile circa 5yr pre menopausa



Perdita di massa ossea

Insufficienza ovarica 
prematura

Amenorrea ipotalamica 
funzionale

Perdita di massa ossea

Ipoestrogenismo
Ipoestrogenismo

+
Ipercortisolismo

FSH ed LH ↑
Estradiolo ↓
AMH ↓

FSH ed LH ↓
Estradiolo ↓
AMH nrl o ↑

AN: perdita ossea 2,5%/anno



Quali esami richiediamo?
1. AMH

2. E2, LH, FSH, PRL, Progesterone, TSH, FT3, AMH 

3. E2, LH, FSH, PRL, Progesterone, TSH, FT3, AMH, DHEA-S, 
testosterone

4. emocromo, funzionalità epatica, renale, TSH , anti TG, anti 
TPO, PRL

Caterina, 18 anni
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FSH 3,8 UI/ml Fase follicolare 3.9 – 8.8
Fase luteinica 1.8 - 5.1
Fase ovulatoria 4.5 – 22.5
Menopausa 16.7 – 113.6

LH 0,2 UI/ml Fase follicolare 2.1 – 10.9
Fase luteinica 1.2 – 12.9
Fase ovulatoria 19.2 – 103
Menopausa 10.9 – 58.7

Estradiolo 12 pg/mL Fase follicolare 22 - 115
Fase luteinica 36 - 246
Fase ovulatoria 32 – 517
Menopausa < 25

Progesterone 0,3 ng/mL Fase follicolare < 80
Fase luteale < 285
Menopausa < 51

PRL 9.4 ng/mL Premenopausa 3.3 – 26.7
Post menopausa 2.7 – 19.6

TSH

FT3

AMH

2,3 mU/L

1,9 pg/mL

5 ng/ml

0.25 – 4.50

2,4-4,0 pg/mL

Molto basso < 0,3
Basso 0,3 – 0,6
Normale basso 0,7 – 0,9
Normale 1 -2,9
Alta 3 -6
Molto alta > 6

Caterina, 18 anni



Profilo ormonale

FSH e LH          
Estradiolo 

AMH nrl



Sulla base dei dati a disposizione quale 
delle seguenti è la diagnosi più probabile?
1.PCOS

2. POI

3. Amenorrea ipotalamica funzionale

4. Iperprolattinemia

Caterina, 18 anni
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Functional Hypothalamic Amenorrhea: An Endocrine 
Society Clinical Practice Guideline. J Clin Endocrinol 

Metab, May 2017
As part of an initial endocrine evaluation for patients with 
FHA, we recommend obtaining the following laboratory tests: 
serum TSH, free T4, prolactin, LH, FSH, E2, and AMH. 
Clinicians should obtain total testosterone and DHEA-S levels 
in patients with clinical hyperandrogenism and 8 AM 17-
hydroxyprogesterone levels if clinicians suspect late-onset 
CAH.



PCOS GP Tool, Monash University
www.monash.edu/medicine/sphpm/mchri/pcos

Amenorrea 
da PCOS: 
quando 
sospettarla?

E ridotto
LH < 15
FSH < 10
LH/FSH > 1
17OHP nn
T alto/nn
AMH alto/nn
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Angela, 16 anni
ANAMNESI FISIOLOGICA
Peso kg 75 Altezza 160 m BMI 29
Dieta: libera
Attività fisica: nega
Fumatrice: nega
Origine: Sud America
Menarca 12 anni

ANAMNESI PATOLOGICA REMOTA
Nessuna patologia

ANAMNESI FAMILIARE
Nega patologie di rilievo

VIENE PER ACNE E IRSUTISMO, CICLI RIFERITI OGNI 45 GIORNI.



IPERANDROGENISMO



Esami ormonali per androgeni,
Eco ovaia, 
Valutare ritmo mestruale
Segni di iperandrogenismo
Esclusione altre cause

Irsutismo,
+T isolato,
Cicli regolari
Ovaia nn
NCCAH escluso

Irsutismo,
T normale,
Cicli regolari
Ovaia nn
NCCAH escluso

Irsutismo e/o +T 
isolato,
Cicli irregolari e/o
PCOM
NCCAH escluso

Aumento 17OHP

CUSSEN ET AL.



PCOS GP Tool, Monash University
www.monash.edu/medicine/sphpm/mchri/pcos

PCOS: quando 
sospettarla?

E ridotto
LH < 15
FSH < 10
LH/FSH > 1
17OHP nn
T alto/nn
AMH alto/nn



ECOGRAFIA TV

Utero antiversoflesso di dimensioni e morfologia regolari, ad ecostruttura miometriale omogenea. 
Rima endometriale regolare, misura 10 mm di spessore massimo, ad aspetto compatibile con la fase 
secretiva del ciclo.

Ovaio destro in sede, di dimensioni e morfologia regolari, con segni funzionali (Volume 8 ml, 
Follicoli per cross section 6).  Ovaio sinistro in sede, di dimensioni aumentate e morfologia regolare, 
con segni funzionali (Volume 7 ml, Follicoli per cross section 8).Non versamento nel Douglas.

Angela, 16 anni



Richiediamo esami ematici?

1) E2, LH, FSH, PRL, Progesterone, AMH 

2) Colesterolo totale, HDL, LDL, Trigliceridi
3) Testosterone, Delta-4-androstenedione, DHEA, DHEA-S, SHBG, 

17-OH-Progesterone
4) Emocromo, elettroliti, funzionalità epatica e renale

Quali?

Angela, 16 anni
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Gambineri et al., J Clin Endocrinol Metab 2016

Androgeni: dove sono prodotti?

SISTEMICI LOCALI

- OVAIO: 
✓2% DHEAS
✓5% DHEA
✓25% T
✓50% A

- SURRENE: 
✓50% A
✓25% T
✓95% DHEA 
✓98%DHEAS

-Via shortcut pathway 
from circulating DHEA

-De novo synthetized 
from cholesterol

• Androgeni (T totale, delta4 
Androstenedione, DHEA, 
DHEAS)

• 17 OH – Progesterone (in fase 
follicolare o in qualsiasi 
momento in caso di 
amenorrea) cut off 2ng/mL

• LH, FSH
• SHBG 

Valutazione laboratoristica

Calcolatore di T libero
https://www.nebido.com/hcp/tools/free-

testosterone-calculator



17 OH Progesterone basale (DD iperplasia surrenalica non classica)    



Per escludere altre cause richiediamo anche…

•TSH (v.n. 0,4-4 µU/ml)

•PRL
•< 25-30ng/mL normale
•30-100 ng/mL escludere altre cause e ripetere, bioritmo
•> 100 ng/mL probabile macroadenoma ipofisario

Teede J H et al, Recommendations From the 2023 International Evidence-based Guideline for the Assessment and Management of Polycystic Ovary Syndrome, JCEM 2023

Angela, 16 anni

Il quadro biochimico risulta nella norma!



IRREGOLARITÀ MESTRUALI: cicli ogni 45 giorni 
→ >3 anni dal menarca = oligomenorrea

IPERANDROGENISMO CLINICO
→Non alterazioni laboratoristiche

OVAIA AD ASPETTO REGOLARE
→ Siamo comunque a <8 anni dal menarca

Angela, 16 anni

DIAGNOSI DI PCOS!



ESAMI DA RICHIEDERE 

LH
FSH
E2
PROGESTERONE
PRL
TSH

T TOTALE
SHBG

DHEA
DHEAS
DELTA4ANDROSTENEDIONE
17OHP
CORTISOLO

AMH

CARIOTIPO

NCCAH

Adenoma ipofisario
Ipo/Ipertiroidismo

Surrene/Ovaia (PCOS)

Per concludere…

Diagnostica 
endocrinologica.
Quali ormoni 
chiedere e quando

Surrene

Cushing

Surrene/Ovaia

Surrene/Ovaia
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SHBG
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AMH

CARIOTIPO

TEST ACTH

BIORITMO PRL

CALCOLO RAPPORTO LH/FSH

CALCOLO FAI

GLUCOSIO E INSULINA

Per concludere…

Diagnostica 
endocrinologica.
Quali ormoni 
chiedere e quando
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Dal lunedì al giovedì 
dalle 8,30 alle 12,00

Impegnativa per visita + 
ecografia ginecologica

alessandra.lami3@unibo.it
ambulatorio.meriggiola@aosp.bo.it


	Diapositiva 1
	Diapositiva 2: Il Ginecologo e gli Ormoni
	Diapositiva 3: Il Ginecologo e gli Ormoni
	Diapositiva 4
	Diapositiva 5
	Diapositiva 6
	Diapositiva 7: Caterina, 18 anni
	Diapositiva 8
	Diapositiva 9
	Diapositiva 10
	Diapositiva 11
	Diapositiva 12
	Diapositiva 13
	Diapositiva 14
	Diapositiva 15
	Diapositiva 16
	Diapositiva 17
	Diapositiva 18
	Diapositiva 19
	Diapositiva 20
	Diapositiva 21
	Diapositiva 22
	Diapositiva 24
	Diapositiva 25
	Diapositiva 26
	Diapositiva 27: Il Ginecologo e gli Ormoni
	Diapositiva 28
	Diapositiva 29
	Diapositiva 30
	Diapositiva 31
	Diapositiva 32
	Diapositiva 33: Richiediamo esami ematici?
	Diapositiva 34: Richiediamo esami ematici?
	Diapositiva 35
	Diapositiva 36
	Diapositiva 37
	Diapositiva 38
	Diapositiva 39
	Diapositiva 40
	Diapositiva 41
	Diapositiva 42

