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Lamenta da circa 3 anni irsutismo ingravescente. 
Cicli mestruali regolari 

BMI 26.3 kg/m2 

 

Valeria, 23 anni 
 

IRSUTISMO  
Eccessiva crescita di peli terminali in  sedi caratteristiche del 

sesso maschile 
 

IPERTRICOSI 
Eccessiva  crescita di peli in sedi e con caratteristiche normali 

per la donna 
 



Qual è il cut-off, utilizzando un metodo di valutazione 
semiquantitativa, per definire una condizione di irsutismo? 

Un vero e proprio cut-off  non è ancora stato definitivamente 
stabilito. 
 
Un cut-off  che si basi sulla definizione del 95 centile dei dati 
raccolti dal primo lavoro di Ferriman-Gallwey ( provenienti da  
una popolazione generale tra i 14 e i 74 anni ). 
 
Non è possibile dare un cut-off, perché l’irsutismo  
può essere presente anche in una sola sede e può  
essere soggetto alla variabilità dell’ osservatore. 
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Comparison of  blinded simultaneous Ferriman-Gallwey scores 



Scala di Ferriman-Gallwey modificata 
 VALUTAZIONE DEL GRADO DI IRSUTISMO 

Normalità :   0-7 

Irsutismo lieve :  8-12 

Irsutismo moderato:  13-18 

Irsutismo grave:    >19 

10 



PRL, Testosterone Totale, SHBG, TSH,  
17-OH Progesterone. 
 Testosterone Totale e Libero, 17-OHProgesterone, 
DHEA-S, Δ4 Androstenedione. 

LH, FSH, Estradiolo, PRL, Testosterone Totale, SHBG. 
 

Nessuno. 

Valeria, 23 anni 
 Lamenta da circa tre anni irsutismo ingravescente → LIEVE 

Cicli mestruali regolari  

BMI 26.3 kg/m2 

  

 



Valeria, 23 anni 
 

Clinicamente è possibile distinguere l’Iperplasia 
Surrenalica Congenita Non-classica (NACH) dalla PCOS? 



NACH	sono	clinicamente	simili	alle	PCOS	



Valeria, 23 anni 
 Lamenta da circa tre anni irsutismo ingravescente → LIEVE 

Cicli mestruali regolari, BMI 26.3 kg/m2 

 
 



Quali esami biochimici? 

Esami che permettono di escludere cause secondarie di PCOS 

Esami che permettono di confermare la diagnosi 

Esami per la valutazione del rischio  

cardiovascolare 

Valeria, 23 anni 
 



NEOPLASIE ANDROGENO SECERNENTI  
DIAGNOSI DI LABORATORIO 

Testosterone >2 ng/ml  

DHEA-S <3 µg/ml  
NEOPLASIA 

Testosterone >2 ng/ml  
 
DHEA-S >6 µg/ml 

Esami per escludere cause secondarie di PCOS 



Fertil Steril 2009;91:456–88.2009 

Diagnosi delle Neoplasie Androgeno-Secernenti (ASNs): 
 

!  Il miglior marker della presenza di ASNs è la presentazione clinica  

!  Fino al 50% delle pazienti affette da ASNs non presenta valori di 
Testosterone totale o DHEA-S francamente elevati 

!  Inoltre, più del 90% delle donne iperandrogeniche con valori 
persistentemente elevati di Testosterone totale (due valori >2,5 ng/ml) 
non ha ASNs 

!  Prevalenza 0,12% 

Esami per escludere cause secondarie di PCOS 



Speiser PW et al, 2010, JCEM: 95(9):4133-60 

DEFICIT 21 IDROSSILASI 
ENDOCRINE SOCIETY 

17 - OHP basale 

2 - 100 ng/ml 
Probabile NCAH 

>100 ng/ml 
Probabile CAH 

<2 ng/ml 
Probabile soggetto sano  

o NCAH 

Picco di 17 - OHP  
dopo ACTH test 

10 - 100 ng/ml 
NCAH 

>100 ng/ml 
CAH  

<16 ng/ml 
Probabile eterozigote o  

soggetto sano 

17 - OHP	basale	

2	- 100	ng/ml	
Probabile	NCAH	

>100	ng/ml	
Probabile	CAH	

<2	ng/ml	
Probabile	soggetto	sano		

o	NCAH	

Picco	di		17OHP		
dopo	ACTH	test	

10-	-100	ng/ml	
NCAH	

>100	ng/ml	
CAH		

<16	ng/ml	
Probabile	eterozigote	o		

soggetto	sano	

Esami per escludere cause secondarie di PCOS 

Witchel SF, Azziz R, 2010, J Pediat Endocrinol: 2010:625105 



TSH  
se sospetto clinico di ipotiroidismo  

Androstenedione  
utile nella pratica clinica? 

se sospetto NCAH da CYP 21B? 

Cortisolo  
se sospetto S. Cushing 

NO prelievo random di cortisolo.   

NON ESAMI  di 1°  LIVELLO:  



Escludere gravidanza (β- HCG),  

disturbi del comportamento alimentare, esercizio fisico strenuo,  malattie 
croniche (es. celiachia...).  

Fase follicolare precoce, 4°-7° giorno del ciclo mestruale 

o in amenorrea   
 
     
TSH  
PROLATTINA  
FSH (LH), E2 
  
  

1°  LIVELLO 

Valeria, 23 anni  

Se + oligo-amenorrea? 



NIH 1990 
Anovulazione cronica e Iperandrogenismo,  

in assenza di altri disordini endocrini 

ROTTERDAM 2003 (ESHRE/ASRM) 
Presenza di almeno 2 delle seguenti 3 manifestazioni: 
•  Oligo/anovulazione 
•  Iperandrogenismo clinico e/o biochimico 
•  Policistosi ovarica (PCO) 
Esclusione di altre patologie 

Esami per confermare la diagnosi di PCOS 

ANDROGEN EXCESS and PCOS 
SOCIETY 2006 



Nessuna linea guida dà una vera definizione di                
“iperandrogenemia biochimica”,  

con la parziale eccezione del Consensus di Rotterdam.  

IPERANDROGENISMO BIOCHIMICO 

Mancanza di chiarezza su:  
quale androgeno misurare,  
con che frequenza,  
quali sono i valori normali  
che tecnica analitica sia preferibile impiegare. 

Clin Endocrinol.  2007;67(6):811-815  



Position Statement dell’ Endocrine Society suggerisce che Laboratorista ed Endocrinologo  
collaborino a fissare i propri intervalli di riferimento per il testosterone.  

 
Almeno 120 soggetti!! 

Valori di riferimento per il testosterone 

IPERANDROGENISMO BIOCHIMICO 

Variabili che alterano  
la concentrazione del T 

•  Fattori fisiologici 
•  Rilascio pulsatile  
•  Ritmo circadiano: am > pm 
•  Ciclo mestruale: luteinico > follicolare 
•  Stagione (non per TT) testo libero +/-30% differenze estate > inverno 
•  Età (anni) in donne con e senza PCOS: ‘20 > ‘40 
•  Fattori analitici 
•  Reattività crociata con altri steroidi endogeni 
•  Interferenza da anticorpi endogeni 
•  Prestazioni modeste nella donna: < 8 nmol/l 



testosterone libero ?66% 

Albumina 
T 

T
SHBG 

32% 
T  2% T  2% 

IPERANDROGENISMO BIOCHIMICO 

   

L’unica misurazione diretta affidabile del testosterone libero è il metodo della 

dialisi all’equilibrio o la precipitazione con ammonio solfato.  

Non di routine perché laboriose e costose. 

 

 

 

Rosner et al., 2007, JCEM, 92:405-413 

Free Androgen Index (FAI) 
[TT(nmol/l)/SHBG(nmol/l)] x 100 

v.n. < 4.5 



If  the goal is merely  
to identify women who have androgen-secreting 
tumors and treat all others similarly,  
 
it can be accomplished  
simply by measuring  
plasma level of   
Total Testosterone  
and DHEA-S. 

THE “HIRSUTISM NIHILIST” APPROACH  

IPERANDROGENISMO BIOCHIMICO 



Quali sono le caratteristiche ecografiche che ci 
permettono di definire un ovaio «policistico»? 

 
 

 

Volume ovarico 

 

Numero di follicoli 

 

Stroma 

 

Tutte le precedenti 

 

 

 

 
 

Ecografia pelvica 



1985, Adams J,  
Eco transaddominale: 
•  >10 FNPS, di 2-8 mm  
•  (distribuzione periferica) 
•  aumento dello stroma 

Criteri diagnostici di PCOM 

2003, Rotterdam criteria  

Eco transvaginale:  

•  in almeno 1 ovaio 

•  >12 FNPO di 2-9 mm o 

•  volume ovarico >10 ml  

2014, AE&PCOS Society,  

Eco TV (sonda > 8 MHz): 

•  >25 FNPO, di 2-9 mm o 

•  volume ovarico >10 ml 

se non è possibile una stima 
corretta del FNPO 

 



Anovulazione 

Cicli Mestruali •  regolari se ogni 21-35 giorni; 
•  in pazienti con oligomenorrea severa o amenorrea 

non è necessario eseguire ulteriori test per valutare 
la funzione ovulatoria. 

Temperatura 
Basale LH nelle urine 

Progesterone 
plasmatico 

•  Prelievo da eseguire all’incirca 1 settimana prima 
della presunta data del ciclo mestruale; 

•  > 3 ng/ml: ciclo ovulatorio. 

Ecografia TV 
•  Dimensioni e numero dei follicoli, valutazione di 

ovulazione e corpo luteo 



Esami per la valutazione del rischio cardiovascolare 

ESHRE/ASRM 2012:  
Screening (a qualsiasi età): 
•  pressione arteriosa, 
•  glicemia,  
•  profilo lipidico,     
•  circonferenza vita, 
•  attività fisica, 
•  dieta, 
•  fumo. 

AE-PCOS Society 2010:  
Ad ogni visita: 
•  pressione arteriosa,     
•  circonferenza vita, 
•  BMI 
Profilo lipidico: se nella norma ogni 2 anni  
(prima se incremento ponderale). 



ESHRE/ASRM 2012:  
Lo screening va eseguito tramite OGTT (75 gr) e nella maggior parte dei casi non è utile dosare 
l’insulina. Lo screening va eseguito nelle seguenti condizioni:  

•  iperandrogenismo associato ad anovulazione  
•  presenza di acanthosis nigricans 
•  obesità (BMI>30 kg/m2) 
•  storia familiare di DM2 o GDM 

Esami per la valutazione del rischio cardiovascolare 

Diabete Mellito 

AE-PCOS Society 2007: 
Eseguire screening con OGTT in tutte le pazienti 

affette da PCOS, indipendentemente dal BMI,anche 
nelle adolescenti 

Le pazienti con glicemia nella norma devono eseguire 
un nuovo screening dopo 2 anni (prima se compaiono 

altri fattori di rischio) 

Le pazienti con alterata tolleranza ai carboidrati (IGT) 
devono eseguire uno screening annuale 



Durante la pubertà vi sono rapide modificazioni degli ormoni gonadici e 
surrenalici. 

Incremento degli androgeni associato a riduzione della SHBG, dovuta anche 
alla fisiologica insulino-resistenza. 

Lynn Ahmed, 2009,  PhD thesis 
Hickey et al, 2011, Hum Reprod, 26: 1469-1477 

Williams et al. 2013, Molecular and Cellular Endocrinology, 373: 61-67 

IPERANDROGENISMO BIOCHIMICO 

Adolescenti 

Nelle adolescenti non esistono valori di riferimento per gli androgeni 

 



			
	

Apter et al., 1977, JCEM, 45:1039-1048 
Van Hooff  et al., 1999, Hum. Reprod., 14:2223-2229 

ANOVULAZIONE 
Nei primi 2 anni dopo il menarca, i cicli mestruali sono irregolari nel 

40-60% delle adolescenti e anovulatori nel 55-80% dei casi, per immaturità 
dell’asse ipotalamo-ipofisi-gonadi. 

Adolescenti 

Van Hooff  et al., 2004, Hum. Reprod., 19(2):383-392 

Non sempre è possibile eseguire un’ecografia transvaginale. 
POLICISTOSI OVARICA 

L’ovaio nelle adolescenti è istologicamente simile all’ovaio policistico:  
elevato numero di follicoli antrali e aumentato volume ovarico. 
 

OVAIO MULTIFOLLICOLARE 
(normale durante la pubertà) 

6-10 follicoli di 4-10 mm di diametro  
senza l’aumento dello stroma ovarico 

 
OVAIO POLICISTICO 

 
≥ 12 follicoli in almeno un 

ovaio, di 2-9 mm 
e/o aumento del volume 

ovarico (>10 ml) 



Conclusioni 

Diagnostica massimalista, minimalista o nichilista? 



GRAZIE  


