
G
YN

E
C
O

A
O

G
O

I
/

N
U

M
E
R
O

1
-2

00
9

24

Y

Renato De Stefano*,
Giulia Fuschillo**
Roberto Vigorito*,
Marika Bonifacio°
Aniello Massimo
Castellano°, Carlo Rappa°,
Arcangelo Colonna**,
Pietro Iacobelli°°

Gli studi sperimentali e la
continua evoluzione del-
le conoscenze nei proble-

mi dell’alimentazione hanno eli-
minato in pochi decenni vaste
lacune nel campo della fitologia
della nutrizione, dando spiega-
zione di fenomeni patologici la
cui causa rimaneva avvolta nel
mistero e dettando le norme di
un’alimentazione equilibrata nel
sano, nel malato, nel bambino,
nell’adulto e nel vecchio, così
come in particolari condizioni
quali la gravidanza e l’allatta-
mento. Modificando alcune abi-
tudini di vita ‘scorrette’ e affi-
dandosi alle indicazioni terapeu-
tiche del medico è possibile met-
tere in atto una completa ed ef-
ficace prevenzione nei riguardi
di varie patologie (come ad es.
quelle cardiovascolari) nonché
alleviare e controllare la sinto-
matologia di una vasta gamma
di patologie.

Il ruolo della dieta
Il ruolo della dieta nello svilup-
po di malattie ormono-correla-
te ha avuto un interesse crescen-
te negli ultimi anni (Ingram et
al., 1987; Fentiman et al., 1988).
Si è visto che la dieta può avere
alcune influenze sulla carcino-
genesi e sullo sviluppo di condi-
zioni ginecologiche benigne co-
me la fibrosi e le cisti ovariche
nonché sull’endometriosi. L’en-
dometriosi rappresenta una dif-
fusa condizione patologica la cui
complessa eziopatogenesi rima-
ne a tutt’oggi non ancora chia-
rita e viene inquadrata come ma-
lattia cronica recidivante carat-
terizzata da un estremo polimor-
fismo clinico e da una varietà di
localizzazioni anatomiche. La
malattia endometriosica può in-
teressare infatti la pelvi, sede più
frequente, vari segmenti intesti-
nali, apparato urinario e più ra-
ramente pleura, polmoni, om-
belico, retti dell’addome, siti di
incisioni chirurgiche etc. La pre-
valenza di tale complessa pato-
logia è stimata intorno al 10%

delle donne in età riproduttiva
ed è causa spesso di infertilità e
dolore pelvico. In realtà, in let-
teratura viene riportata un’am-
pia variabilità (20-90%) di pre-
valenza dell’endometriosi in
donne con dolore pelvico e/o
sterilità. Tale discordanza può
essere spiegata con l’eterogenei-
tà della popolazione studiata e
con l’impossibilità di diagnosti-
care la malattia nella popolazio-
ne generale, diagnosi effettua-
bile solo in corso di intervento
chirurgico, laparoscopico o la-
parotomico. Il corredo sintoma-
tologico più comunemente ri-
portato dalle pazienti affette da
endometriosi comprende disme-
norrea, astenia, sintomi intesti-
nali, dispareunia, nausea, vomi-
to ed emicrania durante il perio-
do mestruale. Generalmente, si
definisce il dolore pelvico “acu-
to” quando ha una durata non
superiore a 2 o 3 mesi e “croni-
co” quando persiste per più di 6
mesi; riconoscerne la causa, in
entrambi i casi, può risultare
estremamente difficile, potendo
esso derivare da un numero ele-
vato di disturbi di diversa origi-
ne ovvero ginecologici, ripro-
duttivi, gastrointestinali, uri-
nari, muscolo-scheletrici. So-
lo il dolore delle strutture
cutanee e della fascia, dei
muscoli o derivante dal peri-
toneo parietale ha una precisa
localizzazione poiché tali aree
sono riccamente innervate da
nervi sensitivi; il dolore viscera-
le derivante da organi interni
(utero, intestino, etc.), al con-
trario, ha una scarsa localizzazio-
ne: è profondo, diffuso e si ac-
compagna a risposte algiche di

riflessi autonomici, nausea, ap-
prensione. La dismenorrea, cau-
sa più frequente di dolore pelvi-
co, si distingue in primaria, (do-
lore acuto al basso ventre duran-
te i primi tre giorni del ciclo me-
struale causato dalle normali
contrazioni uterine indotte dal-
le prostaglandine), e seconda-
ria, dovuta a cause intrauterine
o extra-uterine, quali endome-
triosi, PID (malattia infammato-
ria pelvica), endometrite, gravi-
danza ectopica, cisti ovariche,
fibromi uterini, tumore
del collo dell’utero,
prolasso genitale,
patologie intesti-
nali e del tratto
urinario, aderen-
ze, patologie mu-
scolo-scheletri-
che.
Il dolore pelvi-
co, in particola-
re cronico,
presente nel-
le pazienti
affette
da en-

dometriosi, incide negativamen-
te sulla qualità di vita della don-
na, intesa come concetto multi-
dimensionale che spazia dallo
stato di salute generale a salute
mentale, funzioni cognitive, sta-
to emozionale, benessere sog-
gettivo, soddisfazione di vita e
supporto sociale. La malattia en-
dometriosica può causare dolo-
re attraverso vari meccanismi: in-
fiammazione peritoneale, l’infil-
trazione dei nervi, il danno tes-
sutale, il rilascio di mediatori chi-
mici del dolore, la formazione
di aderenze. Non essendoci da-
ti univoci sui meccanismi etio-
patogenetici dell’endometriosi
e del dolore pelvico ad essa cor-
relato risulta difficile stabilire
una terapia medica e/o chirur-
gica in grado di risolvere la ma-
lattia. Le terapie seguite non
sempre sono in grado di allevia-
re la sintomatologia, di ridurre
l’estensione dei focolai della ma-
lattia e di favorire la fertilità.

Le nuove proposte
terapeutiche
Le nuove proposte terapeutiche
sottolineano l’importanza di se-

guire un regime
alimentare finaliz-
zato ad ottenere
un effetto anti-in-

fiammato-

rio, anti-estrogenico, analgesico.
Gli approcci nutrizionali che
sembrano possedere proprietà
anti-infiammatorie, sono corre-
lati alla produzione delle prosta-
glandine, sostanze ormono-simi-
li derivate dagli acidi grassi es-
senziali, acido linoleico e linole-
nico. Le prostaglandine influen-
zano importanti eventi fisiologi-
ci: dalla coagulazione del san-
gue al mantenimento del bilan-
cio elettrolitico; dalla protezio-
ne delle mucose gastriche al-
l’azione sul meccanismo dell’in-
fiammazione determinando
l’ampiezza e la durata della rea-
zione infiammatoria attraverso
la regolazione dell’irrorazione
sanguigna locale e il controllo
della permeabilità vasale. Esse
rivestono un ruolo importante
nella patogenesi della dismenor-
rea, dell’emicrania, del dolore
pelvico, dal momento che la
maggior parte dei farmaci anti-
dolorifici utilizzati nel trattamen-
to di tali sintomi agisce iniben-
do l’azione delle prostaglandi-
ne.

I grassi omega 6
e omega 3
I principali effetti sul piano fi-
siologico sono prodotti da quel-
le della serie PGE 1 e PGE 2 che
derivano dai grassi omega 6, il
cui capostipite è l’acido linolei-
co, e da quelle della serie PGE
3 che provengono dai grassi
omega 3, il cui capostipite è l’aci-
do linolenico. Le PGE1 e Le
PGE3 sono vasodiliatatrici, rego-
lano la coagulazione, riducono
i livelli di LDL, aumentano i li-
velli HDL, svolgono azione an-
tinfiammatoria. Le PGE2 hanno
l’effetto opposto: causano riten-
zione idrica, aggregazione pia-
strinica, infiammazio-
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Nonessendoci dati univoci sui
meccanismi etiopatogenetici
dell’endometriosi e del dolore pelvico
ad essa correlato, risulta difficile stabilire
una terapiamedica e/o chirurgica in
gradodi risolvere lamalattia.
Le nuoveproposte terapeutiche
sottolineano l’importanza di seguire
un regime alimentare finalizzato ad
ottenere un effetto anti infiammatorio,
anti-estrogenico e analgesico
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ne, aumento della pressione san-
guigna. Esse vengono prodotte
a partire dall’acido linoleico che
si trasforma in acido gamma-li-
noleico(GLA) grazie all’attività
enzimatica della delta-6-desatu-
rasi e della elongasi.
L’acido gamma linoleico si tra-
sforma a sua volta in acido dio-
mogamma-linoleico (DGLA)
grazie ad una elongasi e poi in
acido arachidonico(AA) ad ope-
ra dell’enzima delta-5-desatura-
si. L’acido diomogam-
ma–linoleico si trasforma in
PGE1 e l’acido arachidonico in
PGE2. In modo analogo dall’aci-
do linoleico, grazie all’elongasi
e alla delta-6-desaturasi, si for-
mano l’acido eicoisapentenoico
(EPA) che a sua volta, tramite
l’enzima delta-5-desaturasi, pro-
duce acido docosaesaenoico
(DHA). L’acido eicosapentenoi-
co è diretto precursore delle
PGE3. Tale meccanismo è ben
più articolato e autoregolato. La
trasformazione da GLA a DGLA
avviene grazie al delta-6-desatu-
rasi.
L’acido linoleico e l’acido lino-
lenico entrano in competizione
per l’utilizzazione di questo en-
zima: l’acido linolenico inibisce
la produzione di DGLA e quin-
di di PGE1; invece la trasforma-
zione da DGLA a AA avviene
grazie all’enzima delta-5-desatu-
rasi. L’EPA utilizza quest’ultimo
enzima per produrre DHA ini-
bendo la produzione di AA e
quindi la produzione di PGE2.
L’acido arachidonico produce
però anche la PGI2 che agisce
in modo simile alla PGE1.
L’azione dell’enzima delta-6-de-
saturasi dipende, a sua volta, dal-
la presenza di vari co-fattori tra
cui vitamina B6, Biotina, Zinco
e Magnesio. Anche altre condi-
zioni sembrano incrementare la
produzione della PGE2 o inter-
ferire con la produzione delle
PGE1: diabete, un’alimentazio-

ne ricca di colosterolo, ecces-
sivo consu-

mo di

margarina, l’ingestione eccessi-
va di alcool, lo stress.
Nel controllo della sintomatolo-
gia endometriosica è quindi con-
sigliata un’assunzione di acidi
grassi omega 3 presenti nell’olio
di pesce, olio di lino, olio di ara-
chidi, olio di semi, olio di oliva,
tonno, pesce azzurro, salmone.
In sinergismo all’assunzione di
alimenti che contengono una
buona dotazione di EFA è utile
l’associazione di cofattori vita-
minici e di minerali che agisco-
no sull’attività enzimatica re-
sponsabile della loro trasforma-
zione in GLA e prostaglandine.

Più frutta e verdura
Alcuni autori concordano nel-
l’affermare che la regolazione
della produzione di prostaglan-
dine è sotto il controllo insulini-
co, suggerendo alcuni accorgi-
menti dietetici come la diminu-
zione dei carboidrati ad alto con-
tenuto glicemico (patate, riso,
succhi di frutta, carote, pasta, pa-
ne, granturco, barbabieto-
le)(Mathias, Barry Sears, Ph.D.).
Al contrario si raccomandano i
carboidrati a basso indice glice-
mico che includono alcuni frut-
ti e vegetali verdi come spinaci

e broccoli. L’alimentazione che
si è dimostrata efficace nelle pa-
zienti con endometriosi è essen-
zialmente vegetariana con
l’esclusione dei prodotti di de-
rivazione animale compresi i
grassi presenti nei derivati del
latte e ovviamente quelli presen-
ti nella carne. (Levi et al., 1993;
Chiaffarino et al., 1999; Bosetti
et al., 2001).
Frutta e verdura contengono an-
tiossidanti che svolgono impor-
tanti funzioni sul sistema immu-
nitario riducendo il danno da

radicali liberi che, come di-
mostrato da un lavoro
dell’Emory Univesity, è
un problema nelle
donne con endome-
triosi (Mary Lou Bal-
lweg). A tal proposi-
to si consiglia l’assun-
zione di alimenti ric-
chi in Vitamine
E,A,C. La vitamina E

possiede anche un effet-
to analgesico e antinfiamma-

torio; alti livelli plasmatici di Vi-
tamina E sembrano essere cor-
relati con una responsività del
sistema immunitario (F. Sharar,
D. Seifer). Attraverso la riduzio-

ne dell’introito di grassi in ge-
nere, è possibile anche ottene-
re un controllo dei livelli di
estrogeni. Nel tessuto adiposo,
infatti, si ha l’aromatizzazione
del testosterone in estradiolo e
dell’androstenedione in estro-
ne, per cui la continua esposi-
zione agli estrogeni potrebbe
portare ad un ampliamento del
picco di LH e presumibilmente
della frequenza delle pulsazioni
del Gn-RH con aumento della
secrezione dell’LH, riduzione
dell’FSH e conseguente aumen-
to degli androgeni.

Le vitamine del gruppo B
Le vitamine del gruppo B sem-
brano rivestire un ruolo nel con-
trollo dei livelli di estrogeni pro-
muovendo il loro sequestro da
parte del fegato. La vitamina B1,
B2 e B3, insieme all’intero com-
plesso B, sono efficaci per chi ha
altri disturbi associati ad alti li-
velli di estrogeni, come la masto-
patia fibrocistica, la sindrome
premestruale e la dismenorrea;
la vitamina B6 rilassa l’utero.
Biskind ha dimostrato l’impor-
tanza del ruolo del piridossalfo-
sfato nel metabolismo epatico
degli estrogeni nonché la sua

correlazione con
ridotti livelli di
magnesio. La pi-
ridossina infatti
necessita di una
reazione di fosfo-
rilazione magne-
sio-dipendente
per essere attiva.
Il magnesio po-
trebbe dunque
intaccare il meta-
bolismo degli

estrogeni attraverso la diminu-
zione dell’attività biologica del-
la vitamina B. Oltre gli effetti sul-
l’attivazione delle vitamine B, il
magnesio influenza la reazione
di glucorinilazione degli estro-
geni a livello epatico aumentan-
do l’attività dell’enzima glucori-
nil-transferasi. Esso allevia anche
la sintomatologia dolorosa agen-
do come rilassante muscolare.
Un altro fattore nutrizionale
coinvolto nella clearence degli
estrogeni è rappresentato dai ci-
bi vegetali ricchi in fibre: gli
estrogeni riversati nel tubo dige-
rente vengono legati dalle fibre
alimentari e quindi escreti. Di
contro i grassi animali stimola-
no la crescita della flora batteri-
ca intestinale capace di idroliz-
zare gli estrogeni coniugati in
estrogeni liberi, che rappresen-
tano la forma biologicamente at-
tiva e che venendo riassorbiti,
contribuiscono all’iperestroge-
nemia. Numerosi studi hanno
dimostrato che i livelli di estro-
geni sono più bassi in donne ve-
getariane versus donne onnivo-
re. Tutti i cibi ricchi di vitamine
B sono da preferirsi, mentre bi-
sognerebbe evitare le condizio-

ni che causano deplezione del-
la stessa. Le fonti più sane di vit.
B sono i cereali integrali, i fagio-
li, le noci, i piselli, le lenticchie,
ilpollo, il pesce, il salmone, la
birra e anche la carne, che però
aumenta la produzione di PGE2
e che inoltre può contenere al-
ti livelli di diossina (Mary Lou
Ballweg).
Discordanti sono i risultati dei
vari studi sulla possibile correla-
zione tra l’endometriosi e l’in-
troito di alcol (Grodstein et al.,
1994; Missmer and Cramer,
2003). Alcuni Autori hanno con-
cluso che le donne con endome-
triosi hanno maggiore abitudi-
ne al consumo di alcol rispetto
a quelle non affette da tale pa-
tologia.

La fitoterapia
Risultano a tutt’oggi poco chia-
ri gli effetti indotti dall’esposi-
zione ai fitoestrogeni che han-
no la capacità sia di stimolare
che di inibire la crescita delle le-
sioni endometriosiche. I fitoe-
strogeni e gli isoflavoni hanno
la possibilità di alterare gli enzi-
mi come l’aromatasi e la alfa-5
reduttasi. Numerosi studi han-
no dimostrato che l’aromatasi è
responsabile della produzione
locale di estrogeni (Arumugam,
K., and Templeton,). A dispetto
di numerosi vantaggi per la sa-
lute di una dieta ricca di soia, in
un numero limitato di studi epi-
demiologici si è dimostrato che
le donne asiatiche hanno un
maggior rischio di incidenza di
endometriosi rispetto ad altri
gruppi etnici riconducibile al lo-
ro maggiore consumo di soia
(Arumugam and Templeton,
1990; Miyazawa, 1976; Sangi-Ha-
ghpeykar and Poindexter, 1995).
Sia la fitoterapia orientale che
quella occidentale inquadra l'en-
dometriosi non soltanto come
un problema di stasi, ma anche
come un problema di regolazio-

ne/disregolazione funzionale
dell'apparato genitale e ormo-
nale femminile. Quando vi so-
no altri segni di congestione, co-
me dismenorrea, menorragia,
gonfiore addominale mestrua-
le, costipazione/diarrea, sindro-
me premestruale i rimedi tradi-
zionali più utilizzati sono gli an-
ticongestivi, gli stimolanti circo-
latori con affinità per la zona
pelvica e per gli organi genita-
li. Le piante più prescritte sono
quelle contenenti fitoestrogeni
o che agiscono in maniera più
o meno anfotera sull'embrione
ormonale. Di sicuro la pianta
che piu di ogni altra trova un
utilizzo è Vitex agnus-castus,
spesso associata all'olio di Eno-
thera biennis per le anomalie
nel metabolismo delle prosta-
glandine. Centrale rimane co-
me quasi sempre l'azione sul fe-
gato, in questo caso per la sua
azione metabolizzante sugli
estrogeni. Tra le piante citiamo
la Vitex agnus castus, che è im-
portante per la sua azione sti-
molante sulla produzione di
LH e di progesterone attraver-
so la pituitaria; la Glycyrrhiza
glabra che agisce come lieve
equilibratore ormonale, toni-
co, antinfiammatorio; la Ange-
lica sinensis, equilibratore or-
monale, tonico femminile; la
Trifolium pratense, molto uti-
le in caso di flussi eccessivi, e
la Cimicifuga racemosache ha
azione antinfiammatoria e de-
congestionante.
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La dieta può avere alcune
influenze sulla
carcinogenesi e sullo
sviluppo di condizioni
ginecologiche benigne,
come la fibrosi e le cisti
ovariche nonché
sull’endometriosi




