
03/11/2011

1

STRESS, PESO E 
RIPRODUZIONE

Roberto Maggi

Dipartimento di Endocrinologia, Fisiopatologtia e 

Biologia Applicata



03/11/2011

2

COMPORTAMENTO

Insieme di azioni attivate dal nostro cervello finalizzate 
ad un preciso scopo biologico

Comportamenti fondamentali

Comportamenti istintivi

Comportamenti volontari
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•Più variazioni genetiche 

•Selezione genetica

•Evoluzione più rapida

•Migliore resistenza 

Vantaggi della riproduzione sessuale

•Migliore resistenza 
all’ambiente

•Ma………..
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…..la riproduzione sessuale ha un 
costo….

• Altera la genetica costruita dai genitori

• Richiede DUE genitori.

• Richiede la specializzazione dei genitori a • Richiede la specializzazione dei genitori a 
produrre ovociti o spermatozoi.

CONSUMO DI ENERGIA
(maggiore nella femmina)

ALIMENTAZIONE
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PRIORITA’ ENERGETICHE
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STRESS

RIPRODUZIONE ALIMENTAZIONE
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Peso corporeo e fertilità

Le tre grazie
Rubens (1638)

Venere di Milo
(130 a.C.)
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Situazioni nutrizionali legati ad 
alterazioni della fertilità

-Sottonutrizione > perdita di peso

- Obesità

-Diete specifiche 

(vegetariane, ad alto tenore di grassi ecc)

- Specifici componenti alimentari 

(grassi, fibre, soia, carotene)
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Effetti della perdita di peso corporeo

-10/15%
riduzione della produzione di estrogeni e testosterone 

(F,M), oligomenorrea, amenorrea

- 25%
diminuzione della produzione di spermatozoi (M)

Anoressia nervosaAnoressia nervosa
Amenorrea nel 15-30% dei casi(Watson and Andersen, 
2003; Miller et al., 2005). 

Il ripristino del peso corporeo perso può portare a 
normalizzazione dei livelli ormonali e della fertilità
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Aumento del peso corporeo: obesità

BMI >30 nella donna

-Irregolarità mestruali
-Insufficienza ovarica primaria
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Donna

•Menarca precoce
•Oligo-Amenorrea
•Anovulazione cronica
•Iperandrogenismo
•Implicazioni patofisiologiche 

nella PCOS
•Aumentato rischio di aborto

Uomo

•Ipotestosteronemia
•Iperestrogenismo
•Ipogonadismo 

Ipogonadotropo 
(obesità massiva)

•Disfunzione erettile
•Riduzione della 

Obesità e fertilità

•Aumentato rischio di aborto
•Ridotto successo di ART
•Aumentato rischio di morbidità 

in gravidanza
•Aumento morbidità  e mortalità 

fetale 
•Aumento rischio parto 

pretermine

•Riduzione della 
spermatogenesi 
(rara)
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Quale differenza fra troppo 
magri e troppo grassi?

Tessuto adiposo
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White adipose
tissue

Humoral signals

opioids

dopamine Fertility
regulator

Aromatase

Androgens

Estrogens

Endocrine Reproductive axis
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Segnali fisiologici coinvolti nella regolazione del 
bilancio energetico

Hypothalamic
control mechanisms

PNS

Hunger/
satiety

External cues

ACTH

CCK

Higher brain 
centers

NPY/AgRPCRH

Ghrelin

POMC/CART

GutBAT Pancreas

ACTH

Insulin
Glucocorticoids

Leptin

WHITE 
ADIPOSE TISSUE

Heat

Adrenals

Ghrelin

ResistinAdiponectin
other adipokines
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1954 - CRP
1987 – Metaboliti steroidi 
sessuali
1993 - TNF
1994 – Leptina
1995 – Adiponectina

ADIPOSO: TESSUTO o ORGANO?

Non solo riserva di trigliceridi, 
ma un organo endocrino che metabolizza steroidi

e produce ormoni peptidici (adipokine) con azioni pleiotropiche

McTiernan, 2005
Bray, 2002
Garofalo, 2005 

1994 – Leptina
1995 – Adiponectina
2001 – Resistina
2004 - Visfatina
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•146 aa (16 kDa) della famiglia delle citochine classe I

•espressione (tessuto adiposo, cervello, ipofisi, stomaco, placenta) 

•Informa i centri di controllo sulle riserve di energia disponibile

•Induce sazietà e aumenta dispendio energetico (via attività simpatica)

•Svolge ruolo permissivo sulle funzioni riproduttive

LEPTINA

•Svolge ruolo permissivo sulle funzioni riproduttive

•Altri effetti (proliferazione cell, angiogenesi, metabolismo osseo, ecc.)

SonoSono statestate descrittedescritte alcunealcune famigliefamiglie didi obesiobesi monogenicimonogenici concon mutazionimutazioni inin
leptinaleptina oo leptinaleptina--recettorerecettore..

FenotipoFenotipo:: obesità,obesità, ritardoritardo puberalepuberale
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White adipose
tissue

opioids

dopamine

LEPTIN

Fertility
regulator

Aromatase

Androgens

Estrogens

Endocrine Reproductive axis
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LEPTIN AND GnRH-SECRETING NEURONS
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KiSS-1

LEPTINA

PUBERTA’GnRH



03/11/2011

20

Serum FSH and LH concentrations in a patient with 
congenital leptin deficiency after 12 months of leptin 

treatment

Farooqi et al., 1999
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Mitchell et al., 2005
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InsulinLeptin

Obesità >> Insulino-resistenza >> iperinsulinismo
V

leptino-resistenza

EFFETTI

Aumento androgeni ovarici e 
surrenalici

Aumento secrezione LH

Riduzione SHBG
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Sindrome dell’ovaio policistico (PCOS)
60% delle pazienti mostrano obesità

Obesità > 

IR

Endocrino Metabolico

Metformin

Fegato

���� SHBG

Ovaio

���� Androgeni

Surrene

����Androgeni

S. metabolica, 

Diabete M.

PCOS, Infertilità,          

Irr. mestruale, irsutismo
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E nel maschio?

Iperestrogenismo da 
conversione periferica

Lieve oligozoospermia

Ahmad O. Hammoud, Fertil Steril 2008

Aromatase

Androgens

Estrogens



03/11/2011

25

12

16

20

-Leptin

T
e
s
to

s
te

ro
n
e
 (
n
g
/m

l)

•Elevata leptinemia in uomini ipogonadici
•Testosterone normalizza la leptinemia

•Leptina modifica la produzione di testosterone

Caprio et al., 1999

0

0.2 0.4 0.6 0.8 1.4

4

8

12
+Leptin

T
e
s
to

s
te

ro
n
e
 (
n
g
/m

l)

hCG (ng/ml)



03/11/2011

26

Frequente nel maschio…

Ipogonadismo disfunzione erettile

insulinoresistenza
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STRESS

Fisico
Psichico

Alimentare
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LA TRIADE DELLA DONNA ATLETA

Dipartimento di Endocrinologia,  

Fisiopato9logia e Biologia Applicata
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STRESS

Adaptive responses
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Dipartimento di Endocrinologia,  

Fisiopato9logia e Biologia Applicata



03/11/2011

33

Ann. N.Y. Acad. Sci. 1113: 350–364 (2007).
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Dipartimento di Endocrinologia,  

Fisiopato9logia e Biologia Applicata
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German concentration camps during the Holocaust

(Alfred Pasternak, MD, and Philip G. Brooks, MD, 2007)
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Segnali fisiologici coinvolti nella regolazione del 
bilancio energetico

Hypothalamic
control mechanisms

PNS

Hunger/
satiety

External cues

ACTH

CCK

Higher brain 
centers

NPY/AgRPCRH

Ghrelin

POMC/CART

GutBAT Pancreas

ACTH

Insulin
Glucocorticoids

Leptin

WHITE 

ADIPOSE TISSUE

Heat

Adrenals

Ghrelin

other adipokines
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In women, functional 
hypothalamic amenorrhea can 
develop in the absence of 
significant weight loss, excessive 
exercise, or profound 
psychosocial disruption.

Dipartimento di Endocrinologia,  

Fisiopato9logia e Biologia Applicata

psychosocial disruption.
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� Sforzo fisico intenso
� Attività sessuale
� Stress
� Sonno
� Pasto
� Eccessiva stimolazione del capezzolo

Situazioni di incremento temporaneo della Prolattina

� Eccessiva stimolazione del capezzolo
� Ciclo mestruale (metà e fase luteinica)

Freeman ME, Kanyicska B, Lerant A, Nagy G. Prolactin: structure, function, and regulation of secretion.

Physiol Rev 2000; 80:1523-631
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Essential for the secretion of milk
During pregnancy,

breast enlargement to prepare mammary gland to lactation 
(together with estrogens e progesteron)

After delivery, 
maintainance and promotion of milk production

Major Physiological Actions of Prolactin

FemalesMales

Able to suppress gonadal function
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Loulou Kobeissi, et al. Fertil Steril. 2008

Civil war and male infertility in Lebanon

possibile associazione tra infertilità maschile ed esposizione  a diversi effetti
della guerra civile in Libano:

Stress
Agenti chimici
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Ox stress
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EPIGENETICA



03/11/2011

45

RIPRODUZIONE
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