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SVILUPPO DELLA GHIANDOLA MAMMARIASVILUPPO DELLA GHIANDOLA MAMMARIA

ANDROGENI ESTROGENI
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Frequente in bambini e adolescenti obesi. Alla  Frequente in bambini e adolescenti obesi. Alla  
palpazione non si apprezza tessuto mammario, di palpazione non si apprezza tessuto mammario, di 
consitenza aumentata rispetto all’adipe circostanteconsitenza aumentata rispetto all’adipe circostante
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ADIPOMASTIAADIPOMASTIA

Caratterizzata da estrema dolorabilitàCaratterizzata da estrema dolorabilità

CONDIZIONI RARECONDIZIONI RARE:: TUMORI, GALATTOCELE, ECTASIA DEI DOTTI…TUMORI, GALATTOCELE, ECTASIA DEI DOTTI…
Possibile collocazione eccentrica rispetto al capezzolo e presenza di secrezioni. Possibile collocazione eccentrica rispetto al capezzolo e presenza di secrezioni. 
I tumori possono avere consistenza dura ed essere accompagnati da linfoadenopatia in I tumori possono avere consistenza dura ed essere accompagnati da linfoadenopatia in 
sede ascellare. sede ascellare. Utile l’esame ecograficoUtile l’esame ecografico ..

MASTITEMASTITE
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ESTROGENI ESTROGENI ���� ANDROGENI ANDROGENI ����
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TUMORI
•Ghiandole Surrenali : rari, spesso maligni, producenti estrogeni o precursori aromatizzati 
perifericamente

•Testicoli : 
•T. a cellule di Leydig : 1-3% di tutti i tumori testicolari. Fino al 25% dei casi si verifica in 
epoca prepuberale.  Solitamente benigno

•T. a cellule germinali : è la neoplasia più comune tra  i 15 e i 35 anni. Produce AFP e bhCG 
(markers). Può insorgere in sede extragonadica (es. mediastino)

ESTROGENI ESTROGENI ����

(markers). Può insorgere in sede extragonadica (es. mediastino)
•T. a cellule del Sertoli : Meno dell’ 1% di tutti i tumori testicolari. Un terzo dei casi esordisce 
prima dei 13 anni (spesso prima dei 6 mesi). Solitamente benigno. Produce ginecomastia in 
un terzo dei casi 

•Altri tumori: tum. secernenti hCG o che convertono precursori circolanti 

IPERTIROIDISMO:
Ginecomastia nel 25-40% dei ragazzi con morbo di Graves. Determina aumento 
dell’SHBG circolante, proteina che lega gli androgeni con maggiore affinità rispetto 
agli estrogeni.  Aumenta inoltre l’aromatizzazione periferica

Massiva aromatizzazione extraghiandolare: 
•Descritta una rara forma familiare conseguente a mutazione della P450 aromatasi
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IPOGONADISMO CENTRALE O PERIFERICO:IPOGONADISMO CENTRALE O PERIFERICO:
Testosterone  al di sotto del range di normalità, co n lieve incremento 
dell’estradiolo. Nelle forme centrali l’aromatizzaz ione dei precursori di 
origine surrenalica causa ginecomastia. Nelle forme periferiche 
l’incremento dell’LH stimola l’aromatasi e la produz ione di estradiolo

INSENSIBILITÀ PARZIALE AGLI ANDROGENI: INSENSIBILITÀ PARZIALE AGLI ANDROGENI: 

ANDROGENI ANDROGENI ����

INSENSIBILITÀ PARZIALE AGLI ANDROGENI: INSENSIBILITÀ PARZIALE AGLI ANDROGENI: 
Anomalia recettoriale X-linked, caratterizzata da l ivelli di gonadotropine 
e testosterone elevati e inadeguata risposta tissut ale

RIALIMENTAZIONE: RIALIMENTAZIONE: 
A seguito di malnutrizione grave. Risoluzione spont anea

DIALISI E IR:DIALISI E IR:
Dopo settimane o mesi dall’inzio. Il testosterone r isulta basso, 
l’estradiolo e le gonadotropine elevate
ALTRO:ALTRO: Insufficienza epatica, spina bifida, etc.Insufficienza epatica, spina bifida, etc.
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· �L�Q�V�X�I�I�L�F�L�H�Q�W�H�L�Q�V�X�I�I�L�F�L�H�Q�W�H�L�Q�V�X�I�I�L�F�L�H�Q�W�H�L�Q�V�X�I�I�L�F�L�H�Q�W�H �Y�L�U�L�O�L�]�]�D�]�L�R�Q�H���Y�L�U�L�O�L�]�]�D�]�L�R�Q�H���Y�L�U�L�O�L�]�]�D�]�L�R�Q�H���Y�L�U�L�O�L�]�]�D�]�L�R�Q�H��
···· �W�H�V�W�L�F�R�O�L�W�H�V�W�L�F�R�O�L�W�H�V�W�L�F�R�O�L�W�H�V�W�L�F�R�O�L�S�L�F�F�R�O�L�S�L�F�F�R�O�L�S�L�F�F�R�O�L�S�L�F�F�R�O�L�H�H�H�H�G�X�U�L���G�X�U�L���G�X�U�L���G�X�U�L��···· �W�H�V�W�L�F�R�O�L�W�H�V�W�L�F�R�O�L�W�H�V�W�L�F�R�O�L�W�H�V�W�L�F�R�O�L�S�L�F�F�R�O�L�S�L�F�F�R�O�L�S�L�F�F�R�O�L�S�L�F�F�R�O�L�H�H�H�H�G�X�U�L���G�X�U�L���G�X�U�L���G�X�U�L��
···· �D�]�R�R�V�S�H�U�P�L�D���D�]�R�R�V�S�H�U�P�L�D���D�]�R�R�V�S�H�U�P�L�D���D�]�R�R�V�S�H�U�P�L�D��
···· �V�W�H�U�L�O�L�W�¢���V�W�H�U�L�O�L�W�¢���V�W�H�U�L�O�L�W�¢���V�W�H�U�L�O�L�W�¢��
···· �J�L�Q�H�F�R�P�D�V�W�L�D���J�L�Q�H�F�R�P�D�V�W�L�D���J�L�Q�H�F�R�P�D�V�W�L�D���J�L�Q�H�F�R�P�D�V�W�L�D��
···· �H�O�H�Y�D�W�D�H�O�H�Y�D�W�D�H�O�H�Y�D�W�D�H�O�H�Y�D�W�D �V�W�D�W�X�U�D�V�W�D�W�X�U�D�V�W�D�W�X�U�D�V�W�D�W�X�U�D �P�H�G�L�D���P�H�G�L�D���P�H�G�L�D���P�H�G�L�D��
···· �D�X�P�H�Q�W�R�D�X�P�H�Q�W�R�D�X�P�H�Q�W�R�D�X�P�H�Q�W�R �G�H�O�O�H�G�H�O�O�H�G�H�O�O�H�G�H�O�O�H �J�R�Q�D�G�R�W�U�R�S�L�Q�H�J�R�Q�D�G�R�W�U�R�S�L�Q�H�J�R�Q�D�G�R�W�U�R�S�L�Q�H�J�R�Q�D�G�R�W�U�R�S�L�Q�H �S�O�D�V�P�D�W�L�F�K�H�S�O�D�V�P�D�W�L�F�K�H�S�O�D�V�P�D�W�L�F�K�H�S�O�D�V�P�D�W�L�F�K�H��



��	��� ���� ������-�������6���!�-���	��� ���� ������-�������6���!�-�
���)���	�������
	����9���)���	�������
	����9 �������� ::

� Cariotipo                                46 XY
� Ereditarietà X-linked mutazione sul gene 

AR
� Genitali esterni                       maschili
� Derivati dotto di Wolff            presenti� Derivati dotto di Wolff            presenti
� Derivati dotto di Muller          assenti 
� Gonade                                 testicolo
� Habitus                                 peli pubici ed ascellari  

normali; ginecomastia 
alla pubertà; ipospadia lieve,
oligospermia

� Profilo ormonale e                 LH;   normale T 
metabolico
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Case report:
Segnalazione di 3 casi di ginecomastia prepuberale in 
bambini sani, con valori ormonali normali e nessuna storia di 
esposizione a farmaci o interferenti endocrini noti in grado di 
determinare ginecomastia. Tutti e 3 usavano correntemente 
prodotti cosmetici ad uso topico a base di olio di albero 
del Te e di Lavanda . Veniva dimostrata in vitro una debole 
attività estrogenica ed antiandrogenica dei suddetti olii
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GINECOMASTIA GINECOMASTIA GINECOMASTIA GINECOMASTIA ����GINECOMASTIA GINECOMASTIA 
PUBERALE PUBERALE 

�'�������#�/���������'�;��'�������#�/���������'�;�
�������(��'(���>���#���>��������(��'(���>���#���>�
%�����������'����%�����������'����

GINECOMASTIA GINECOMASTIA 
PREPUBERALE PREPUBERALE 

����

È invece indicato il follow up clinicoÈ invece indicato il follow up clinico

Una ginecomastia asintomatica Una ginecomastia asintomatica 
di dimensioni modeste non di dimensioni modeste non 

impone approfondimentiimpone approfondimenti

Il riscontro di ginecomastia Il riscontro di ginecomastia 
va considerato patologico e va considerato patologico e 

deve indurre ad indagare deve indurre ad indagare 
circa le  cause sottostanticirca le  cause sottostanti
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Esami di laboratorio se: Esami di laboratorio se: 
Pz Pz prepubereprepubere o rapida o rapida crescitacrescita , , doloredolore , grande , grande dimensionedimensione
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� Testosterone, LH, FSH (ipogonadismo)
� hCG (tumore secernente)
� DHEA-S, 17-ketosteroidi urinari (tum. surrenalico)
� Estrone
� Estradiolo (tumore a cell. Di Leydig)
� Ormoni tiroidei (ipertiroidismo)� Ormoni tiroidei (ipertiroidismo)
� Test di funzionalità epatica e renale
� PRL (iperprolattinemia)
� Cariotipo (S. Klinefelter)

DIAGNOSTICA PER IMMAGINI:DIAGNOSTICA PER IMMAGINI:
� Ecografia mammaria (natura della tumefazione)
� Ecografia testicolare (nel sospetto di tumore)
� Eco addome e RM/TC(tumori surrenalici e non)
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Terapia della patologia di base altrimenti…Terapia della patologia di base altrimenti…

Terapia specifica per la ginecomastiaTerapia specifica per la ginecomastia : : 
scopo cosmetico scopo cosmetico (più impellente nell’adolescente e nelle forme di macromastia)(più impellente nell’adolescente e nelle forme di macromastia)

FARMACOTERAPIA
AndrogeniAndrogeni (Testosterone, Danazolo) desueti
Antiestrogeni (Tamoxifene, Raloxifene)
Inibitori dell’Aromatasi (Testolattone, Anastrozolo, Letrozolo)

CHIRURGIA
Asportazione della ghiandola mammaria 
associata o meno a liposuzione (non rare le 
complicanze, le recidive, l’insoddisfazione del 
pz riguardo il risultato)
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Which medications effectively

reduce Pubertal Gynaecomastia?
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Grandone A, Miraglia del Giudice E, Cirillo G, Santarpia M, Coppola F, Perrone L

Horm Res Paediatr 2011;75:374-379
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Figure 1: Patient I Figure 2: Patient II
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Adolescente di 16 anni, obesoAdolescente di 16 anni, obeso (Peso 87,3 kg, Altezza 170,8 cm)(Peso 87,3 kg, Altezza 170,8 cm)
Dall’età di 15 anni e 10 mesi Dall’età di 15 anni e 10 mesi ginecomastia bilateraleginecomastia bilaterale dolente e progressivadolente e progressiva

E.O.:E.O.: ginecomastia di ginecomastia di Ø Ø 5 cm5 cm, no galattorrea, dolenzia alla palapazione., no galattorrea, dolenzia alla palapazione.
Sviluppo puberale  stadio IV sec. Tanner; volume testicolare 15 ml sn, 12 ml dxSviluppo puberale  stadio IV sec. Tanner; volume testicolare 15 ml sn, 12 ml dx

Esami strumentali e di laboratorioEsami strumentali e di laboratorio :: Esami generali, Ormoni tiroidei, PRL, Test Esami generali, Ormoni tiroidei, PRL, Test 
di stimolazione con LHRH, età ossea normale: normalidi stimolazione con LHRH, età ossea normale: normali
Testosterone ridotto, estradiolo elevatoTestosterone ridotto, estradiolo elevato

Dopo un mese e mezzo…Dopo un mese e mezzo…

Ginecomastia Ginecomastia ØØ 7 cm7 cm bilateralmente, bilateralmente, volume testicolare 12ml dx, 20ml snvolume testicolare 12ml dx, 20ml snGinecomastia Ginecomastia ØØ 7 cm7 cm bilateralmente, bilateralmente, volume testicolare 12ml dx, 20ml snvolume testicolare 12ml dx, 20ml sn

Eco testicolareEco testicolare :: testicolo sn con testicolo sn con massa delimitata al suo internomassa delimitata al suo interno di di 
2,6 x 2 cm, ad ecogenicità mista prevalentemente ipoecogena e con 2,6 x 2 cm, ad ecogenicità mista prevalentemente ipoecogena e con 
evidente vascolarizzazione perifericaevidente vascolarizzazione periferica

AFP, bhCG, LDH:AFP, bhCG, LDH: normalinormali

Si procede a orchidectomia sn che conduce a diagnos i di Si procede a orchidectomia sn che conduce a diagnos i di 
tumore a cellule di Leydigtumore a cellule di Leydig

Assenza apparente di metastasi linfonodali o a distanzaAssenza apparente di metastasi linfonodali o a distanza

A 2 mesi dall’intervento la ginecomastia risultava scomparsa e i livelli A 2 mesi dall’intervento la ginecomastia risultava scomparsa e i livelli 
sierici di estrogeni e testosterone risultavano nor malizzatisierici di estrogeni e testosterone risultavano nor malizzati
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