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Infertilità maschile e femminile: fattori che possono incidere sull’infertilità

Fumo di sigaretta:
ωbŜƭ мо҈ ŘŜƛ ŎŀǎƛΣ ƭΩƛƴŦŜǊǘƛƭƛǘŁ ǇǳƼ 
essere collegata agli effetti dei 
composti chimici presenti nelle 
sigarette
ωƴŜƭƭŜ ŘƻƴƴŜ ŦǳƳŀǘǊƛŎƛΣ ƛƭ ǊƛǎŎƘƛƻ 
di infertilità è 1,6 volte 
aumentato
ωƛƴǘŜǊŦŜǊƛǎŎŜ Ŏƻƴ ǉǳŀƴǘƛǘŁ Ŝ 
qualità degli spermatozoi
ωŀǳƳŜƴǘŀ ƛƭ ǊƛǎŎƘƛƻ Řƛ ŀōƻǊǘƛ Ŝ 
gravidanze extrauterine
ωŀƴǘƛŎƛǇŀ ƭŀ ŎƻƳǇŀǊǎŀ ŘŜƭƭŀ 
menopausa

Alcol:
ƭΩŀōǳǎƻ ǇǳƼ ŎŀǳǎŀǊŜΥ
ω ipogonadismo
ω ŘƛƳƛƴǳȊƛƻƴŜ ŘŜƎƭƛ 
ormoni sessuali
ω ǊƛŘǳȊƛƻƴŜ ŘŜƭ ƴǳƳŜǊƻ 
e della quantità di 
spermatozoi
ω ŘƛƳƛƴǳȊƛƻƴŜ ŘŜƛ ƭƛǾŜƭƭƛ 
di ormoni sessuali
ω ƛǊǊŜƎƻƭŀǊƛǘŁ ƻ 
scomparsa del ciclo 
mestruale

Disturbi del comportamento 
alimentare: obesità o eccessiva 
magrezza rappresentano il 12%
delle cause di infertilità

Fattori ambientali come 
materie plastiche, pesticidi e 
sostanze inquinanti

Tumori:
Il cancro e le terapie
oncologiche possono
compromettere la
fertilità,

ωTrattamenti antitumorali diffusi
come la radioterapia esterna
determinano un alto rischio di
amenorrea (assenza di
mestruazioni)
ω Lƭ 25% dei pazienti trattati con

chemioterapia soffre di azoospermia

MST: possono determinare

ω Sterilità
ω Gravidanze extrauterine
ω Aborti pretermine

Caldo

FONTI: Dati Ministero della Salute- Piano nazionale per 
la Fertilità Dott.ssa Roberta Capucci



Dott.ssa Roberta Capucci

• La Procreazione Medicalmente Assistita (PMA), omologa ed 
eterologa,

ŝ ǎǘŀǘŀ ƛƴǎŜǊƛǘŀ ƴŜƭƭΩŀƎƎƛƻǊƴŀƳŜƴǘƻ ŘŜƛ [ƛǾŜƭƭƛ 9ǎǎŜƴȊƛŀƭƛ Řƛ 
Assistenza (LEA) garantiti dal SSN

=> può facilitare e risolvere
alcuni fattori di sterilità
MA
non può arrestare la
diminuzione della
quantità e qualità degli
ƻǾƻŎƛǘƛ ƭŜƎŀǘŀ ŀƭƭΩŜǘŁFONTI: Dati Ministero della Salute- Piano nazionale per la Fertilità 
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Ā 1 coppia su 4 che intraprende il percorso di PMA ottiene una 
gravidanza
∙ Le probabilità di successo variano in
ŦǳƴȊƛƻƴŜ ŘŜƭƭΩetà della donna:
- ор҈ ǎŜ ƭŀ Řƻƴƴŀ Ƙŀ ǳƴΩŜǘŁ ғопŀŀΤ
- нт҈ ǎŜ ƭΩŜǘŁ ŝ ŎƻƳǇǊŜǎŀ ǘǊŀ ƛ ор ŜŘ ƛ офΤ

- 15% se tra i 40 e i 42;
- с҈ ǎŜ ƭΩŜǘŁ ŘŜƭƭŀ Řƻƴƴŀ ŝ җпо

Infertilità maschile e femminile: la Procreazione Medicalmente Assistita

FONTE: Dati Ministero della Salute

Piano nazionale per la Fertilità 
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L’età fertile femminile

I determinanti biologici del declino della fertilità femminile 
ŀǎǎƻŎƛŀǘƻ ŀƭƭΩƛƴǾŜŎŎƘƛŀƳŜƴǘƻ Ǉƻǎǎƻƴƻ ŜǎǎŜǊŜ ƛƴŘƛǾƛŘǳŀǘƛ ƛƴ ǳƴŀ 
serie di fattori: 
- Mancato rinnovo del pool di ovociti durante la vita
- Diminuzione progressiva del numero dei follicoli e 

conseguentemente degli ovociti
- Diminuzione progressiva della qualità degli ovociti, 

soprattutto dal punto di vista genetico.
Il numero degli ovociti diminuisce negli anni secondo una 
dinamica esponenziale prevedibile. 
[ŀ ǉǳŀƭƛǘŁ ƻǾƻŎƛǘŀǊƛŀ ŎƻǊǊŜƭŀ ǇǊŜǾŀƭŜƴǘŜƳŜƴǘŜ Ŏƻƴ ƭΩŜǘŁ ŘŜƭƭŀ 
paziente e influenza la fecondità per tutti gli aspetti 
ŘƛǎŦǳƴȊƛƻƴŀƭƛ ŘŜƭƭΩƻǾƻŎƛǘŀ ŎƻǊǊŜƭŀǘƛ Ŏƻƴ ƭΩƛƴǾŜŎŎƘƛŀƳŜƴǘƻΣ ŀ 
partire da quelli genetici.  
Altri aspetti della qualità ovocitaria che possono peggiorare con 
ƭΩŜǘŁ ǎƻƴƻΥ ƳŀǘǳǊŀȊƛƻƴŜ ƻǾƻŎƛǘŀǊƛŀΣ ŦƻǊƳŀȊƛƻƴŜ ŘŜƭ ŦǳǎƻΣ ǳǘƛƭƛȊȊƻ 
dei nutrienti. 
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Infertilità nell’uomo: ETA’

[ΩŜǘŁ ǇŀǘŜǊƴŀ ŘŜǘŜǊƳƛƴŀΥ
- Maggior tempo per ottenere una gravidanza
- Diminuzione della motilità e della morfologia degli spermatozoi
- Alterazioni cromosomiche strutturali e numeriche
- Aumento alterazioni autosomiche dominanti in uomini con età >40aa
- Il 25% degli uomini infertili hanno elevati livelli di ROS nel liquido seminale ed è 

risaputo che la spermatogenesi è molto sensibile allo stress ossidativo

Fonte dati: G. Beretta -terapie antiossidanti, alimentazione, stile di vita e 
benessere riproduttivo
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Infertilità maschile

tŜǊ ŀƭŎǳƴƛ ŀǎǇŜǘǘƛ ƭΩƛƴŦŜǊǘƛƭƛǘŁ ƳŀǎŎƘƛƭŜ ǇǊŜǎŜƴǘŀ ŀƭŎǳƴŜ ŎŀǊŀǘǘŜǊƛǎǘƛŎƘŜ ǇŜŎǳƭƛŀǊƛΣ ǇǊƻǇǊƛŜ ŘŜƭƭŀ 
ƎŜƴŜǎƛ Ŝ ŘŜƭƭƻ ǎǾƛƭǳǇǇƻ ŘŜƭƭΩŀǇǇŀǊŀǘƻ ǊƛǇǊƻŘǳǘǘƛǾƻ ƳŀǎŎƘƛƭŜ ŎƘŜ ƭƻ ǊŜƴŘƻƴƻ ǎǳǎŎŜǘǘƛōƛƭŜ ŀƭƭΩŀȊƛƻƴŜ 
di:  

Åinquinanti ambientali

ÅLƴǉǳƛƴŀƴǘƛ ŘŜǊƛǾŀƴǘƛ Řŀ ǎŎƻǊǊŜǘǘƛ ǎǘƛƭƛ Řƛ Ǿƛǘŀ ǉǳŀƭƛ ƛƭ ǘŀōŀƎƛǎƳƻ Ŝ ƭΩŀƭŎƻƭƛǎƳƻΦ

Åil fumo ha effetti nocivi sulla salute riproduttiva maschile agendo a diversi livelli, dalla 
riduzione del potenziale di fertilità alla induzione e trasmissione di alterazioni ereditarie

ÅLo sviluppo del gamete maschile
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Stile di vita e fertilità nell’uomo: OBESITA’

¢Ǌŀ ƭŜ ŎƻƴŘƛȊƛƻƴƛ ŝ ƴŜŎŜǎǎŀǊƛƻ ŎƻƴǎƛŘŜǊŀǊŜ ƭΩƻōŜǎƛǘŁΦ Lƴ 
letteratura sono presenti diverse evidenze che mostrano come i 
soggetti obesi abbiano un rischio raddoppiato di essere infertili 
Ŝ Řŀǘƛ ŎƘŜ ƳƻǎǘǊŀƴƻ ǳƴΩŀǎǎƻŎƛŀȊƛƻƴŜ ǘǊŀ ŘŜƴǎƛǘŁ ǎǇŜǊƳŀǘƛŎŀ Ŝ 
BMI. 
- Una metanalisi di 13077 uomini ha mostrato come obesità e 

sovrappeso siano associati ad un aumento e prevalenza di 
azoospermia e oligospermia.

- Lƴ ǳƴΩŀƳǇƛŀ ǊŜǾƛŜǿ ŘŜƭ нлмр ŝ ǎǘŀǘƻ ǊƛǇƻǊǘŀǘƻ ŎƘŜ ƭŀ 
probabilità di infertilità aumenta del 10% per ogni 
incremento ponderale di 10kg. 

- {ƛ ǊƛǘƛŜƴŜ ƛƴƻƭǘǊŜ ŎƘŜ ƭΩimpattoŘŜƭƭΩƻōŜǎƛǘŁ ǎƛŀ Řƛ ǘƛǇƻ 
multifattoriale , per implicazioni genetiche, endocrine e 
fattori ambientali; traducendosi in una minore motilità degli 
spermatozoi, peggiore morfologia spermatica e maggior 
presenza di frammentazione del DNA. 
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Stile di vita e fertilità nell’uomo: ALTE TEMPERATURE

Tra i fattori ambientali che influiscono sulla fertilità, la 
temperatura ricopre un ruolo molto importante.
In condizioni fisiologiche, i testicoli presentano una 
temperatura inferiore di circa 2°C rispetto al resto del corpo, ed 
è stato dimostrato che una delle cause delle alterazioni della 
spermatogenesi in presenza di criptorchidismo, obesità e 
varicocele è la temperatura. 
In uno studio per misurare la t scrotale in soggetti obesi 
attraverso la temperatura con un termochip, registrando la 
temperatura ogni 20 minuti per 24 ore è stato osservato un 
aumento di temperatura scrotale costante rispetto al controllo.
bŜƭƭƻ ǎǘǳŘƛƻ ǎǳƭƭΩǳǘƛƭƛȊȊƻ ŘŜƭƭŀ ǎŀǳƴŀ ŦƛƴƭŀƴŘŜǎŜ ŝ ǎǘŀǘƻ 
ƻǎǎŜǊǾŀǘƻ ŎƘŜ ƭΩŜǎǇƻǎƛȊƛƻƴŜ ŀ ǘŜƳǇŜǊŀǘǳǊŜ ŀƭǘŜ ƛƴŘǳŎŜǾŀ ǳƴ 
danno significativo (seppur reversibile) alla spermatogenesi; 
determinando alterazione dei parametri seminali, delle funzioni 
mitocondriali e della struttura del DNA spermatico. 
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Infertilità femminile e stili di vita

[ΩŜǘŁ ǎŜƳǇǊŜ ǇƛǴ ŀǾŀƴȊŀǘŀ ŀƭƭŀ ǉǳŀƭŜ ƭŜ ŘƻƴƴŜ ƛƴƛȊƛŀƴƻ ŀ ŘŜǎƛŘŜǊŀǊŜ ǳƴŀ ƎǊŀǾƛŘŀƴȊŀ Ƙŀ 
progressivamente aumentato la finestra temporale nella quale numerosi fattori legati allo 
ǎǘƛƭŜ Řƛ Ǿƛǘŀ Ǉƻǎǎƻƴƻ ŜǎŜǊŎƛǘŀǊŜ ƭŀ ǇǊƻǇǊƛŀ ƛƴŦƭǳŜƴȊŀ ǎǳƭƭΩŀǇǇŀǊŀǘƻ ǊƛǇǊƻŘǳǘǘƛǾƻΣ ǎǳƛ ƎŀƳŜǘƛ Ŝ 
sullo stato di salute in generale. 

BMIΥ Lƭ ǇŜǎƻ ŎƻǊǇƻǊŜƻ ƛƴ ŜǘŁ ŀŘƻƭŜǎŎŜƴȊƛŀƭŜΣ ŀƭ ƳƻƳŜƴǘƻ ƛƴ Ŏǳƛ ƭΩŀǎǎŜ ƛǇƻǘŀƭŀƳƻ-ipofisi-
gonadi raggiunge la maturità funzionale è cruciale; studi epidemiologici hanno dimostrato 
che essere sottopeso (BMI< 18,5) comporta un prolungamento del 25% nel tempo di 
ricerca della gravidanza rispetto a coetanee normopeso.
Una moderata e controllata attività fisica è associata ad un lieve aumento della fertilità. 
Sovrappeso ed obesità sono correlati ad una riduzione della fertilità spontanea e anche ad 
ǳƴ ƳƛƴƻǊŜ ǎǳŎŎŜǎǎƻ ŘŜƛ ǘǊŀǘǘŀƳŜƴǘƛ Řƛ ta!Φ [ΩƻōŜǎƛǘŁ ŝ ŀǎǎƻŎƛŀǘŀ ŀŘ ƛǇŜǊƛƴǎǳƭƛƴŜƳƛŀΣ 
alterazione delle citochine (determinanti uno stato di infiammazione cronica) e le 
conseguenze di questo si riflettono sia sul numero di ovulazioni (in particolare associazione 
con PCOS) ǎǳƭƭŀ ǉǳŀƭƛǘŁ ŘŜƎƭƛ ƻǾƻŎƛǘƛ Ŝ ǎǳƭƭŀ ǊŜŎŜǘǘƛǾƛǘŁ ŘŜƭƭΩŜƴŘƻƳŜǘǊƛƻΦ 

La medicina della riproduzione-il percorso clinico e 
diagnostico C. Foresta-E. Vioira,2018
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«Un Interferente Endocrino è una sostanza 
esogena, o una miscela
che altera la funzionalità del sistema  
endocrino,
causando effetti avversi sulla salute di un 
organismo, oppure della sua progenie» 

European Workshop on the Impact of Endocrine Disrupters on Human 
Health and Wildlife
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Gli interferenti endocrini:
Sono sostanze potenzialmente in grado di alterare la funzionalità del sistema 
endocrino causando in tal modo effetti avversi anche sulla salute riproduttiva. 
tƻǎǎƻƴƻ ŜǎǎŜǊŜ ŘƛǎǇŜǊǎŜ ƴŜƭƭΩŀƳōƛŜƴǘŜ ƻ ƳŜŘƛŀƴǘŜ ƛƴǉǳƛƴŀƳŜƴǘƻ ŀǘƳƻǎŦŜǊƛŎƻ
Å possono agire a diversi livelli:
Å simulando l'azione degli ormoni prodotti dal sistema endocrino e inducendo 

quindi reazioni biochimiche anomale;
Å bloccando i recettori delle cellule che riconoscono gli ormoni (recettori 

ormonali) e impedendo la normale azione degli ormoni prodotti dal sistema 
endocrino;

Å interferendo sulla sintesi, sul trasporto, sul metabolismo e sull'escrezione degli 
ormoni naturali, alterandone così la concentrazione.

CƻƴǘŜ ŘŀǘƛΥ aƛƴƛǎǘŜǊƻ ŘŜƭƭΩŀƳōƛŜƴǘŜΣ ŘŜƭ ǘŜǊǊƛǘƻǊƛƻ Ŝ ŘŜƭ ƳŀǊŜ
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bŜƭƭϥƻǘǘƻōǊŜ нлмн ƛƭ aƛƴƛǎǘŜǊƻ ŘŜƭƭΩ!ƳōƛŜƴǘŜ Ŝ ǇŜǊ ƭŀ 
Tutela del Territorio e del Mare, con la consulenza 
ǎŎƛŜƴǘƛŦƛŎŀ ŘŜƭƭΩL{{Σ Ƙŀ ǇǊƻŘƻǘǘƻ Ŝ ŘƛŦŦǳǎƻ ƭϥƻǇǳǎŎƻƭƻ 

«Conosci, riduci, previeni gli interferenti 
endocrini. Un decalogo per il cittadino» 
con l'obiettivo di informare il cittadino su           

comportamenti da adottare in merito alla possibile  
esposizione a taluni interferenti endocrini 
largamente  presenti in oggetti di uso quotidiano.
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Interferenti endocrini ed infertilità

Il sistemariproduttivo è il bersaglioprincipale della maggior
parte degli interferenti endocrini (IE); un sostanziosonumero
di studi mettono in relazioneelevati livelli di esposizionea IE
persistenti(ad es., PCB,diossine,pesticidiorganoclorurati)ed
aumentatorischiodi infertilità maschile.
Tuttavia,studi più recentipuntanol'attenzioneversocomposti
meno persistenti,ma tuttora largamenteutilizzati nelle filiere
produttive di alimenti e prodotti di consumo. Si tratta, quindi,
non di un problema di bioaccumulo,ma di un'esposizione
costante,ripetuta e prolungata.

A. Mantovani, S. Tait, Infertilità maschile e fattori di rischio prevenibili: dati 
recenti sugli interferenti endocrini
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Infertilità nell’uomo: ROS  e danni al DNA spermatico

Uno stadio estremamente sensibile al danno genomico è costituito dalla 
lunga fase di maturazione postmeiotica.

5ǳǊŀƴǘŜ ǉǳŜǎǘŀ ŦŀǎŜ ƛƴŦŀǘǘƛΣ ƭΩŜǾŜƴǘǳŀƭŜ ǇǊŜǎŜƴȊŀ Řƛ ŜƭŜǾŀǘƛ ƭƛǾŜƭƭƛ Řƛ ǎǇŜŎƛŜ 
ŎƘƛƳƛŎƘŜ ǊŜŀǘǘƛǾŜ ŘŜƭƭΩƻǎǎƛƎŜƴƻ όwh{ύ Řƛ ƴŀǘǳǊŀ ŜƴŘƻƎŜƴŀ ŜŘ ŜǎƻƎŜƴŀ ŜŘ ƛƭ 
processo di sostituzione delle proteine nucleari, che implica 
l'introduzione di rotture della doppia elica di DNA, concorrono a favorire 
la formazione di rotture nella molecola di DNA.

A causa della progressiva perdita delle funzioni enzimatiche di riparazione 
del DNA, queste rotture non possono essere riparate efficacemente, 
pertanto le lesioni indotte in queste ultime fasi della spermatogenesi 
possono persistere fino alla fecondazione causando alterazioni genetiche 
nello zigote.

Le aberrazioni cromosomiche strutturali e le mutazioni geniche sembrano 
avere una prevalente origine paterna.
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Interferenti endocrini ed infertilità maschile

Alcuni esempi recenti di studi di monitoraggio biologico: 
alti livelli urinari di bisfenolo A(BPA), additivo delle plastiche in 
policarbonato e considerato un IE ad azione simil-estrogenica, 
sono associati a significativi effetti avversi sulla qualità del 
seme maschile. L'effetto principalmente osservato, in uno 
studio effettuato su pazienti in cura per infertilità, era sulla 
concentrazionedel liquido seminale. Ad ogni modo, nella 
popolazione generale non è stata riscontrata una netta 
correlazione fra livelli di BPA ed effetti avversi sul DNA 
spermatico

A. Mantovani, S. Tait, Infertilità maschile e fattori di rischio prevenibili: dati 
recenti sugli interferenti endocrini. 
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Interferenti endocrini ed infertilità maschile

Nello stesso gruppo di pazienti di infertili, sono stati indagati 
anche gli effetti dell'esposizione a parabeni: si tratta di 
conservanti utilizzati nei cosmetici, farmaci, alimenti e 
bevande, e per alcuni dei quali è sospettata un’azione 
estrogenica. Benché i livelli urinari di parabeni mostrino 
un'esposizione diffusa, non è stata riscontrata alcuna 
associazione con la qualità dello sperma. Per contro, il 
butilparabenè risultato positivamente associato con il danno 
al DNA spermatico, con un ulteriore possibile effetto additivo
con i livelli di BPA.

A. Mantovani, S. Tait, Infertilità maschile e fattori di rischio prevenibili: dati 
recenti sugli interferenti endocrini
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Interferenti endocrini ed infertilità maschile

Va sottolineato che gli studi indicati sono stati effettuati su 
soggetti adulti per verificare la possibile associazione di effetti 
sulla fertilità con esposizioni in atto in maschi adulti. Per contro, 
la gran parte delle evidenze sperimentali indica che 
l'esposizione dell'organismo in via di sviluppo (vita 
intrauterina o prima infanzia) può avere effetti più marcati e 
persistenti. 

A. Mantovani, S. Tait, Infertilità maschile e fattori di rischio prevenibili: dati 
recenti sugli interferenti endocrini
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Interferenti endocrini: esposizionein utero ai POPs

I risultati dei principali studi indicano che la barriera placentare 
riduce solo parzialmente il trasporto al feto dei POPs esaminati.
Alcuni componenti e/o metaboliti possono essere più 
concentrati nel compartimento fetale per il rallentato 
metabolismo e/o per la presenza di attività metabolica nel 
tessuto placentare (HCB, PCBs, PBDE ).
I POPS sono presenti nel meconio, nel liquido amniotico e nel 
sangue del cordone ombelicale

Effect of in vitro 118, 138, 153, and 180 PCB congeners, 
p,p-DDE and MIX exposure on the PHA- induced proliferative response of normal 
human PBMC.
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Interferenti endocrini: esposizionein utero ai POPs

Il liquido amniotico prelevato durante amniocentesi
rappresenta il campione biologico ottimale per quantificare
ƭΩŜǎǇƻǎƛȊƛƻƴŜin utero agli inquinantipersistenti.
Esiste una correlazione lineare tra livelli dei POPs (PCBs,
pesticidiorganoclorurati,PCDFS,diossine)nel sanguematerno
e in quello del cordone.

OctavioP.Luzardoet al. 2009
AbballeA, et al 2008, Murphy V, et al 2006
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Interferenti endocrini: poliabortività e POPs

In uno studio caso-controllo non è stata riscontrata nessuna 
associazione significativa tra livelli di PCB, esaclorobenzene e 
DDE e aborto ricorrente.

Interferenti endocrini: poliabortività e POPs

In uno studio caso-controllo non è stata riscontrata nessuna 
associazione significativa tra livelli di PCB, esaclorobenzene e 
DDE e aborto ricorrente.

Sugiura-Ogasawara et al AJRI 2003
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/ƻƳŜ ŀƎƛǎŎŜ ǳƴΩƛƴǘŜǊŦŜǊŜƴǘŜ ŜƴŘƻŎǊƛƴƻΚ

Conosci, riduci, previeni gli interferenti endocrini. 
Un decalogo per il cittadino.
aƛƴƛǎǘǊƻ ŘŜƭƭΩŀƳōƛŜƴǘŜ Ŝ ŘŜƭƭŀ ǘǳǘŜƭŀ ŘŜƭ ǘŜǊǊƛǘƻǊƛƻ Ŝ 
del mare
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POPs: inquinanti organici persistenti
PCB: policlorobifenili
PFOS/PFOA/PFC: perfluorati
PBDE: eteri bifenili polibromurati
DEHP: ftalati
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Grazie per l’attenzione


