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Il termine mastodinia entra a far parte
dei lessico clinico nel 1829, ad indicare
un sintomo, espressione di un tempera-
mento “irritabile e nervoso” della don-
na. Questa interpretazione piti psicolo-
gica che somatica, é stata rivisitata do-
po un secolo da Preece, arrivando ad
una definizione pit appropriata del ter-
mine (1). La letteratura internazionale
suggerisce che la mastodinia sia un
problema comune nella popolazione
femminile, riportando una prevalenza
variabile tra il 41% e il 69% (2). Infatti,
questo sintomo crea paura nella donna,
portandola ad un consulto medico (3).
Tuttavia, il dolore mammario quale
“spia” di una patologia mammaria ma-
ligna ha caratteristiche semiologiche di
unilateralita, e localizzato e persistente.
Queste caratteristiche sono estrema-
mente importanti e non trascurabili
perché possono precedere 1’espressione
clinica del carcinoma mammario in un
terzo delle donne che lo lamentano (4).
Pertanto, 'attento monitoraggio stru-
mentale e la sorveglianza del sintomo
per almeno un anno possono slatentiz-
zare le forme occulte di neoplasia (5).

In uno studio retrospettivo, epidemio-
logico, condotto in Connecticut su un
campione di 520 donne, il 39% lamen-
tava mastodinia, descrivendo il sinto-
mo come senso di “gonfiore” (6). Un
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campione piu rappresentativo di 1171
donne americane, sottoposto ad un
questionario che esplora sia l'intensita
che la modalita d’esordio del sintomo,
ha denunciato la mastodinia in una
percentuale ben pit alta, pari al 69%
(7), percentuale simile a quella verifi-
cata negli studi anglosassoni (3).

La mammella ¢ un organo dell’appara-
to riproduttivo: diagnosi e trattamento
della patologia mammaria sono di com-
petenza e responsabilita del ginecologo,
come sottolineato dall’American College
of Obstetricians and Gynecologists (8). 11
primo approccio nella gestione del do-
lore mammario & quello di valutare le
caratteristiche cliniche del sintomo: epo-
ca d’insorgenza, sede e bilateralita del
dolore, variazione in relazione alla posi-
zione, valutazione della ciclicita ed in-
tensita. A complemento della raccolta
della storia anamnestica, la donna deve
essere sottoposta ad un attento esame
fisico e ad indagini strumentali che ga-
rantiscono nell’80% di escludere il carci-
noma mammario rassicurando cosi la
paziente (9). Nei 2/3 della popolazione
femminile la mastodinia ha carattere ci-
clico e fa parte del corteo sintomatologi-
co della sindrome premestruale. Sebbe-
ne si verifichi una remissione spontanea
del sintomo nel 22% dei casi in relazio-
ne a variazioni dell’ambiente ormonale,



spesso si trascina nel tempo aumentan-
do d'intensita fino alla menopausa, spe-
cialmente se l'insorgenza sia stata in eta
precoce (10).

La mastodinia ¢ da ritenere un sintomo
che condiziona la qualita di vita della
donna interferendo sulla attivita sessua-
le nel 48%, sullo svolgimento dell’atti-
vita fisica e sociale rispettivamente nel
36% e 13% come risulta da uno studio
americano svolto su un campione rap-
presentativo di donne (7). Questo stesso
studio indica inoltre, 1'uso improprio
della mammografia nelle giovani donne
di eta inferiore ai 35 anni con mastalgia
ciclica, essendo la sua utilita sia in termi-
ni di sensibilita che di specificita accerta-
ta dopo i 40 anni (7). Pertanto, una pitt
attenta sorveglianza clinica ed ecografi-
ca, oltre alla auto-palpazione mensile,
migliorano la diagnosi differenziale
nell’ambito della patologia mammaria
per una corretta pianificazione terapeu-
tica della mastodinia. Nell’arco di 5 anni
(dal 1997 al 2001) presso la Clinica Gine-
cologica, Ostetrica e di Fisiopatologia
della Riproduzione Umana dell'Univer-
sita di Cagliari, sono state eseguite 2658
ecografie mammarie, di cui il 41% per
“dolore mammario”. Delle 1108 donne
afferenti per dolore mammario, il 75%
presentava un dolore ciclico, e solo il
25% un dolore indipendente dal ciclo
mestruale. Tra le donne sintomatiche, in
262 il pattern ecografico deponeva per

displasia fibroadenosica. Nell'approccio
diagnostico e terapeutico alle patologie
benigne della mammella riveste sicura-
mente una grande importanza la possi-
bilita di poter quantificare il parenchima
ghiandolare. Recentemente, presso la
Clinica Ginecologica, Ostetrica e di Fi-
siopatologia della Riproduzione Umana
dell’'Universita di Cagliari, ¢ stato osser-
vato che la misurazione dello spessore
del parenchima mammario (Parenchimal
Breast Index, P.B.1) si correla con la pato-
logia displasica bilaterale quando sia
maggiore a 75 mm (Tab. 1). Il P.B.I. rap-
presentativo dello spessore di tutta la
ghiandola mammaria si ottiene som-
mando i quattro spessori parziali di ogni
mammella, destra e sinistra (11). Nell'ap-
proccio diagnostico alla displasia fibroci-
stica della mammella, € importante con-
siderare i diversi fattori che agiscono
sulla struttura alveolare e duttale della
ghiandola mammaria. E noto, infatti che
oltre a insulina, GH, fattori di crescita ed
altri, un effetto diretto e ciclico nel corso
del ciclo mestruale, viene svolto da or-
moni ovarici quali estrogeni e progeste-
rone, e dalla prolattina. In particolare, gli
estrogeni stimolano le mitosi delle cellu-
le epiteliali e I'accrescimento dei dotti
(12), mentre il progesterone modula
'azione estrogenica e determina lo svi-
luppo degli acini (12). Sono molte le os-
servazioni in letteratura che provano
lattivita di stimolo mitotico indotta dal-

Tab. 1 - Correlazione tra patologia mammaria displasica bilaterale e spessore del pa-
renchima mammario (PBI, Parenchimal Breast Index).

PBA Specificita Sensibilita VPN VPP K

>75 mm 82 71 43 93 0.4073
>80 mm 86 63 39 94 0.3521
> 85 mm 89 56 37 95 0.3064
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la prolattina, di cui sono stati riconosciu-
ti specifici recettori sulle cellule mamma-
rie (13). Da quanto premesso & logico ri-
tenere che un alterato stimolo endocrino
potrebbe essere responsabile di un inap-
propriato sviluppo delle componenti
ghiandolari e, in ultima analisi, dell'in-
sorgenza di displasia mammaria (14).
L’attivita di stimolo esercitata dagli
estrogeni, non bilanciata da una suffi-
ciente secrezione progestinica, sia a li-
vello stromale che alveolare potrebbe
costituire il “primum movens” nella
etiopatogenesi della mastopatia fibroci-
stica. Significativo a questo riguardo &
il frequente riscontro in donne con ma-
stopatia fibrocistica di elevate concen-
trazioni plasmatiche di prolattina (15),
o di alterazioni del ritmo circadiano di
tale ormone soprattutto durante la fase
luteale del ciclo mestruale (16). Ulterio-
ri studi condotti a tale riguardo, hanno
evidenziato che oltre all'iperprolattine-
mia e all’insufficiente secrezione di
progesterone, in un’alta percentuale di
donne con mastopatia fibrocistica, sono
presenti anche altri disturbi dell’asse
ipotalamo-ipofisi-ovaio, quali la PCOS
ed il ciclo anovulatorio (17). Esploran-
do il pattern endocrino di 192 donne
affette da mastopatia fibrocistica, sono
state identificate alterazioni dell’asse
ipotalamo-ipofisi-ovaio, inquadrabili
nosologicamente tra le alterazioni fun-
zionali del corpo luteo: insufficienza
luteale e fase luteale corta. I rilascio
della prolattina indotto dalla sommini-
strazione di sulpiride e risultato signifi-
cativamente pit alto nelle donne affette
da mastopatia fibrocistica rispetto ai
controlli, come nella condizione di
iperprolattinemia latente (18) (Fig. 1).
Le variazioni ormonali durante il ciclo
mestruale ben si correlano, pertanto con
la “ricorrenza” ciclica della mastalgia
che tipicamente inizia dopo 'ovulazio-
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ne, aumenta di intensita nel corso della
fase luteale, e decresce con 1'inizio del
flusso mestruale (19). La mastalgia cicli-
ca non ¢ pero un sintomo isolato, ma &
inquadrabile clinicamente assieme ad al-
tri sintomi caratteristici della sindrome
premestruale. E possibile ipotizzare una
comune patogenesi della mastopatia e
della sindrome premestruale, perché en-
trambe hanno maggiore intensita duran-
te la fase luteale (20-21).

L’azione degli estrogeni endogeni, non
adeguatamente bilanciata dal progeste-
rone, potrebbe modificare l'attivita di al-
cuni neurotrasmettitori centrali o au-
mentarne la sensibilita, scatenando sinto-
mi piu classici della sindrome preme-
struale (depressione, irritabilita, difficolta
di concentrazione, cefalea). Gli stessi
estrogeni agiscono direttamente a livello
periferico, evocando una serie di modifi-
cazioni fisiche, quali ritenzione idrica
con edema localizzato o generalizzato,
tensione mammaria ed addominale (21).
A queste turbe sia somatiche che psicolo-
giche, contribuisce I'aumentata secrezio-
ne di prolattina (Fig. 2). Pertanto, di
fronte al sintomo mastalgia ciclica, dopo
aver escluso patologie mammarie, ¢ im-
portante valutare attentamente il quadro
ormonale della paziente, con valutazione
accurata di E2 e del P, e della prolattina
sotto stimolo. L'uso del progesterone na-
turale trova una precisa indicazione nei
casi di reale deficit della secrezione en-
dogena di tale ormone, ma essendo poco
maneggevole e rapidamente metaboliz-
zato a livello gastrico, si € ricorso all'uti-
lizzo di progestinici di sintesi. La recente
disponibilita del progesterone naturale,
offre ulteriori prospettive terapeutiche in
casi selezionati, cosi come i composti do-
paminoagonisti rappresentano il razio-
nale terapeutico sia nella iperprolattine-
mia franca che latente.

Nel confrontare l'efficacia fra due di-
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Fig. 1 - Caratteristiche endocrine in donne con displasia cistica.
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Fig. 2 - Rapporto tra steroidi sessuali, prolattina e sintomi fisici e psichici.

versi progestinici, nomegestrolo-aceta-
to e diidroprogesterone, sono stati otte-
nuti risultati sovrapponibili con un im-
portante decremento dei numero di pa-
zienti che lamentavano mastodinia e
tensione mammaria, sia nel periodo di
trattamento che durante il follow-up
(21).

Per concludere, la gestione terapeutica
della mastalgia deve originare da una
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attenta valutazione clinica della donna
che riferisce questo sintomo. Dopo aver
escluso patologie organiche a livello
mammario, e determinante valutare il
quadro endocrino della donna e le cor-
relazioni temporali con l'insorgenza del
sintomo. In un’alta percentuale di sog-
getti la presenza di un anche minimo
difetto ormonale puo indirizzare ad un
trattamento etiologico dell’affezione.
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