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Fisiologia della lubrificazione vaginale

La lubrificazione vaginale è determinata dalla presenza di un fluido
dato dalla commistione delle secrezioni provenienti dalle diverse
strutture dell’apparato genitale. Nel suo insieme ha un aspetto li-
quido, trasparente e omogeneo.
La componente maggiore è il trasudato vaginale, altre componenti
sono il secreto cervicale e le cellule epiteliali desquamate di prove-
nienza vaginale e cervicale1-3: normalmente, infatti, non sono pre-
senti formazioni ghiandolari nella vagina.
Il trasudato vaginale si crea per il lento deflusso del sangue attra-
verso i capillari che irrorano l’epitelio vaginale. Questo consente il
passaggio di un filtrato plasmatico dal letto vascolare al terzo spa-
zio e quindi, attraverso l’epitelio, alla cavità vaginale. Esso ha un’al-
ta concentrazione di potassio e una bassa concentrazione di sodio,
indipendentemente dalla fase del ciclo mestruale3. 

In condizioni di riposo, esiste un modesto passaggio attraverso l’epite-
lio, bilanciato però dal riassorbimento, sufficiente a umidificare la va-
gina e consentire una penetrazione non dolorosa. Le pareti vaginali an-
teriore e posteriore sono quindi collabite, a contatto l’una con l’altra,
e separate da un sottilissimo film di liquido vaginale umidificante. Inol-
tre, la lenta circolazione ematica determina uno stato di ipossia del lu-
me vaginale con bassa tensione di ossigeno1-3.

Durante l’eccitazione sessuale, il flusso ematico all’epitelio vagina-
le aumenta rapidamente come conseguenza dell’innervazione para-
simpatica del nervo pelvico8. Questo determina l’incremento della
quota di trasudato presente tra le cellule dell’epitelio vaginale che
satura la capacità di riassorbimento, riversandosi così nel lume va-
ginale. L’aumentata quantità di trasudato limita il riassorbimento
del sodio da parte delle cellule epiteliali: per questo la quantità di
sodio nel fluido vaginale sotto stimolo sessuale è maggiore rispetto
alle condizioni di riposo.

Vascolarizzazione genitale funzionale alla lubrificazione

L’integrità dei vasi che irrorano la vagina è il prerequisito anatomi-
co di un’adeguata lubrificazione. La metà interna (superiore) della
vagina è vascolarizzata dai rami vaginali dell’arteria uterina e dal-
l’arteria ipogastrica. La porzione distale della vagina riceve invece
rami dalle arterie emorroidaria intermedia e clitoridea2,3,9,10.
L’integrità e la risposta dinamica dei vasi vaginali agli stimoli ses-
suali, mediata dalle vie nervose, hanno un ruolo chiave nella rispo-
sta eccitatoria genitale. Fattori come l’abitudine al fumo, malattie
cardiovascolari, ipertensione arteriosa, diabete, aterosclerosi, pre-
giudicando l’integrità dei fasci vascolo-nervosi genitali, possono
contribuire ai disturbi sessuali femminili, in particolar modo ai di-
sturbi dell’eccitazione genitale, con inadeguata lubrificazione vagi-
nale, fino alla secchezza11-13.

Sistema nervoso funzionale alla lubrificazione

La vagina è innervata dal sistema autonomo. In particolare ha un’in-
nervazione motoria orto- e parasimpatica e un’innervazione sensiti-
va viscerale. Recentemente è stata descritta la presenza di un denso
intreccio nervoso formato dai nervi autonomi, che si estende dal ret-
to alla parete laterale della vagina medioprossimale14. 
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Introduzione

L’aumento della lubrificazione vaginale caratterizza la risposta ge-
nitale femminile durante l’eccitazione sessuale. La risposta eccita-
toria comporta inoltre la congestione dei vasi sanguigni di cui è
ricchissima la parete della vagina; dei corpi cavernosi del clitoride
e bulbo-vestibolari, con aumento di lunghezza e grandezza del cli-
toride stesso e turgore delle labbra; dei vasi sanguigni periuretra-
li. La risposta eccitatioria implica, inoltre, l’aumento della sensi-
bilità a livello genitale grazie a una serie di eventi neuromuscolari
e vasocongestizi1-7.
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Non è da molto che si conosce la composizione chimica del lubrifican-
te vaginale, una produzione estrogeno-dipendente. Resta tuttavia
ancora parecchio da studiare. Si è proceduto per similitudine con il
modello maschile dal momento che la lubrificazione vaginale può
essere considerata l’esatto corrispondente dell’erezione. Il macchinario
biochimico del sistema integrato ossido nitrico-fosfodiesterasi di tipo 5
è infatti sovrapponibile nei due sessi.
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In particolare, l’innervazione della vagina funzionale alla lubrificazio-
ne è supportata dal sistema parasimpatico attraverso il nervo pelvico6.

Le fibre parasimpatiche pregangliari, una volta uscite dai segmenti 
S2-S4, si staccano dai rami ventrali dei nervi splancnici prima della for-
mazione del ganglio sacrale (somatico) e, penetrata la fascia del musco-
lo piriforme, si dirigono anteromedialmente attraverso la regione dorsa-
le del parametrio alla base del legamento cardinale per unirsi alle fibre
ortosimpatiche a livello della quinta vertebra sacrale (plesso pelvico). De-
corrono insieme all’arteria uterina nel contesto del plesso utero-vagina-
le per raggiungere la cervice. Le fibre destinate a vagina, uretra e vulva,
invece, accompagnano l’arteria vaginale e si dirigono verso il basso a for-
mare il plesso vaginale che è localizzato in zona paramediale (ore 2 e ore
10) della parete anteriore. I gangli parasimptici sono localizzati in pros-
simità della vagina o nella sua avventizia. Piccoli fasci nervosi si ap-
profondano nella tonaca muscolare e formano un ricco plesso nel con-
testo della lamina propria. Alcune fibre possono superare la tonaca pro-
pria e ramificarsi tra le cellule squamose dell’epitelio vaginale. 
I recettori (meccano- e chemocettori) aumentano di densità partendo
dall’orifizio vaginale verso la giunzione cervico-vaginale. Modelli ani-
mali hanno evidenziato come le afferenze vaginali vengano convoglia-
te dal nervo pelvico attraverso fibre lente, di tipo C15,16.

Lesioni del sistema autonomo possono causare una riduzione della
lubrificazione vaginale su base neurogena. Tali lesioni possono es-
sere dismetaboliche, come succede nella neuropatia diabetica13, an-
che se le evidenze sono maggiori negli uomini rispetto alle donne;
traumatiche, in seguito a traumi midollari, che in parallelo causino
paraplegìa; iatrogene, in seguito a chirurgia radicale per cancro del
collo dell’utero e/o radioterapia vaginale e pelvica.

Importanza dei neurotrasmettitori per la lubrificazione

A livello vaginale, nella donna, sono stati identificati numerosi neuro-
trasmettitori/mediatori di natura adrenergica, colinergica o non-adre-
negica/non-colinergica (NANC): adrenalina, acetilcolina, polipeptide
intestinale vasoattivo (VIP), ossido nitrico (NO), neuropeptide Y, so-
stanza P, peptide correlato alla calcitonina, polipeptide ipofisario atti-
vante l’adenilato ciclasi1-3 (Tabella 27.1). Ciò nonostante il ruolo esat-
to di questi e degli altri mediatori/neurotrasmettitori nella fisio(pa-
to)logia dell’eccitazione sessuale deve essere ulteriormente indagato.

Vari studi hanno identificato il VIP e l’NO come i neurotrasmettitori più
importanti per la regolazione del flusso ematico vaginale durante l’ecci-

tazione sessuale, sia in modelli animali sia nella donna1,17,18. Si tratta co-
munque di dimostrazioni indirette che necessitano di ulteriori studi.
Le dimostrazioni a favore di un ruolo centrale del VIP nella regolazio-
ne del flusso ematico durante l’eccitazione femminile sono: 1) la sua al-
ta concentrazione nei tessuti dell’apparato genitale; 2) la stretta con-
nessione tra le strutture vascolari e le fibre nervose che contengono
VIP; 3) l’eccitazione (arousal) più spiccata nelle donne con livelli di
VIP plasmatici più elevati; 4) l’aumento del flusso ematico vaginale per
iniezione endovenosa o intraepiteliale di VIP19. 
Il possibile ruolo dell’NO nella regolazione dell’arousal femminile è
stato ipotizzato dopo il suo riconoscimento come fattore regolatorio
fondamentale per l’erezione maschile. In modelli animali è stato do-
cumentato l’effetto degli inibitori della fosfodiesterasi di tipo 5: stimo-
lazione del nervo pelvico e aumento della vasocongestione vaginale20,21. 

Modulazione della lubrificazione vaginale 
da parte degli steroidi sessuali

Il ruolo di estrogeni e androgeni nella funzione sessuale femminile
è stato ben documentato in modelli animali. Anche se i dati sono
solo parzialmente confermati nella donna, la riduzione degli steroi-
di sessuali dopo la menopausa è ben correlata ai disturbi della ri-
sposta sessuale genitale, sia vaginale sia vulvare. È quindi verosimi-
le un effetto regolatorio ormonale sulla lubrificazione.

Il trattamento con estrogeni e testosterone in modelli animali ovariecto-
mizzati ripristina il normale flusso ematico a livello genitale mediante
stimolo sul nervo pelvico22. La modulazione ormonale del flusso emati-
co potrebbe avvenire tramite la regolazione dell’attività del VIP e del-
l’ossido nitrico sintetasi (NOS) a livello vaginale, così come indicato su
modelli sperimentali22,23 e anche nella donna24: l’attività del VIP sareb-
be aumentata dagli estrogeni, mentre la NOS sarebbe inibita dagli estro-
geni e stimolata dal progesterone. 

L’effetto diretto degli ormoni sessuali sulla lubrificazione ha mo-
strato che la privazione di estrogeni, in modelli animali, riduce la
quantità di trasudato vaginale e che questa può venire ripristinata
dalla somministrazione esogena di estrogeni25. La terapia con te-
stosterone non ne modificherebbe la produzione26.

Gli effetti ormonali sulla conduzione nervosa, in modelli animali, han-
no dato risultati poco confrontabili, se non contrastanti. Mentre il pri-
mo studio aveva ipotizzato un effetto promuovente la conduzione delle
fibre adrenergiche da parte degli estrogeni, per l’aumento del contenu-
to di noradrenalina27, più recentemente è stato osservato l’aumento del-

Neurotrasmettitori/mediatori Marcatore immunoistochimico Azione Sede

Acetilcolina Acetilcolinesterasi Vasodilatazione Parasimpatico 
Noradrenalina Tirosina idrolasi Vasocostrizione Ortosimpatico 

postgangliare
Ossido nitrico (NO) NO sintetasi nervosa Vasodilatazione Parasimpatico 

ed endoteliale potente
Neuropeptide Y Vasocostrizione debole Ortosimpatico

Inibizione VIP postgangliare
Peptide correlato al gene Vasodilatazione (?) Parasimpatico
della calcitonina Funzioni sensitive
Polipeptide intestinale Vasodilatazione Parasimpatico
vasoattivo (VIP) Funzioni sensitive 

Neurotrasmettitori e mediatori coinvolti nella lubrificazione.TABELLA 27.1
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la densità di innervazione dopo ovariectomia, poi ridotto dalla sommi-
nistrazione di estradiolo28. Dati ancora più recenti hanno invece docu-
mentato un effetto positivo del testosterone sulla conduzione adrener-
gica, effetto ridotto dalla concomitante somministrazione di estrogeni22. 

Conclusioni

La lubrificazione vaginale è l’epifenomeno più evidente dell’eccita-
zione genitale femminile, mediata da complessi fenomeni neuro-va-
scolari e biochimici, solo in parte compresi. Gli estrogeni sono con-
siderati fattori permittenti per il VIP, in quanto ne ottimizzerebbero
l’azione a livello dell’endotelio vascolare. Il testosterone, nella donna
come nell’uomo, è considerato il fattore permittente più importante
per l’NO, in quanto ne ottimizzerebbe l’azione in particolare a livel-
lo dei corpi cavernosi bulbo-vestibolari e clitoridei, nonché della pa-
rete vaginale anteriore, ricca di fibre nitrergiche. Queste affermazio-
ni preliminari necessitano tuttavia di conferme definitive.
Ulteriori studi sono necessari per chiarire l’effetto degli ormoni sul-
la densità e la distribuzione dell’innervazione nei tessuti genitali
femminili nonché le reciproche interazioni a livello vascolare.
Specifiche ricerche sono infine necessarie per valutare l’effetto sul-
la lubrificazione vaginale di ormoni di sintesi (tra cui etinilestradio-
lo e progestinici) ampiamente usati nella contraccezione e, per i pro-
gestinici, anche nelle terapie ormonali sostitutive.
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Introduzione

Nell’accezione comune, il termine orgasmo (dal greco orgasmós, de-
rivato di orgáó “essere in preda al desiderio”; da orgx “sentimento,
passione”) vuole sintetizzare quella serie di eventi psiconeuroendo-
crini che occorrono all’acme della fase eccitatoria sessuale.
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L’orgasmo femminile, inteso come fenomeno neuro-muscolare accompa-
gnato da una percezione centrale giudicata piacevole dalla corteccia, è pro-
babilmente solo uno, anche se caratterizzato da grande variabilità di in-
tensità esperita. Tuttavia, le porte dell’orgasmo nella donna sono almeno
due: clitoride e vagina. Mentre sul primo c’è assai poca discussione, se non
tra i popoli che barbaramente ne praticano l’escissione, per la seconda si
è passati dall’apoteosi freudiana,che sosteneva fosse l’unico orgasmo ma-
turo possibile, alla sostanziale negazione da parte di femministe più inte-
ressate a rinnegare il ruolo della penetrazione che al reale benessere ses-
suale della coppia. In questo contesto solo recentemente si è ridato spes-
sore scientifico al ruolo orgasmico di quella zona di grande sensibilità ero-
gena, ma anche di notevole variabilità individuale, che è il punto G.
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