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LE FRATTURE VERTEBRALI: DIAGNOSI
C. Albanese

Le fratture vertebrali sono le piu comuni fratture da osteoporosi. Pur presentandosi
spesso come deformita lievi ed asintomatiche, le fratture vertebrali hanno un
notevole impatto sia sulla qualita di vita che sulla sopravvivenza dei soggetti affetti.
Infatti tra l'altro, la presenza di una frattura vertebrale costituisce un importante
fattore predittivo nei confronti dellinsorgenza di ulteriori fratture vertebrali e di
fratture di altri siti scheletrici, femore, polso ed omero, sia nel’'uomo che nella donna,
indipendentemente dal valore della massa ossea.

La morfometria vertebrale & la metodica radiologica utilizzata per l'identificazione
quantitativa e quindi oggettiva e riproducibile delle fratture vertebrali da osteoporosi.
Si basa sulla misurazione delle altezze anteriore, centrale e posteriore dei corpi
vertebrali dei tratti dorsale e lombare del rachide. Si possono utilizzare due metodi
la morfometria radiografica (MRX: Morphometric X-ray Radiography) in cui si studiano
immagini radiografiche, in proiezione laterale, ottenute con tecnica radiologica
convenzionale e la morfometria assorbimetrica (MXA: Morphometric X-ray
absorptiometry), in cui si analizzano immagini del rachide dorso-lombare ottenute
con apparecchio DXA (Dual energy X ray Absorptiometry).

La misurazione delle altezze vertebrali con tecnica MRX pu® essere: manuale o
computerizzata. Con la tecnica manuale, si misura direttamente sulla radiografia la
vertebra che visivamente ci sembra deformata oltre un certo valore stabilito come
soglia di frattura. La tecnica computerizzata, & eseguita su radiogrammi ottenuti in
proiezione laterale del rachide dorso-lombare e digitalizzate mediante uno scanner.
La precisione della MRX si basa sulla qualita dei radiogrammi che a sua volta
dipende da vari fattori come, tra gli altri, i parametri di esposizione radiologica
(kilovolt e milliampere) e il posizionamento del paziente. E’ infatti necessaria una
buona proiezione laterale del rachide in modo che per ciascuna vertebra sia
visibile una sola limitante superiore ed inferiore. Difficolta nel posizionare il paziente
possono derivare da obesita o scoliosi gravi, tali da determinare, nonostante 'uso di
supporti correttivi, una obliquita delle vertebre con doppia altezza posteriore.

La MXA prevede la esecuzione della morfometria su immagini del rachide vertebrale
ottenute con tecnica assorbimetrica DXA. Il software morfometrico posiziona
automaticamente 6 punti per ciascuna vertebra da T4 a L4 e successivamente
calcola le altezze vertebrali ed i rapporti tra le altezze per la definizione delle fratture
vertebrali.

La MXA ha una maggiore riproducibilita della MRX. Il limite maggiore della MXA &
la piu bassa risoluzione spaziale delle immagini (0.5-1lp/mm) rispetto a quelle
radiografiche convenzionali (5 Ip/mm).
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Recentemente & stato proposto di utilizzare 'esame visivo delle immagini ottenute
con apparecchi DXA di ultima generazione per la identificazione delle fratture
vertebrali, tale metodica & stata denominata Visual Assessment of X-ray absorptiometry
(VXA:). La VXA presenta il vantaggio di poter essere utilizzata con bassa dose di
esposizione in associazione alla misurazione della BMD, consentendo una
valutazione contemporanea sia qualitativa che quantitativa dello scheletro.
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SEQUENTIAL AND COMBINATION THERAPY WITH PTH FOR SEVERE
OSTEOPOROSIS
D. M. Black

The vast majority of current therapies for osteoporosis use antiresorptive treatments
that decrease fracture risk primarily by decreasing rates of bone resorption.
Bisphosphonates are most commonly used but these agents do not build new bone
and work by slowing bone loss. There is great interest in developing anabolic
therapies for osteoporosis which build new bone. Two forms of PTH are available for
the treatment of severe osteoporosis in the EU (PTH(1-34) and PTH(1-84)) and both
show large increases in bone density and reductions in fracture risk. These
therapies work by increasing bone formation and are believed to actually build new
bone.

Because anabolic therapy and antiresorptive therapy both reduce fractures but
through opposite effects on bone remodeling, there is great interest in determining
if and how they can be combined to optimize fracture risk reduction. There are an
increasing number of studies examining their combination in three ways: in
concurrent initiation, PTH followed by antiresorptives and PTH use following
antiresorptive therapy.

With regards concurrent therapy, the PTH and Alendronate (PaTH) trial showed that
concurrent initiation of PTH with daily alendronate (ALN) greatly reduced the
anabolic effect of PTH on trabecular bone. However other studies have shown
somewhat smaller reductions with concurrent initiation. While it had been proposed
that less frequent use of antiresorptives might reduce the blunting of the anabolic
effect, a recent trial with once per year zoledronic acid showed similar blunting to
that observed in PaTH with daily ALN. It is possible that other, less potent,
bisphosphonates might exhibit decreased blunting of PTH activity.

The PaTH trial also studied the effect of alendronate following a year of PTH (1-84)
and compared BMD gains to placebo following PTH. Sequential combination (PTH
then alendronate) over 2 years was very successful in increasing DXA spine BMD
(12% in PTH-alendronate vs. 4% in PTH-placebo) and in trabecular spine BMD
(30% in PTH-alendronate vs. 13% in PTH-placebo). More recently, other studies
have supported the value of antiresorptive drugs following PTH. Based on these
results, most clinicians are currently following PTH with some form of antiresorptive
therapy.

Of most clinical relevance is the question of whether PTH still exerts an anabolic
effect following bisphosphonate therapy. A large number of recent studies have
shown that while the effect of PTH following antiresorptives is somewhat blunted and
delayed, there is a strong and consistent increase in bone remodeling rates and
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bone mineral density. This is shown regardless of the prior bisphosphonate that is
used. Based on these studies, there is a strong rationale for the use of PTH who
are currently on or have previously been treated with bisphosphonates (or other
antiresorptives).

In summary, PTH, when used alone, it highly effective in increasing BMD and
reducing fracture risk and is generally associated with few adverse effects. Recent
research supports its efficacy following bisphosphonate therapy and strongly
suggests that a course of PTH therapy should be followed by antiresorptive therapy
to solidify gains in bone strength. New schedules for cyclical use of PTH and new
modes of delivery are being developed and new anabolic drugs are also being
developed.
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LE FRATTURE FEMORALI: TERAPIA MEDICA
M. L. Brandi

La terapia medica per I'osteoporosi ha fatto negli ultimi anni passi da gigante. Nuovi
farmaci sono in commercio ed altri sono attesi a breve, consentendo scelte
terapeutiche mirate ed allargando I'uso di farmaci antiosteoporotici a chi
precedentemente non poteva per motivi di intolleranza assumere certe molecole.
Lampia disponibilita terapeutica ha dato di conseguenza luogo alla nascita di studi
di confronto tra i vari farmaci con proposte di nuovi modelli di analisi cui non
eravamo preparati, ingenerando confusione nella comunita medica.

| farmaci per 'osteoporosi vengono registrati come tali perché prevengono la fratture
da fragilita, come gli studi della medicina basata sull’evidenza dettano. Pertanto,
I'efficacia antifratturativa di un farmaco ¢ il suo gold standard ed i livelli di efficacia
si baseranno sulla capacita che quel farmaco, nell’ambito di studi clinici controllati,
dimostrera di avere nel prevenire le fratture nei vari siti scheletrici.

Soffrire per una frattura di femore mette a rischio il paziente di subire piu facilmente
fratture da fragilita non solo a livello femorale, ma a livello di tutti i siti scheletrici. Da
qui 'osservazione che un farmaco da prescrivere nelle fratture femorali deve aver
dimostrato un ampio spettro di attivita antifratturativa.

Nella presentazione verranno esaminati gli studi clinici controllati pubblicati sino a
0ggi, sottolineando la necessita di adeguare la scelta ai parametri di efficacia e di
aderenza alla terapia.
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IL FUTURO DELLOSTEOPOROSI: RUOLO DEL SISTEMA RANK, RANK
LIGANDO, OPG
M. L. Brandi

Denosumab & un anticorpo monoclonale interamente umano che riconosce la
proteina RANKL, che attraverso il suo legame al recettore RANK & in grado di
attivare la differenziazione delle cellule preosteoclastiche in osteoclasti maturi.
Denosumab, pertanto, inibisce la osteoclastogenesi e il riassorbimento osseo,
aumentando la densita minerale ossea e proponendosi come un nuovo intervento
nella terapia dell’osteoporosi.

Nello studio “Fracture Reduction Evaluation of Denosumab in Osteoporosis Every 6
Months” (FREEDOM) Denosumab & stato in grado in una popolazione di 7868
donne osteoporotiche in postmenopausa di ridurre il rischio di nuove fratture
vertebrali radiologiche, riducendo anche il rischio di fratture femorali e di tutte le
fratture non vertebrali. Non si sono rivelati nello studio registrativo effetti indesiderati a
livello cardiovascolare, sull’incidenza di tumori e di osteonecrosi delle ossa
mascellari, né si & evidenziata ipocalcemia o allungamento del tempo di riparazione
delle fratture.

In conclusione, Denosumab somministrato per via sottocutanea due volte all’anno
previene le fratture da fragilita nell’osteoporosi postmenopausale rappresentando
una innovativa opportunita terapeutica di grande efficacia.
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DIAGNOSI DELLE FRATTURE FEMORALI
G. Caracchini

Le fratture di femore costituiscono una patologia di importanza crescente dato il loro
progressivo incremento e I'aumento relativo della mortalita, della morbilita e dei
costi gestionali. In ltalia nel 2002 si sono verificati piu di 85.000 ricoveri per fratture
di femore in soggetti con oltre 45 anni di eta, di cui il 77% donne, con costi globali
stimati di 1.097.000.000 euro.

La diagnostica per immagini nelle fratture di femore interviene sostanzialmente in
tre circostanze: nel rilievo e nella caratterizzazione delle lesioni traumatiche, nella
controllo dei trattamenti e delle complicanze ed infine nello studio delle condizioni
predisponenti alle fratture femorali, in particolare le caratteristiche morfostrutturali
del segmento osseo. In questo ambito, tratteremo prevalentemente delle fratture
prossimale del femore.

Nel rilievo e caratterizzazione delle fratture di femore, un ruolo fondamentale &
tutt'ora svolto dalla radiologia tradizionale (Rx) metodica di elezione nello studio
dellosso, semplice e a basso costo, diffusa in tutti i Servizi del territorio. Con le
proiezioni adeguate, 'Rx consente di fare diagnosi delle lesioni fratturative e
caratterizzarle anatomo-patologicamente in base alla sede ed alle caratteristiche
delle stesse. Le fratture piu comuni del femore prossimale sono localizzate a livello
del collo femorale (sottocapitata, transcervicale e basicervicale) e della regione
trocanterica (pertrocanteriche, dei singoli trocanteri e sottotrocanteriche): &
importante valutare se sono intra o extracapsulari ed il grado di scomposizione dei
frammenti perché tali fattori determinano la prognosi della frattura e ne orientano
il trattamento.

Non sempre in fase acuta le fratture del femore sono facilmente rilevabili da un
esame radiografico: nel dubbio di frattura occulta, dobbiamo utilizzare ulteriori
metodiche diagnostiche quali la tomografia computerizzata e la risonanza
magnetica. La tomografia computerizzata, attualmente comunemente disponibile
nelle strutture di Pronto Soccorso, & la metodica con maggiore risoluzione spaziale
e puo evidenziare sottili soluzioni di continuita delle corticali ossee in caso di fratture
composte. La risonanza magnetica & la metodica dotata di maggiore risoluzione di
contrasto, in grado di rilevare precocemente 'edema ed i versamenti ematici della
midollare ossea intraspongiosa sempre presenti anche nelle lesioni traumatiche
ossee di modesta entita. Tale metodica, anche se di utilizzo meno immediato per la
ridotta disponibilita ed il costo, consente di valutare le lesioni non solo ossee ma
anche delle strutture muscolo-tendinee e cartilaginee associate. Il mezzo di
contrasto endovenoso € indicato in casi di diagnosi differenziale con fratture
patologiche oppure, in qualche recente esperienza, nel tentativo di valutare in fase
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subacuta lo stato di vascolarizzazione della testa femorale nel casi di fratture
intracapsulari del collo del femore a rischio di osteonecrosi dell’epifisi prossimale.
Le metodiche sovra descritte sono richieste anche per il controllo dei trattamenti e
delle complicanze delle fratture. La radiologia tradizionale (Rx) & la metodica piu
utilizzata per il controllo dei mezzi di sintesi applicati (viti cannulate, chiodi
endomidollari, protesi articolari ecc.) e del consolidamento osseo e, assieme alla
tomografia computerizzata per il rilievo e la valutazione di eventuali complicanze
quali la mobilizzazione ed eventuali infezioni.

La diagnostica per immagini € infine coinvolta nella valutazione di tutte quelle
alterazioni morfostrutturali dell’osso che ne incrementano la fragilita, aumentando |l
rischio di fratture, la pit comune dei quali & rappresentata dell’osteoporosi. La
radiologia tradizionale non & una metodica efficace perché rileva tardivamente
I'osteoporosi rilevando solo perdite di massa ossea superiori al 30%; tuttavia essa
e alla base di metodi semiquantitativi storici quali 'indice di Singh che considera la
progressiva rarefazione fino alla scomparsa dei sistemi trabecolari quali i gruppi
compressivi ed i gruppi tensivi primari e secondari presenti tra la metafisi e I'epifisi
prossimale del femore. La metodica piu diffusa e piu efficace ed a basso costo nel
rilievo precoce dell’osteoporosi € la DXA (Dual X-ray Absorpiometry ) : essa elabora
le curve di assorbimento di un fascio di fotoni a doppia energia che attraversano un
corpo e ne determina la Bone Mineral Density (BMD), espressa in g/cm2. La BMD
ottenuta & quantificata in deviazioni standard (DS) e valutata rispetto al picco di
massa ossea di una popolazione di 20-30 anni attraverso il T-score oppure con la
densita ossea di una popolazione della stessa decade di eta del soggetto attraverso
lo Z-score. LOMS definisce osteoporotico un soggetto quando & presente un valore
di BMD inferiore di 2,5 DS rispetto al picco di massa ossea (T-score > -2,5 DS): tale
valore si correla significativamente con un aumentato rischio di frattura. | limiti della
DXA sono rappresentati dal fatto che essa valuta solo la densita superficiale e non
la struttura ossea, non distingue tra osso trabecolare e corticale e che i valori della
BMD possono essere alterati per la presenza di alterazioni quali artrosi, pregresse
fratture, M. di Paget ecc.. Per superare tali limiti in studi clinici sono utilizzate
apparecchiature e software specifici come la p-QCT (peripheral-Quantitative
Computed Tomography) che attraverso acquisizioni TC volumetriche valuta la
densita ossea in g/mm3 dellosso trabecolare separandolo dall’osso corticale,
riducendo i possibili artefatti. | limiti sono rappresentati dalla scarsa diffusione e dai
costi e, in alcuni casi, dalla dose erogata.
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LE FRATTURE PERIFERICHE NON FEMORALI : TERAPIA MEDICA
E Conti, V. Della Chiara

Losteoporosi & associata ad un aumento del rischio di fratture periferiche non
femorali. Queste unitamente alle fratture femorali sono il principale motivo di
accesso alle strutture di emergenza. Tuttavia solo un limitato numero di studi clinici
ha indagato gli effetti delle fratture periferiche non femorali sulla morbilita e
mortalita. Le fratture di pelvi, omero e costola sono associate con un incremento
della mortalita, mentre le fratture del polso, piede e caviglia non mostrano tale
correlazione. | principali studi clinici di valutazione dell’efficacia dei farmaci
antifratturativi hanno considerato come end-point primario le fratture vertebrali e/o
femorali; mentre I'effetto sulle fratture non vertebrali & stato in alcuni studi valutato
come end-point secondario, ma comprendendo anche le fratture femorali. Una
recente meta-analisi ha dimostrato una significativa riduzione del rischio relativo di
frattura non vertebrale per alendronato, risedronato e terapia ormonale,
rispettivamente del 49%, 27% e 25%. Tuttavia, per una corretta interpretazione di
questi dati, bisognerebbe considerare I'eterogeneita nei soggetti studiati della
densita minerale basale e dei differenti dosaggi farmacologici utilizzati. Calcitonina,
etidronato, raloxifene ed ibandronato non hanno dimostrato efficacia sulle fratture
periferiche non femorali. Lacido zoledronico, come dimostrato nello studio
HORIZON, riduce il rischio cumulativo di fratture non vertebrali a 3 anni del 25%. Nei
pazienti trattati con ranelato di stronzio nello studio TROPOS si & osservata una
riduzione del 16% a 3 anni per tutte le fratture non vertebrali. Nell’'estensione dello
studio a 5 anni, il rischio di nuove fratture osteoporotiche non vertebrali maggiori
(polso, pelvi/osso sacro, coste/sterno, clavicola, omero, femore prossimale) si &
ridotto del 18% dimostrando eterogeneita per sede. Nello studio registrativo del
teriparatide (PTH 1-34), il trattamento ha ridotto il rischio relativo delle fratture non
vertebrali del 35% e delle fratture non vertebrali da fragilita del 53%; l'effetto
protettivo si € evidenziato gia dopo 9-12 mesi di trattamento, tuttavia la scarsa
numerosita degli eventi non ha permesso una valutazione sito specifica. In
conclusione, i dati disponibili dimostrano che i farmaci con effetto antifratturativo sul
femore sono efficaci anche sulle fratture periferiche non femorali, pur mancando
ancora informazioni sulla sito specificita delle singole molecole.
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LA PLASTICA VERTEBRALE: IL PUNTO DI VISTA DELLORTOPEDICO
V. Denaro

Nella classificazione anatomatopologica delle fratture del corpo vertebrale bisogna
distinguere fratture con decalage solo del piatto vertebrale superiore, inferiore, o di
entrambi (fratture biconcave). In rapporto al quadro anatomo-patologico vengono
poste differenti indicazioni al trattamento. In generale, nelle fratture con semplice
decalage del piatto vertebrale il trattamento con riposo a letto per alcune settimane,
seguito da una tutela ortopedica mono- o bi-valve, porta a guarigione della frattura
nella maggior parte dei pazienti. Questo principio ha ovviamente delle eccezioni. In
particolare, pazienti anziani affetti da malattie cardio-respiratorie con scarse
condizioni generali, in cui il trattamento conservative classico con ortesi e riposo a
letto potrebbe portare ad un peggioramento delle condizioni generali, sono i
candidati ideali per una tecnica di cementoplastica. La cifoplastica e la
vertebroplastica sono 2 differenti tecniche di cementoplastica percutanea per il
trattamento di pazienti affetti da fratture vertebrali. Queste tecniche non sono adatte
a tutti i tipi di pazienti ed a tutti i tipi di fratture vertebrali. Una valutazione attenta del
paziente e I'utilizzo sistematico della tomografia computerizzata con ricostruzioni
sagittali e coronali sono necessari per evitare errori di diagnosi e permettere una
corretta gestione dei pazienti affetti da fratture vertebrali. Nella nostra pratica clinica,
limitiamo [I'utilizzo delle tecniche di cementoplastica a pazienti sintomatici con
fratture vertebrali senza compromissione neurologica in cui un classico trattamento
conservativo con ortesi non & possibile.
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L’ EFFICACIA DI IBANDRONATO: UNA CONFERMA NEL LUNGO
TERMINE
O. Di Munno

Losteoporosi(OP) e le fratture che ne conseguono si accompagnano ad elevata
morbilita e mortalita, con costi destinati ad aumentare per I'incremento degli anziani
nella popolazione generale.

Fortunatamente oggi disponiamo di trattamenti efficaci per combattere
questa’epidemia silenziosa”e fra questi i bisfosfonati (BFs) si identificano come
farmaci di prima scelta, per i loro effetti sulla BMD e sulle fratture, entrambi
documentati negli studi controllati ed in quelli di “real-world”. Tuttavia la scarsa
aderenza al trattamento rappresenta, in questa malattia, il limite piu rilevante, sia in
termini di risultati a lungo termine che di impatto negativo sulla spesa sanitaria. Per
migliorare tale aderenza si & pertanto valutata la possibilita di regimi terapeutici che
consentano somministrazioni ad intervalli piu lunghi, pur mantenendo la stessa
efficacia antifratturativa.

Libandronato (IBN), un aminobisfosfonato con un profilo farmacologico
caratterizzato da potenza ed affinita di legame elevate, & il primo BF che,
somministrato a intervalli superiori ad una settimana, ha dimostrato di ridurre
significativamente (62%) I'incidenza di nuove fratture vertebrali e, limitatamente ad
un sottogruppo ad elevato rischio, anche di quelle non vertebrali ( studio BONE).
Successivamente a questo studio & stata valutata la possibilita di somministrazioni
ad intervalli sempre piu prolungati (150 mg per os/mese, 3mg ev/3mesi) con
I'obiettivo di migliorare I'aderenza al trattamento, pur mantendendone I'efficacia: tali
modalita di somministrazione sono quelle che, per i risultati ottenuti, sono state
approvate anche nel nostro paese per I'utilizzo di tale farmaco nella terapia dellOP.
Gli effetti positivi sulla BMD, sia vertebrale che femorale, sono stati recentemente
confermati anche nel lungo termine negli studi MOBILE e DIVA.Nello studio
MOBILE é stata dimostrata I'efficacia delle somministrazioni orali mensili (100 e 150
mg) con incrementi progressivi significativi, nei confronti del basale, della BMD, sia
dopo 2 anni di trattamento, che nell’estensione a 5 anni dello studio; analoghi
risultati si sono ottenuti anche per quanto riguarda la riduzione dei marcatori di
turnover osseo. Nello studio DIVA & stata invece valutata l'efficacia delle
somministrazioni ev di 2 e 3mg, rispettivamente ogni 2 e 3 mesi: i risultati dello
studio ad 1 e 2 anni hanno evidenziato incrementi della BMD significativi, nei
confronti del basale, con ulteriori e progressivi incrementi nell’estensione a 5 anni
dello studio.

Questi e altri risultati in corso di pubblicazione confermano dunque l'efficacia di IBN
anche nel lungo termine..
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CAN AN ANTIFRACTURE AGENT HEAL FRACTURES?
T. A. Einhorn

Over the past decade, there has been increasing interest in developing technologies
for the enhancement of fracture healing. Although the use of locally implanted or
injected growth factors has received most of the attention, the ability to enhance
bone repair by systemic means is an attractive alternative. Parathyroid hormone
(PTH) treatment is an anabolic therapy for osteoporosis. A growing body of evidence
supports the notion that PTH not only prevents fractures but may also be an effective
therapy for the enhancement of fracture repair. Bisphosphonates, compounds
known to reduce the incidence of fractures, have been suggested to potentially
enhance fracture healing and distraction osteogenesis in clinically relevant animal
models. This presentation will review the evidence that supports these concepts.
Parathyroid hormone has been associated with both anabolic (with pulsatile
administration) and catabolic (with continuos exposure) effects on the skeleton.
Experiments in models of fracture healing have demonstrated that PTH (1-34)
consistently enhances the stiffness and strength of experimental fractures.
Investigations in models of endochondral bone formation have shown that PTH has
direct effects on both chondrogenesis as well as osteogenesis. Indeed, analyses of
experimental fractures treated with PTH (1-34) show enlarged calluses based
primarily on increased formation of cartilage. Moreover, micro CT analysis
demonstrates that PTH increases callus size but not density suggesting that the
mechanism by which PTH enhances skeletal repair may be based on its
chondrogenic effects. Moreover, expression of matrix metalloproteinasis occurs
earlier in fractures treated with PTH suggesting an enhancement of cartilage
turnover and an acceleration of the transition from calcified cartilage to bone.

To date, only one clinical trial has been conducted investigating the use of PTH (1-
34) in patients with fractures. Post-menopausal women who had sustained a
dorsally angulated distal radial fracture in need of closed reduction but not surgery
were randomly signed to eight weeks of once-daily injections of placebo, PTH (1-34;
teriparatide) 20 mcg, or 40 mcg within ten days of fracture. The results showed that
the estimated median time from fracture to first radiographic evidence of complete
cortical bridging in three of four cortices was 9.1, 7.4, and 8.8 weeks for placebo,
teriparatide 20 mcg, and teriparatide 40 mcg, respectively (p=.015). There was no
statistically significant difference between the higher and the lower doses of
teriparatide nor between the higher dose and the placebo group. The time to healing
was shorter in the teriparatide 20 mcg group than in placebo (p=0.006). The investigators
concluded that the shortened time to healing may suggest that fracture repair can be
accelerated by teriparatide but that these results require further investigation.
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The role of bisphosphonates in fracture healing has been controversial. Indeed,
bisphosphonate action is to inhibit osteoclast function and, in doing so, may impair
the remodeling phase of bone repair. However, the down-regulation of osteoclastic
activity during fracture healing may also lead to enlarged callus size and the control
of excessive remodeling, which could enhance callus integrity. Amanant et al.
showed that a single bolus of pamidronate may be a valuable adjunct to fracture
therapy. Little et al. has shown that zoledronate may induce fracture healing in cases
of hypertrophic nonunion. Under these conditions, it is suggested that
bisphosphonates modulate catabolism and correct the hyper-remodeling state
leading to skeletal union. Finally, pamidronate has been shown to improve
regenerate bone formation during distraction osteogenesis. These examples
suggest that bisphosphonates may have an important role to play in the
enhancement of skeletal repair.
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CLODRONATO: ATTIVITA ANTIFRATTURATIVA E OLTRE...
B. Frediani

Il Clodronato appartiene alla prima generazione della numerosa famiglia dei Bisfosfonati,
quelli non azotati, distinguendosi perd gia nei primi studi degli anni 70 dallEtidronato,
potente antiriassorbitivo a livello osteoclastico, che perd determinava un deficit della
mineralizzazione dell'osso di tipo osteomalacico ben evidenziata con listomorfometria.
Gli studi pubblicati, che dimostrano I'effetto antifratturativo, sono fondamentalmente tre: due
di McCloskey pubblicati nel 2004 e nel 2007 sul JBMR ed il nostro che riguarda la
prevenzione delle fratture nellOP da cortisonici

Sono tutti studi controllati, i primi 2 in doppio cieco ed il nostro controllato in aperto.

Negli study di McCloskey vengono utilizzati 800 mg di Clodronato/die per os per 3 anni,
mentre nel nostro studio 100 mg di Clodronato/settimana i.m. per 4 anni.

Nello studio di McCloskey del 2004, 593 pazienti donne e uomini osteoporotici 0 con
frattura vertebrale, furono randomizzati verso calcio 500 mg senza vitamina D oppure
calcio piu Clodronato. Lendpoint primario furono le fratture vertebrali.

Per quanto riguarda l'effetto antifratturativo si verifica una riduzione del 46% delle fratture
vertebrali nel gruppo Clodronato rispetto al Controllo.

La riduzione era del 40% nei pazienti con Osteoporosi postmenopausale e del 65%, cosa
di grande rilievo, nei pazienti con Osteoporosi Secondaria. Si verificava inoltre una
riduzione del 73% dellincidenza di fratture vertebrali in soggetti che non erano gia fratturati
ed una riduzione del 41% in soggetti che gia avevano fratture.

In questo studio la riduzione delle fratture non vertebrali era del 30% ma non si
raggiungeva la significativita statistica. Lo studio di McCloskey del 2007 riguarda 5600
donne di oltre 75 anni che avevano risposto all'invito a partecipare allo studio

Le pazienti sono state randomizzati in doppio cieco verso Clodronato 800 mg/die e
Placebo inerte. Il monitoraggio clinico, densitometrico & durato 3 anni.

Lendpoint primario € la riduzione delle fratture di ogni tipo. Il campione aveva delle
caratteristiche interessanti, perché, non essendoci limitazioni densitometriche in fase di
arruolamento: solo 1 donna su 5 risultava osteoporotica, ed inoltre venivano esclusi i
soggetti con altre problematiche, come dimostrato dal fatto che la mortalita & risultata alla
fine dei tre anni la meta di quella che ci si attendeva e quindi anche gli eventi fratturativi
sono stati il 50% inferiori rispetto a quanto previsto. Cid evidentemente ha avuto anche
delle ripercussioni sul potere statistico di questo studio.

La cosa piu importante che emerge da questo studio & che l'effetto antifratturativo globale
e presente sia nei soggetti osteoporotici (-29,5%), sia nei soggetti normali ed osteopenici
(-22,5%).

Per quanto riguarda I' OP da cortisonici esistono alcuni studi sulla massa ossea, ma

il nostro studio pubblicato nel 2003 su Bone & l'unico che ha come end point le fratture
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vertebrali ed & anche l'unico in assoluto che testa con tale end point la formulazione 100
mg i.m. E uno studio di prevenzione dallOP da cortisonici. | soggetti, 160 pazienti affetti da
artrite, infatti assumevano cortisone da non piu di 100 giorni e venivano randomizzati verso
Clodronato + calcio e vitamina D o solo calcio e vitamina D. Ogni anno venivano eseguiti
eguiti DXA, ultrasonometria del calcagno e la morfometria DXA.

| risultati dimostravano un mantenimento della massa ossea nei pazienti con Clodronato
(questo era l'obiettivo trattandosi di pazienti osteopenici 0 normali) mentre nel gruppo di
controllo la perdita di minerale era importante. | dati ultrasonometrici erano in linea con
quelli DXA. La riduzione delle fratture vertebrali globalmente era di circa il 40%, con una
riduzione delle fratture multiple del 75%. Questo anno McCloskey ha pubblicato una sub
analisi dello studio del 2007 su quasi 4.000 pazienti ultra settantacinquenni nella quale ha
dimostrato che l'efficacia antifratturativa del Clodronato & maggiore nei soggetti a maggior
rischio di frattura a 10 anni, calcolato in base alle carte del rischio FRAX.

L'esperienza comune ed alcuni lavori clinici e biologici hanno dimostrato che il Clodronato
ha un effetto antalgico che si esplica non solo nei pazienti fratturati ma anche in pazienti
affetti da osteoartrosi o da artrite. Il farmaco pertanto si inserisce bene nel programma
terapeutico del paziente reumatico anche per i suoi effetti sintomatici. Ma il Clodronato a
piccole dosi (2mg) avrebbe anche effetti protettivi sulla cartilagine ( € infatti prevista
lintroduzione della formulazione intraarticolare ) e a dosi 10-100 volte superiori ha
certamente effetti antiflogistici e piu in particolare antimacrofagici e anticitochinici ( IL-1, IL-
6, TNFalfa, PGE). Questi effetti sono amplificati dallinserimento del Clodronato in liposomi
monostrato. Il farmaco va pertanto considerato un adiuvante nella terapia dell'artrite la cui
origine oggi € fatta ricondurre ad una forte attivazione osteoclastica indotta dall'aumento
delle citochine e del rapporto RANKL/OPG. E' evidente che il Clodronato pud agire a
monte sulle citochine ed a valle sull'effettore osteoclastico. Oggi i bisfosfonati di piu recente
sintesi sono azotati e cid ha consentito un aumento notevole della potenza, ma soprattutto
dell'affinita per il tessuto osseo. Cid consente soprattutto di somministrare gli
aminobisfosfonati a dosi equivalenti cumulative invariate, ma ad intervalli pit lunghi ( uno-
tre mesi per neridronato e ibandronato, 12 mesi per zoledronato). E' evidente che cid puo
risultare in un vantaggio pratico, ma non necessariamente in un miglioramento delle
prestazioni cliniche.

L'allungarsi eccessivo dei tempi di permanenza del farmaco attivo nell'osso apre anche
interrogativi sugli effetti sulla qualita dell'osso, che per adesso non hanno risposta, ma
soprattutto non consente di modulare le dosi e gli intervalli alle esigenze cliniche del
paziente. In attesa di risposte certe sugli effetti di una massiccia e prolungata inibizione del
turn-over osseo, sappiamo con certezza che il Clodronato previene le fratture, riduce il
dolore osteoarticolare, € maneggevole, tollerabile e ha un ottimo rapporto costo/beneficio.
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TERAPIA CHIRURGICA PROTESICA
S. Giannini, E. Chiarello, M. Cadossi

Le fratture intracapsulari del collo del femore sono tra le pit comuni fratture nei
pazienti anziani e portano a severa disabilita, dipendenza e morte. |l trattamento di
scelta per questo tipo di fratture & tuttora molto dibattuto. Il maggiore disaccordo &
tra l'utilizzo delle endoporotesi monopolari, bipolari o delle artroprotesi.

Per pazienti meno attivi si privilegia 'endoprotesi che ha il vantaggio di una chirurgia
piu semplice e di un minore rischio di lussazioni, tuttavia gravato da un alto tasso di
revisione a 5 anni per la protrusione acetabolare della cupola protesica.
Lartroprotesi rimane lintervento di scelta in pazienti con maggiori richieste
funzionali tuttavia a causa del tradizionale accoppiamento metallo-polietilene porta
alla produzione di detriti, oltre che ad un elevato rischio di lussazione.

La reintroduzione delle teste metalliche di grande diametro ha portato numerosi
vantaggi: notevole incremento della stabilita dell’anca, minor rischio di lussazione,
piu rapido recupero funzionale e una maggiore ampiezza di movimento; ha d’altra
parte lo svantaggio di determinare un incremento nel siero di ioni metallici ed in
particolare di Cr e Co. La disponibilita di soluzioni protesiche che utilizzino teste di
grande diametro ma senza I'accoppiamento metallo/metallo potrebbe rappresentare
un elemento innovativo di grande successo che unisce i vantaggi legati alle
precedenti soluzioni protesiche, senza i relativi svantaggi.

Un nuovo biomateriale in campo ortopedico sembra rispondere a questi requisiti: il
policarbonato-uretano (PCU), materiale ad elevata elasticita, che mima la
cartilagine umana, trasmette elevati carichi compressivi allosso circostante in
maniera uniforme e piu fisiologica evitando quindi fenomeni di rimodellamento
osseo anomali come si verifica con le tradizionali endoprotesi dove l'osso
acetabolare articola direttamente con delle teste metalliche; inoltre articolando con
teste di grande diametro, garantisce elevata stabilita e minor rischio di lussazioni.
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Il buffer :

1. E costituito da un materiale che non permette una buona lubrificazione delle superfici
2. Per le sue caratteristiche biomeccaniche mima la cartilagine

3. A causa del suo piccolo spessore non assorbe e distribuisce gli stress

4. Sifissa all'osso con il cemento acrilico

La coppa in PCU:

1. Non produce usura

2. Lusura prodotta & inferiore rispetto all’accoppiamento metallo/polietilene

3. Lusura prodotta & inferiore rispetto all’accoppiamento ceramica/ceramica

4. Lusura prodotta & inferiore rispetto al’accoppiamento metallo/metallo

Le teste di grande diametro

1. Hanno una maggiore escursione articolare rispetto alle tradizionali testine 28 mm
2. Hanno un minor rischio di lussazione

3. Le precedenti risposte sono tutte vere

4. Le precedenti risposte sono tutte false
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LE FRATTURE FEMORALI:
TERAPIA CHIRURGICA CONSERVATIVA
G. Guido, M. Scaglione, D. Giovannelli, L. Fabbri

Le fratture del femore prossimale nel paziente osteoporotico hanno conseguenze
sia dal punto di vista clinico che socio economico e il loro trend risulta in forte
crescita. Tali conseguenze si riflettono in elevatissimi costi sociali.

Lo scopo generale della chirurgia ortopedica € la sintesi stabile della frattura per
concedere il pil precocemente possibile il carico ed evitare le temibili complicanze
dell'allettamento e dell'immobilita specialmente nei pazienti anziani.

[l trattamento conservativo inteso come riduzione e osteosintesi della frattura viene
adottato prevalentemente nelle fratture laterali; (tipo A della classificazione AO di
Muller). Nelle fratture mediali in pazienti gravemente ostoporotici & previsto |l
trattamento protesico. La scelta del mezzo di sintesi viene orientata dalla morfologia
della frattura. Nelle fratture stabili a 2 frammenti senza coinvolgimento della parete
laterale utilizziamo da alcuni anni la placca Gottfried. Nelle fratture a 3 o piu
frammenti con comminuzione posterolaterale consideriamo I'inchiodamento
endomidollare il gold standard per il trattamento chirurgico.
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LA PLASTICA VERTEBRALE NELLE FRATTURE DA FRAGILITA:
ESPERIENZA DI UN UNICO CENTRO
G. Guizzardi, R. Morichi, C. Pandolfo

La Cifoplastica (CPL), introdotta recentemente negli Stati Uniti, € una variante della
Vertebroplastica percutanea (PVP) che é stata messa a punto in Francia nel 1984
da Deramond. Essa consiste nell'introduzione percutanea attraverso aghi da biopsia
ossea di cemento acrilico o biocompatibile a base di fosfato di calcio o idrossiapatite
, direttamente nel corpo vertebrale, previa dilatazione del metamero collassato
mediante dispositivi gonfiabili (palloncini) che vengono successivamente rimossi per
iniettare il cemento. Lo scopo & quello di ottenere un effetto antalgico duraturo
consolidando il corpo vertebrale dopo aver ripristinato nella CPL, in tutto od in parte,
l'altezza originaria del soma e comunque dopo aver creato una opportuna cavita nel
corpo vertebrale per iniettare il cemento in sicurezza, riducendo il rischio di stravaso
di cemento all’esterno. Nella Vertebroplastica si provvede ad iniettare direttamente
il cemento osseo nel corpo vertebrale senza dilatare preliminarmente il soma.

Tali metodiche hanno trovato larga applicazione principalmente nel consolidamento
dei crolli vertebrali osteoporotici ma anche di angiomi e di lesioni sostitutive del
rachide (mieloma multiplo, metastasi).

Nel nostro Centro, dal Dicembre 2002 sono state effettuate circa 500 procedure di
plastiche vertebrali (CPL e PVP) dall’equipe costituita da un neurochirurgo e da un
neuroradiologo in sala operatoria della U.O. di Neurochirurgia, inizialmente in anestesia
generale, ora in neuroleptoanalgesia. Gli accessi percutanei (posterolaterali o
extrapeduncolari a livello dorsale medio-alto, e transpeduncolari a livello dorsale basso
e lombare) sono sempre stati controllati radiologicamente mediante scopia. Liniezione
viene praticata a mano a pressione, con l'ausilio di siringhe e manipoli forgiati all’uopo.
| pazienti dopo l'intervento vengono lasciati a riposo a letto per 2-4 ore e dopo 12-24
ore possono essere dimessi, previa esecuzione di TC di controllo.

| risultati clinici ottenuti nei pazienti da noi trattati sono stati soddisfacenti, in armonia
con i dati della letteratura dove si descrive la riduzione significativa della
sintomatologia dolorosa superiore al 90% dei casi di crolli osteoporotici . Non si
sono registrate complicanze significative legate alla metodica e nei casi di modesto
leakage di cemento extravertebrale non si & rilevato riscontro clinico.

Pertanto anche la nostra esperienza conferma la validita delle plastiche vertebrali e
della CPL in particolare, quali metodiche mininvasive capaci di ridurre
considerevolmente il dolore e di conferire maggiore resistenza e stabilita alle
vertebre che hanno subito un recente crollo su base osteoporotica.
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TRATTAMENTO CHIRURGICO DELLE FRATTURE NON FEMORALI
M. Innocenti, C. Carulli, F. Matassi

Gli Autori trattano in breve delle principali sedi di fratture da fragilita, soffermandosi
su quelle non femorali e non vertebrali (omero, radio distale, ginocchio, piede) e
presentando i principi generali dell’approccio chirurgico, delle indicazioni e delle
complicanze relative.

Segue un’esposizione di casi clinici specifici allo scopo di illustrare le varie opzioni
chirurgiche a disposizione dell’Ortopedico per il trattamento di queste situazioni.
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LE FRATTURE PERIFERICHE NON FEMORALI: DIAGNOSI
P Innocenti, G. D’Elia

Losso osteoporotico, strutturalmente alterato per riduzione della massa minerale ed
alterazione della qualita, puo facilmente andare incontro a frattura per sollecitazioni
meccaniche di minima entita.

Le sedi piu frequentemente colpite, oltre le vertebre ed il femore prossimale, sono
in ordine decrescente: il radio distale, 'avambraccio, 'omero prossimale, le coste, la
tibia ed il perone,

i metatarsi ed il calcagno.

Il ruolo della Diagnostica per Immagini & fondamentale nel rilievo di frattura per un
immediato e corretto inquadramento, necessario alla pianificazione del trattamento
(conservativo o chirurgico); & poi essenziale nel monitoraggio della frattura per la
valutazione del suo processo di consolidamento o il rilievo di eventuali complicanze.
La Radiologia Convenzionale & la metodica di piu largo impiego nella fase di
detezione della frattura, anche se limitata dalla sua scarsa sensibilita soprattutto
nelle sedi anatomicamente piu complesse; indiscusso il suo ruolo nel monitoraggio
della formazione del callo osseo.

La Tomografia Computerizzata Multidetettore (MDCT) & di grande ausilio nei casi
dubbi ed in particolare nelle sedi “critiche”; la sua accuratezza diagnostica & molto
elevata grazie all'integrazione dell’esame delle strutture scheletriche con
ricostruzioni multiplanari e tridimensionali che consentono al chirurgo di attuare
un’adeguata strategia terapeutica.

La Risonanza Magnetica (MR) € la metodica piu sensibile nel rilievo di minime
alterazioni strutturali della spongiosa ossea dimostrando sia la rima di frattura che
'edema midollare circostante. La sua specificita & maggiore rispetto alla MDCT ed
alla Radiologia Convenzionale nella diagnosi differenziale tra frattura su osso
osteoporotico e frattura da neoplasia maligna.

La Scintigrafia Ossea & complementare alla Risonanza Magnetica del rilievo
precoce di fratture occulte, fondamentale nell'individuazione delle altre sedi
patologiche nella malattia metastatica. LEcografia e utilizzata in distretti limitati ed
il suo ruolo & confinato al riscontro dell'interruzione della corticale ossea del
segmento fratturato.

Gli avanzamenti tecnologici con metodiche tridimensionali (Micro-CT, Micro-MR)
potranno in futuro migliorare le potenzialita diagnostiche col rilievo piu precoce delle
alterazioni ultrastrutturali dell’'osso che predispongono al rischio di frattura.
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LA DENSITA’ OSSEA PERIPROTESICA COME OUTCOME DI
RISPOSTA TERAPEUTICA
G. lolascon, G. Di Pietro, A. Capaldo, F. Gimigliano

La misurazione della massa ossea periprotesica € un indice indiretto della
ridistribuzione del carico meccanico e della risposta biologica dell’osso in seguito
alla applicazione di un impianto protesico. Consente lo studio delle caratteristiche
dellosso nel pre-impianto, della reazione ossea allimpianto metallico , del bone
stock periprotesico e della consolidazione ossea. Diversi studi clinici sono stati
condotti su animali e sulluomo, utilizzando la misurazione della BMD periprotesica
come parametro di riferimento, per valutare I'utilita di varie sostanze farmacologiche
nel ridurre il bone loss periprotesico a breve e a lungo termine. Gli antiriassorbiivi si
sono dimostrati utili sulla riduzione della osteolisi periprotesica, sul riempimento del
gap osso-impianto e sul bone ingrowth. In tale contesto la misurazione della densita
minerale ossea periprotesica e del suo incremento rappresenta un parametro di
riferimento nel stabilire 'outcome di risposta alle diverse terapie farmacologiche.
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EFFICACIA DEL RISEDRONATO: DAGLI STUDI CLINICI RANDOMIZZATI
ALLA PRATICA CLINICA REALE
G.lolascon, F. Sirico, C. Gioia, F. Gimigliano

Il risedronato & una molecola che presenta dati antifratturativi importanti a livello
femorale. Nello studio HIP nel gruppo di pazienti osteoporotiche in terapia con
risedronato il rischio di fratture femorali a tre anni risultava ridotto del 40%, fino al
60% in quelle con frattura vertebrale pregressa. L efficacia di questa molecola &
stata confermata in uno studio osservazionale di confronto tra risedronato e
alendronato, lo studio REAL (RisedronatE-ALendronate)condotto in due coorti sulla
base del trattamento con uno dei due farmaci a dosaggio settimanale. Nel gruppo
trattato con risedronato si € osservata una riduzione dell'incidenza di fratture di
femore maggiore rispetto a quella osservata nel gruppo dei pazienti in terapia con
alendronato. Circa la tollerabilita del farmaco, i risultati di uno studio osservazionale
hanno evidenziato e confermato che i pazienti in trattamento con alendronato hanno
un rischio di eventi gastrointestinali piu elevato rispetto ai pazienti in terapia con
risedronato.
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LE FRATTURE PERIFERICHE NON FEMORALI: RIABILITAZIONE
G. Mangone

In pazienti con osteoporosi le fratture possono verificarsi  in tutto lo scheletro. Nel
2000,a livello mondiale,sono state stimate 9 milioni di fratture osteoporotiche: 1.6
milioni f.anca, 1.7 milioni f.radio, 1.4 milioni f.vertebrali ( Johnell O and Kanis JA.
Osteoporos Int 2006;17). In Europa nel 2000 sono state stimate circa 3.1 milioni di
nuove fratture osteoporotiche di cui il 24% riguardava I'avambraccio (T. DornerWien
Med Wochenschr (2009) 159/9-10: 221-229). In Italia si sono avute 70.000 fratture di
femore, 20.000 fratture vertebrali , 19.000 fratture di polso (Dati Ministero della Salute,
2000 ).

La frattura di Colles & la piu comune frattura del polso, circa 80% delle fratture
dell'avambraccio, solitamente & la conseguenza di un trauma indiretto per caduta sul
palmo della mano ad avambraccio esteso.

In un recente studio su 8,665 pazienti con storia di frattura di polso; 4,316 donne
riportarono almeno una nuova frattura nei tre anni successivi. Una precedente frattura
di polso aumenta il rischio di una futura frattura di polso e raddoppia il rischio di altre
fratture osteoporotiche (E.Barret et al., Osteoporos Int 2008; 19: 607-613). Lincidenza
€ maggiore in individui con fratture pregresse. Il rischio relativo di successiva frattura si
riduce con I eta e, intorno agli 80 anni, diventa poco superiore rispetto alla popolazione
generale.

Fondamentale per la corretta gestione dei pazienti affetti da fragilita ossea € istituire un
percorso riabilitativo che tenga conto della valutazione del rischio, diagnosi, trattamento
sia farmacologico che riabilitativo. E’ opportuno valutare linstaurazione di un
trattamento farmacologico specifico per 'osteoporosi dal momento che solo il 19% dei
pazienti con fratture periferiche non femorali & sottoposto a terapia.(J.Potter et al Royal
College of Physicians, London, 2007).

Il protocollo riabilitativo, nel paziente con fratture da fragilita, prevede un trattamento
globale ed uno specifico per la frattura.

Gli obiettivi dell’esercizio terapeutico generale sono rappresentati da: prevenzione delle
fratture in tutte le sedi scheletriche, aumento della massa ossea in tutti i distretti,
mantenimento o miglioramento della qualita dell’osso, miglioramento dell’equilibrio con
riduzione delle cadute, mantenimento dellefficacia durante gli anni di trattamento
L'esercizio fisico regolare probabilmente & I'unico metodo che pud prevenire le fratture
osteoporotiche, il vero punto finale del problema di osteoporosis intero, prevenendo
osteoporosis e cadute.Studi umani ed animali hanno mostrato che I'attivita fisica puo
aumentare massa ossea, la densita, e forza. L'eta iniziale dell'attivita & cruciale: il
beneficio si raddoppia se I'attivita & cominciata prima o alla puberta piuttosto che dopo.
Comunque il tessuto osseo risponde anche se si esercita in maturita, in tale caso serve
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pil a preservare la massa ossea che ad aggiungerla. Gli effetti osteogenici
dell’'esercizio chiaramente sono luogo specifico ovvero, I'effetto normalmente & visto
solamente nel segmento osseo sottoposto a carico. Tuttavia il tipo, la frequenza,
lintensita, e la durata dell’ esercizio per ottenere il migliore effetto osteogenico non sono
ancora bene determinati. Come sport possono essere consigliati: squash , tennis,
aerobica, ginnastica, power training. Nelle persone piu anziane sembrano appropriati:
camminare, fare le scale, ballare, ginnastica dell’ eta adulta ed esercizi calistenici.
(Pekka Kannus Preventing osteoporosis, falls, and fractures among elderly people
BMJ 1999;318:205-206 ( 23 January )

Obiettivi del trattamento riabilitativo specifico sono: recupero della funzione globale,
ripristino delle caratteristiche di agilita e destrezza proprie della mano, del polso e del
gomito, recupero della capacita di prensione della mano, a livello sia articolare che
miotendineo, prevenzione delle complicanze da immobilizzazione rappresentate da
limitazione funzionale, rigidita, sindrome algodistrofica. Nella programmazione
dellintervento riabilitativo si deve considerare: tipo di frattura, stabilita, presenza di
eventuali lesioni associate, tipo di paziente. Infatti, se i pazienti piu giovani hanno un
recupero funzionale migliore, anche in caso di riduzione non perfettamente "anatomica”
della frattura, nei pazienti piu anziani invece essa si traduce in una viziosa
consolidazione con conseguente limitazioni funzionali. Il trattamento riabilitativo inizia
gia durante il periodo di immobilizzazione, qualunque sia il trattamento, cruento o
incruento. Alla rimozione dell'immobilizzazione gli esercizi attivi, passivi e contro
resistenza debbono essere progressivi ma iniziare precocemente gia in I-ll giornata. Si
eseguono mobilizzazioni del polso, di flessione e di estensione, abduzione
(ulnarizzazione), adduzione (radializzazione), rotazione longitudinale. Mobilizzazioni
delle dita in flessione, estensione, abduzione e adduzione. Esercizi prono-supinazione
dell'avambraccio e flesso-estensione del gomito. Nelle fasi piu avanzate appare utile
effettuare mobilizzazioni contro resistenza per il recupero della forza muscolare. Tale
trattamento prevede sedute quotidiane di circa 30, per 2 settimane. Viene consigliato
al paziente di effettuare degli esercizi di autopostura finalizzati alla messa in tensione
di elementi periarticolari ed articolari. Tali esercizi consistono nell'effettuare una
flessione con una inclinazione ulnare (soggetto in piedi, con avambraccio in
supinazione, appoggia la faccia dorsale della mano sul piano di un tavolo e poi
verticalizza l'avambraccio, realizzando una pressione), ed un’estensione associata
allinclinazione radiale (soggetto in piedi, appoggia il palmo della mano sul piano;
braccio e avambraccio in pronazione). (G.Caruso, Medicinariabilitativa.it, 2005)
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UPDATE SUL NERIDRONATO
C. Marcocci, E. Vignali

Il neridronato & un bisfosfonato efficace nel trattamento di varie malattie metaboliche
dell’osso. E’ il primo bisfosfonato registrato per la terapia dell'osteogenesi: aumenta
la massa ossea sia negli adulti che nei soggetti prepuberi, nei quali riduce il rischio
di frattura gia dopo 1 anno dallinizio della terapia. Uno studio randomizzato e
controllato ha dimostrato che il neridronato, somministrato per via intramuscolare,
aumenta la densita minerale ossea sia a livello lombare che femorale in donne di
eta post-menopausale affette da osteoporosi. Il neridronato si & dimostrato efficace
nel trattamento del morbo di Paget, nell’ipercalcemia maligna, nella prevenzione
della perdita di massa ossea in corso di terapia anti-androgenica per carcinoma
della prostata. Recentemente & stato dimostrato che in pazienti affetti da malattie
reumatiche in trattamento con basse dosi di steroidi il neridronato aumenta la massa
ossea femorale e lombare e riduce i marcatori di rimodellamento osseo dopo 1 anno
di trattamento. La somministrazione parenterale di neridronato & generalmente ben
tollerata anche se talvolta pud causare una sindrome simil-influenzale.
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LE FRATTURE PERIFERICHE NON FEMORALI: EPIDEMIOLOGIA
M. Marino, P Bartolozzi

Anche se molto & noto circa I'epidemiologia delle fratture da osteoporosi a livello vertebrale e
dell'anca, ci sono relativamente pochi dati sulle fratture in altri siti periferici. La differenza
epidemiologica delle fratture da osteoporosi € un dato molto importante: studiandone i vari
tipi si potrebbe capire l'espressione clinica e le conseguenze di una patologia come
losteoporosi. | dati piu recenti riguardanti I'epidemiologia di base delle fratture agli arti tra gli
anziani dei paesi industrializzati hanno reso chiari alcuni modelli. Fratture da osteoporosi in
siti diversi dall’anca sono eventi relativamente comuni, e in pazienti con meno di 70-75 anni
le fratture di caviglia e avambraccio distale si verificano con maggiore frequenza di quelle
dellanca. Tra gli anziani, le fratture delle estremita prossimali e distali degli arti hanno la piu
alta incidenza. Infatti, nellarto superiore, le fratture dellomero prossimale e avambraccio
distale sono le piu comuni, mentre nellarto inferiore, quelle a livello dell'anca e della caviglia
predominano. Al di fuori dello scheletro assiale, le fratture da osteoporosi hanno un’incidenza
maggiore nelle femmine rispetto ai maschi, e nella razza caucasica rispetto a quella afro-
americana. In ogni arto, le fratture piu prossimali hanno un rischio che aumenta in maniera
direttamente proporzionale allaumentare dell’eta.
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PERCUTANEOUS VERTEBROPLASTY:
THE RADIOLOGIST’S POINT OF VIEW
S. Masala, M. Mammucari, F. P M. Fucci, F. Massari, G. Simonetti

Introduction: Vertebral compression fractures (VCFs), usually caused by
osteoporosis, is a disabling pathology associated with back pain, low quality of life
and high costs.

We report a retrospective study of 852 patients who underwent Percutaneous
Vertebroplasty (PVP) in our department, for treatment of refractory back pain
caused by osteoporotic vertebral fractures.

Objectives: To evaluate the safety and the helpfulness of the PVP in vertebral
osteoporotic fractures treatment and, particularly on durable pain reduction, mobility
improvement and analgesic drugs need.

Materials and Methods: Follow-up analysis was made through a questionnaire filled
by the patients before and after PVP (1-6 months), designed to measure pain,
ambulation capacity, ability to perform activities of daily living (ADL) and analgesic
drugs administration.

Results: A statistically significant difference between visual analogue scale (VAS)
values before and after treatment has been observed. No difference between VAS
values were observed at 1 and 6 months post-treatment period. The treated
vertebrae number did not influence post-treatment VAS values during all the follow-
up. Ambulation capacity and the ability to perform ADL have been improved
following PVP. Patients also reported significant reduction in administration of
medications after PVP.

Conclusions: PVP is a safe and useful procedure in painful osteoporotic VCFs
treatment, able to reduce pain, improve patients mobility and decrease analgesic
drugs need.

Keywords: osteoporosis, vertebral compression fractures, percutaneuos
vertebroplasty
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TERAPIA MEDICA
L. Masi

Le fratture da fragilita rappresentano I'evento piu grave dell’'osteoporosi. Si stima che
ci siano oggi, in ltalia, circa 3,5 milioni di donne ed 1 milione di uomini affetti da
osteoporosi. Nella popolazione italiana oltre i 50 anni d’eta il numero di fratture di
femore & superiore alle 55.000 unita/anno. . Le fratture hanno importanti implicazioni
sociali ed economiche oltre che sanitarie. Uno studio condotto dallOMS ha
evidenziato che attualmente I'osteoporosi interessa oltre 75 milioni di persone in
Europa, StatiUniti e Giappone con un rischio stimato del 15% di andare incontro ad
una frattura vertebrale, del polso o dell’anca nell’arco della vita. Secondo le Linee
guida Europee i soggetti con osteoporosi necessitano di un adeguato stile di vita
(attivita fisica, regole per la prevenzione delle cadute, dieta con un apporto ottimale
di calcio, vitamina D e proteine) e di un trattamento farmacologico. Fra i farmaci a
disposizione per il trattamento della malattia vi sono molecole che inibiscono il
riassorbimento osseo (estrogeni, bisfosfonati, raloxifene, calcitonina), che stimolano
la formazione (teriparatide e PTH1-84) e che hanno entrambe le capacita (ranelato
di stronzio). | bifosfonati sono fra farmaci piu prescritti per il trattamento
dell’osteoporosi. Altre molecole sono in via di sviluppo allo scopo di sviluppare una
terapia piu personalizzata. Sono da ricordare un anticorpo anti RANKL
(denosumab) che inibisce la differenziazione e I'attivita delle cellule osteoclastiche
ed una molecola anti catepsina K ( enzima importante per la attivita osteocalstica).
Altra molecola di interesse & rappresentata dalla sclerostina che modula la attivita
delle cellule osteoblasti che inibendole. Anticorpi anti sclerostina sono gia in fase di
studio clinico e potranno essere uno dei potenziali farmaci importanti per la
riparazione delle fratture. Altre molecole che potrebbero essere sviluppate quali
potenziali modulatori della formazione ossea sono rivolte a fattori coinvolti nelle
varie fasi della “pathway” del sistema Wnt.
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IMPROVING BONE MICROSTRUCTURE WITH STRONTIUM RANELATE
S. Minisola

Studies carried out “in vitro” and “in vivo” demonstrate that strontium ranelate has
both a stimulating effect on osteoblasts and an inhibiting effect on osteoclasts.

Two putative mechanisms have been proposed for this dual mode of action of
strontium ranelate: activation of the calcium-sensing receptor and an increase in
osteoblast expression of OPG, coupled with a decrease in RANKL expression.
Micro-Ct analysis of bone biopsies from strontium-treated patients demonstrate
improvement in bone tissue quality as shown by increased trabecular number,
decreased trabecular separation, lower structure model index and increased cortical
thickness associated with a shift from a rod-like to plate-like structure compared to
controls.

These cellular and microstructural changes are likely to enhance the biochemical
properties of bone and account for the efficacy of strontium ranelate in decreasing
fracture risk.
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ALENDRONATO: EBM ED EFFICACIA POTENZIATA
N. Napoli

Bisphosphonates are stable pyrophosphate analogues which avidly bind bone
mineral. These agents have revolutionized treatment of osteoporosis, particularly in
light of current evidence challenging the safety of hormone replacement therapy
[21]. They reduce fracture incidence and are generally safe and effective for at least
10 years of continuous therapy. Bisphosphonates directly inhibit the activity of
osteoclasts after these cells mobilize the drug from bone. This arrest of osteoclast
function translates into blunted bone formation and general dampening of the
remodeling process. Inhibitory effects on osteoblast activity and survival by
bisphosphonates occur in vitro in a dose dependent manner and more so among
aminobisphosphonates than non-nitrogen containing bisphosphophonates.
However, bisphosphonates bind to bone mineral and are released upon bone
resorption, raising the possibility that local concentration of the active compound
sufficient to inhibit osteoblastic cells may be reached after long term exposure to
bisphosphonates. However, the long-term use of these drugs has been called into
question after reports of suppressed bone turnover associated with atypical
fractures. Considering the number of individuals administered bisphosphonates, the
complications are uncommon. Most importantly, there is little question that the
risk/benefit ratio in osteoporotic patients is in favor of bisphosphonate therapy.
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LOSTEOPOROSI SEVERA
R. Nuti, D. Merlotti, L. Gennari

Losteoporosi & la malattia metabolica del tessuto osseo piu comune nei paesi
sviluppati e viene definita come una patologia ossea sistemica caratterizzata da una
aumentata fragilita delle scheletro che diventa maggiormente suscettibile alle
fratture non-traumatiche. Le fratture osteoporotiche rappresentano il piu rilevante
degli aspetti clinici della malattia ed interessano qualsiasi distretto osseo, anche se
le piu frequenti insorgono a carico delle vertebre, del collo femorale e del polso. Dal
punto di vista diagnostico ed in relazione ai criteri dettati dalla O.M.S., 'osteoporosi
viene definita per valori densitometrici di T-score inferiori a 2.5 deviazioni standard
(SD) rispetto valore di riferimento del giovane adulto. Molti studi indicano infatti che
il rischio di frattura aumenta progressivamente in relazione alla diminuzione della
densita minerale ossea, e che esiste una stretta correlazione tra la prevalenza di
osteoporosi, valutata in accordo con i criteri del’O.M.S., e lincidenza di fratture.
Losteoporosi viene inoltre definita severa quando oltre ai criteri densitometrici sono
presenti una o piu fratture. E’ ormai chiaro che tale definizione non riesce ad
identificare la totalita dei pazienti a rischio elevato di frattura. Infatti, recenti studi
epidemiologici hanno chiaramente dimostrato che un ampio numero di fratture a-
traumatiche insorge in soggetti con valori di T-score al di sopra della soglia
diagnostica di -2.5 SD, che rientrano quindi sotto la definizione di “osteopenia”.
Questo e particolarmente evidente in alcune forme di osteoporosi secondaria come
ad esempio quella associata al diabete mellito di tipo 2, dove nonostante un elevato
rischio di frattura, i valori densitometrici sono nella norma o addirittura ai limiti
superiori. Altri fattori che influenzano la resistenza dell’osso e conseguentemente il
rischio di frattura includono la dimensione dellosso, i parametri della
microarchittettura ossea, cosi come alcuni altri fattori indipendenti dal tessuto osseo
come la debolezza muscolare e deficit cognitivi. Tutti questi parametri dovrebbero
pertanto essere considerati in associazione alla densita minerale per una corretta
stratificazione del rischio di frattura.
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RIABILITAZIONE NELLE FRATTURE VERTEBRALI OSTEOPOROTICHE
E. Pratelli, I. Cinotti, P_Pasquetti

Il termine osteoporosi definisce lincremento della fragilita ossea legata alla presenza di
alterazioni quali-quantitative dellosso e, come stabilito dallOMS, si esprime con una
diminuzione della massa ossea superiore alle 2,5 deviazioni standard rispetto al valore
medio rilevato nella popolazione di giovane eta di riferimento, T-score <=2,5 DS.

Lo studio EVOS (European Vertebral Osteoporosis Study) e lo studio EPOS (European
Prospective Osteoporosis Study), indicano a livello europeo, per le fratture vertebrali
osteoporotiche, una prevalenza del 12,2% sia negli uomini che nelle donne, ed una
incidenza del 10,7% nelle donne e del 5,7% per gli uomini, in soggetti sopra i 50 anni.
Dallanalisi di questi dati possiamo aspettarci che in Europa nei soggetti sopra i 50 anni
ogni anno ci saranno circa 1,4 milioni di fratture vertebrali. Inoltre dato che solo il 40-60%
delle fratture vertebrali viene diagnosticata (Patel et al. 1991- Ross 1997- Cooper et al.
1992) una notevole percentuale degli eventi passera inosservata. Le conseguenze delle
fratture vertebrali osteoporotiche sono molteplici, organiche, psichiche, sociali e di salute
pubblica, a breve e lungo termine (Nobuyuki et al. 2008). La presenza di fratture vertebrali
€ associata ad una diminuzione della qualita della vita ed ad un aumentato rischio di
ulteriori fratture anche extra-vertebrali (Salaffi et al. 2005).

Una volta che si sia verificata la prima frattura vertebrale si ha un aumentato rischio di
ulteriori fratture vertebrali (“cascata delle fratture vertebrali”), pari al 20% nel primo anno
(Lindsay et al. 2001). Nel determinarsi del fenomeno della “cascata delle fratture
vertebrali” oltre che la densita minerale ossea (T-score) sono indicativi del rischio altri
fattori riguardanti sia le proprieta intrinseche dell’osso, sia le caratteristiche locali e globali
del rachide, sia la componente neurofisiologica, contribuendo ad aumentare il rischio di
nuove fratture vertebrali in pazienti con valori di T-score paragonabili (Briggs et al. 2006 —
Michael et al. 2007- Ruyssen-Witrand et al. 2006). La presenza di precedenti fratture
vertebrali inoltre peggiora la prognosi per cid che riguarda la disabilita, 'autonomia nelle
ADL e la qualita della vita (Nobuyuki et al. 2008). Nell'ottica della prevenzione delle
conseguenze di una frattura vertebrale ne diviene determinante la diagnosi tempestiva ed
il trattamento. Per la diagnosi di frattura vertebrale 'esame strumentale di riferimento € la
radiografia del rachide in due proiezioni. Attraverso la morfometria si puo stabilire il tipo e
la gravita delle fratture (Black et al. 1999). Una metodica per valutare nel complesso un
quadro fratturativo vertebrale € lo Spinal Deformity Index che considera sia il numero che
la gravita delle fratture (Minne et al. 1988- Genant et al. 1993). Liniziale gravita della
deformazione vertebrale & indice prognostico negativo per una sintomatologia dolorosa
persistente e per la disabilita (Nobuyuki et al. 2008). Il trattamento delle frattura vertebrale
da fragilita pud essere conservativo o chirurgico ed ha come finalita la guarigione della
frattura, il controllo del dolore ed il contenimento della deformita. Il trattamento
conservativo comprende la gestione dellevento acuto, la fase post-acuta, la fase
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riabilitativa, il trattamento della patologia di fondo e 'educazione del paziente nell'ottica
della prevenzione di ulteriori fratture. Nella fase acuta e post-acuta i cardini della terapia
sono il controllo del dolore con terapia medica e terapie fisiche, la prevenzione delle
complicanze, l'utilizzo di busti ortopedici, un regime di carico controllato del rachide e
specifiche misure fisioterapiche. Gli esercizi fisioterapici nei primi due mesi dallevento
dovrebbero evitare il potenziamento muscolare intensivo (Bonner et al. 2003)
concentrandosi su esercizi di rilassamento, di mantenimento della motilita articolare delle
grandi articolazioni e respiratori. La fase riabilitativa piu intensa potra essere iniziata
durante la fase dello svezzamento dal corsetto e proseguita dopo la rimozione del
corsetto ortopedico, in genere entro le 6-12 settimane dall’evento acuto previo controllo
radiografico, ed in base alla sintomatologia dolorosa del paziente. Il programma
riabilitativo comprende principalmente esercizi di potenziamento dei muscoli estensori del
rachide, esercizi di rieducazione posturale, ergonomici e di miglioramento dell’equilibrio.
Il potenziamento degli estensori del rachide riduce la postura cifotica (ltoi et al. 1994) che
predispone alla rachialgia e alfaumento di rischio di fratture. La rieducazione posturale
propriocettiva migliora I'equilibrio (Sinaki et al. 2002) diminuendo il rischio di cadute. La
fisioterapia si &€ dimostrata efficace nel ridurre il dolore cronico e la disabilita dei pazienti
con fratture vertebrali (Malmros et al. 1998- Papaioannou et al. 2003- Gold et al. 2004) la
modalita di esecuzione degli esercizi, la frequenza, la durata ed il setting delle sedute
sono da adattarsi alla situazione clinica su progetto riabilitativo individuale. In generale le
sedute sono bi o tri-settimanali, della durata di 45-50 minuti, domiciliari o presso strutture
idonee. Inoltre vi sono evidenze che I'esercizio di potenziamento muscolare contribuisce
a mantenere adeguati valori di densitometria ossea in donne in post-menopausa (Nelson
et al. 1994). Il trattamento chirurgico delle fratture vertebrali da fragilita si basa su
vertebroplastica e cifoplastica, entrambe tecniche di intervento minimamente invasive. Le
indicazioni al trattamento chirurgico sono principalmente un insufficiente controllo del
dolore con la terapia conservativa, la progressione della deformita vertebrale e la scelta
del paziente correttamente informato. Entrambe le tecniche sono molto efficaci nel
controllo del dolore, con miglioramento della sintomatologia algica nel 60-100% dei casi
(Hulme et al. 2006- Taylor et al. 2006). La cifoplastica sembra dare risultati migliori sulla
riduzione della disabilita ed il miglioramento della qualita di vita (Taylor et al. 2006). Le
complicazioni di entrambe le procedure sono principalmente legate alla procedura, di tipo
medico, e di nuove fratture vertebrali. La vertebroplastica sembra avere maggiori rischi di
complicanze legate alla procedura e di stravasi di cemento extra-vertebrali (Lee et al.
2009). Anche dopo vertebroplastica o cifoplastica I'esecuzione di un programma di
esercizi fisioterapici di rinforzo dei muscoli estensori della colonna, associato alla
rieducazione posturale propriocettiva, riduce in maniera significativa l'incidenza di una
successiva frattura vertebrale allungando lintervallo di tempo tra i due eventi (Huntoon et
al. 2008).
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LORTOPEDICO E LAMBULATORIO DELLOSTEOPOROSI
V.Patella, A.Spinarelli

La figura dell’ortopedico nel XXI secolo non pu0 essere legata al comune pensiero
del “falegname” o “sega-ossa”. Lortopedico oggi non pud e non deve solo
“inchiodare” od “aggiustare” la frattura ma la deve curare; per troppo tempo si &
lasciato fare ad altri che non vedono l'osso. Lattenta anamnesi per valutare la
presenza o meno di fattori di rischio quali I'eta avanzata, la terapia steroidea o il
rischio di caduta; la diagnostica strumentale con I'RX del rachide L-S (eventuale
morfometria) e lo densitometria; gli esami di laboratorio di | livello a partire dal
semplice emocromo, calcemia, proteinemia per poi passare, ove richiesto, a quelli
piu importanti (TSH, PTH, markers). Tutto insieme questo fa la gestione del paziente
malato di osteoporosi. Noi operiamo la frattura ma cosi facendo non curiamo la
patologia ma trattiamo solo un epifenomeno della stessa. Cosi come facciamo per
qualsiasi patologia ortopedica dobbiamo fare per I'osteoporosi; solo cosi riusciremo
ad occuparci in modo globale di una malattia pericolosa ed invalidante che per
troppo tempo abbiamo trascurato.
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ASPETTI DI FARMACO-ECONOMIA NEL TRATTAMENTO DELLOSTEOPOROSI
SEVERA
P, Piscitelli

La compliance terapeutica & un aspetto essenziale per le valutazioni costo-efficacia
dei trattamenti utilizzati nella cura dell’osteoporosi severa. In Toscana, dal 2005 al
2007 il numero di pazienti con frattura femorale in trattamento con un qualsiasi
farmaco antifratturativo & sceso dal 13.1% al 12.0%. Meno del 40% dei (pochi)
soggetti trattati assumevano la terapia prescritta per almeno un anno. Nell’arco di 3
anni dal 2005 al 2007, il 77.9% dei pazienti con frattura femorale presentavano
valori di MPR Medication Possession Ratio (che esprime la disponibilita del farmaco
da parte del paziente) <50%. Il dato & tanto piu sorprendente perché nello stesso
triennio 2005-2007 la popolazione generale trattata con un qualsiasi farmaco
natifratturativo aveva un MPR del 55%, cioé superiore ai fratturati di femore. Solo il
2.0% dei pazienti con frattura femorale aveva un MPR >90% (valore considerato
come cut-off per una ottimale riduzione del rischio di frattura), contro il dato di MPR
pari a 18.6% osservato nella popolazione generale trattata con farmaci
antifratturativi. Solo il 12% dei pazienti con frattura femorale viene avviato ad una
terapia con farmaci di provata efficacia anti-fratturativa. E’ davvero il risultato di
scarse conoscenze da parte dello specialista e del MMG? FE’ il frutto di una
pressione negativa da parte delle Aziende sanitarie che mirano al contenimento
della spesa nel breve termine? Piu del 60% dei pazienti in trattamento ha una
persistenza in terapia inferiore al’anno, compromettendo I'efficacia del trattamento
e quindi aumentando cosi la probabilita di fratture. La frequenza dell’assunzione del
farmaco e inversamente proporzionale alla compliance del trattamento: tanto piu in
soggetti anziani, di solito sottoposti a multi-terapie. Tosteson et al. (JBMR 2003)
concludevano che la compliance alle attuali terapie della osteoporosi & sub-ottimle:
un pazienze su 5 abbandona la terapia dopo appena 6 o 7 mesi dallinizio del
trattamento. Per i BPS orali, lo Studio regionale “Arno” forniva una compliance media
di 4-5 mesi. Ben il 33% della spesa farmaceutica per il trattamento dell’'osteoporosi
e destinata a pazienti con aderenza in terapia <80%. Lo spreco di risorse per il SSR
€ evidente in quanto la spesa non assicura la riduzione della probabilita di eventi
fratturativi e di conseguenza non riduce la probabilita del ricorso
allospedalizzazione, con maggiori spese per il SSR. Pertanto, se non si approccia
la malattia in maniera globale (disease management) si pud avere I'impressione di
produrre risparmio in un singolo passaggio (visione component-based), ma si
aumentano le spese generali riducendo i livelli di salute (outcome) per il paziente.
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PARAMETERS FOR DEFINING EFFICACY IN FRACTURE HEALING
T. Shisha

Osteoporotic fractures are associated with increased morbidity and mortality;
moreover the healing of fractures is slower in osteoporotic patients. The prevention
of all fractures would be ideal, but enhancing the healing process is the best option
when fractures do occur.

There is no clinical study today having shown the efficacy of a pharmacological
agent to enhance fracture repair. However, pre-clinical studies have shown that such
agents can improve fracture union. If these approaches could be translated into
clinical benefit they could provide an important adjunct to the treatment of fractures.
The choice of studied fractures is crucial. The fracture location should limit
confounding parameters. In the lower extremity, weight bearing can be such a factor.
On the upper extremity, the distal radius has a relatively quick recovery with a low
frequency of complications, and it has little soft tissue that can distort the radiograph
quality.

The aim of fracture treatment is to restore the biomechanical properties of the
fractured bone and to facilitate the return to normal function of the affected limb.
Therefore the following objectives are appropriate for a clinical study: i) acceleration
of radiological fracture union, ii) acceleration of clinical healing and iii) reduction of
complication rate. Radiographs are the most common objective parameters for the
evaluation of outcome after fractures. The efficacy criterion time to cortical bridging
of three out of four cortices was suggested by several working groups. Parallel to
radiographic parameters, validated instruments intended to demonstrate the return
to normal function should also be incorporated in clinical studies. Subjective patient
reported outcome questionnaires and objective functional tests, such as the hand
grip strength test can be used to evaluate the clinical healing of distal radius
fractures. The measurement of complication rates allows a direct comparison of
different treatment methods.
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EPIDEMIOLOGIA
U. Tarantino

Linvecchiamento della popolazione italiana e mondiale ha spostato I'attenzione del
medico, e dell'ortopedico, verso le patologie correlate alleta avanzata, come
I'osteoporosi. Nel 2008 gli individui ultra 65enni in Italia hanno rappresentato il 20%
dell’intera popolazione nazionale (rielaborazione dati ISTAT 2008). Questa
percentuale tendera a salire con il tempo arrivando fino al 33,6% nel 2050.
Losteoporosi € un disordine scheletrico caratterizzato da una riduzione della
resistenza ossea, dipendente sia dalla qualita che dalla quantita dellosso, che
predispone ad un aumentato rischio di frattura.Poiché I'incidenza di fratture femorali
aumenta esponenzialmente con l'eta, il numero totale delle fratture femorali, nel
mondo, & destinato ad aumentare. Nel 1990, si sono avuti 1.3 milioni di fratture di
femore nel mondo; nel 2020, potrebbero salire a 2.3 milioni. LOsteoporosi in ltalia
colpisce circa 4,7 milioni di individui di cui oltre '80% donne, con una prevalenza del
30% nella popolazione over 50. Essa & una patologia estremamente costosa sia sul
piano economico che sul piano sociale, la cui crescente diffusione & correlata
allinvecchiamento della popolazione. La popolazione degli anziani, nel mondo,
aumenta al ritmo di 800000 al mese, e si stima che, gli individui al di sopra dei 65
anni, dai 431 milioni totali del 2000, possano diventare 696 milioni nel 2020. La
popolazione oltre i 75 anni, invece, potrebbe passare da 163 a 269 milioni, nello
stesso intervallo di tempo. Ne consegue un incremento nell’incidenza di patologie
tipiche dell’eta senile come, appunto, I'osteoporosi, la cui manifestazione piu grave
e frequente & rappresentata dalle fratture da trauma a bassa energia,
definite’fratture da fragilitd”. Esse colpiscono piu spesso il polso, 'omero, le
vertebre, la caviglia ed il femore. Lo studio MEDOS ha coinvolto 14 centri, distribuiti
in sei paesi del’Europa Meridionale. Lobiettivo principale era quello di definire la
natura e I'entita delle differenze interregionali ed internazionali, per quanto riguarda
l'incidenza di fratture femorali. In Italia, a Siena, Parma e Roma, in un anno, sono
state registrate 1437 fratture di femore (1162 donne e 275 uomini), con una
incidenza annuale dell’1.7% (2.5% nelle donne e 0.72% negli uomini). In ltalia,
'andamento esponenziale dell'incidenza, & caratterizzato da un raddoppiamento dei
valori ogni 5.5 anni; 'incidenza passa dall’1.16%, per un’eta compresa tra 50 e 54
anni, al 16% nella fascia d’eta al di sopra degli 85 anni. In base ai dati forniti dalle
Schede di Dimissione Ospedaliera del Ministero della Salute, le fratture di collo
femore in Italia in individui oltre i 65 anni sono oltre 80000 ogni anno. Le fratture
femorali sono indubbiamente quelle che comportano per i pazienti, solitamente di
eta superiore ai 75 anni e con patologie concomitanti (diabete, cardiopatie, problemi
neurologici), le conseguenze piu temibili. | soggetti con frattura del femore mostrano
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una mortalita maggiore rispetto alla popolazione generale con le stesse
caratteristiche di sesso, razza e genere. Circa il 20% di questi pazienti, infatti, muore
entro 1 anno dall’intervento. Il tasso di mortalita, inoltre, & 15 volte maggiore nel
primo mese e 7 volte maggiore nel secondo mese dopo il trauma. Un altro problema
importante & rappresentato dalla disabilita residua dopo la frattura. il 20% dei
fratturati, infatti, muore entro un anno dalla frattura, il 30% ¢ affetto da una disabilita
permanente, il 40% dei pazienti non riesce a camminare in modo autonomo e I'80%
non € in grado di svolgere autonomamente almeno un’attivita quotidiana. Cido
aumenta notevolmente i costi economici e sociali delle fratture. Sulle fratture da
fragilita e sulle loro conseguenze si pud agire su due fronti: adottando un iter
diagnostico-terapeutico ottimale che consenta di identificare e curare i soggetti con
fratture da fragilita, riducendo il rischio di ulteriori fratture; riducendo al minimo le
conseguenze delle fratture stesse, sia in termini di disabilita che di mortalita.
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MIGLIORARE LA MICROSTRUTTURA OSSEA PER PREVENIRE IL
RISCHIO DI FRATTURA: LEBM DEL RANELATO DI STRONZIO
P, Tranquilli Leali

Abstract non pervenuto.
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A RANDOMIZED TRIAL OF BALLOON KYPHOPLASTY AND
NONSURGICAL CARE FOR PATIENTS WITH ACUTE VERTEBRAL
FRACTURES: 1 YEAR STUDY RESULTS

J. Van Meirhaeghe, D. Wardlaw, L. Bastian, S. Boonen

Background

Balloon kyphoplasty expands acute vertebral compression fractures and fills them
with bone cement. The effect of balloon kyphoplasty on quality of life has not been
tested in a randomized trial.

Methods

Patients with 1-3 non-traumatic vertebral compression fractures diagnosed within 3
months were randomly assigned to receive either balloon kyphoplasty (N=149) or
usual nonsurgical care (N=151). Measurements of physical quality of life, back pain
and function, and days of disability and bed rest were assessed at baseline, and 1,
3, 6 and 12 months.

Results

138 participants in the kyphoplasty group and 128 controls completed follow-up at 1
month. By use of repeated measures mixed effects modeling, all 300 randomized
participants were included in the analysis. Mean SF-36 PCS score improved by 7-2
points (95% CI 5-7-8-8), from 26-0 at baseline to 33-4 at 1 month, in the kyphoplasty
group, and by 2.0 points (0-4-3-6), from 25-5 to 27-4, in the non-surgical group
(difference between groups 5-2 points, 2-9-7-4; p<0-0001). The frequency of
adverse events did not differ between groups. There were two serious adverse
events related to kyphoplasty (haematoma and urinary tract infection);

Patients in the kyphoplasty group reported fewer days of limited activity in the
previous 2 weeks due to back pain at one (3.0 fewer days; 95% ClI, 1.3 to 4.7) and
12 months (1.5 fewer days; 95% CI, -0.2 to 3.2; repeated measure p<0.0001). No
statistical difference was noted on new or worsening radiographic vertebral fractures
between groups at 12 month (p=0.220).

Conclusion

Compared to nonsurgical treatment, balloon kyphoplasty improved consistently all
measurements of quality of life, back pain and disability that lasted at least one year
after the procedure. (Clinicaltrials.gov number, NCT00211211).
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