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Nel 2000 la popolazione 
al di sopra degli 80 anni 
aumenterà di quasi il 70% 

Osteoporosi e artrosi 
due malattie che 
affliggono gli anziani 

Ricerca sì ma in joint-venture 
GIANFRANCO MAZZUOLI* 
• osteoporosi è una condizione L f caratterizzata da una riduzione 

della massa scheletrica e della 
^ ^ ^ ^ sua resistenza meccanica e di 
" " • • ^ — conseguenza dalla predisposi 
zlone alle tratture che avvengono abitual
mente per traumi minimi od anche sponta 
Reamente (fratture atraumatiche) Esistono 
due gruppi di osteoporosi le osteoporosi 
primitive e quelle secondane Di queste ul 
lime si conoscono le cause esempi tipici 
sono la osteoporosi secondaria al tratta
mento protratto con cortisone, la osteopo 
rosi dei pazienti affetti da iperliroidismo da 
iperparatiroidismo o da malattie emopoie 
tiene 

La osteoporosi più comune è però quella 
primitiva o involutiva divenuta perciò la 
•osteoporosi! per definizione Quest ultima 
comprende la postmenopausale e la senile 
anche se la distinzione tra le due forme e in 
parte artificiosa essendo molto difficile in 
clinica tracciarne I conimi precisi specie 
nella donna 

La patogenesi della osteoporosi è multi-
(attortale e poco conosciuti sono ancora i 
meccanismi con i quali agiscono i van fat
tori che vi partecipano sebbene siano per 
gran parte gli stessi che concorrono alla 
perdita Istologica della massa ossea che 
avviene con l'avanzare dell e l i 

Si definisce postmenopausale la osteo
porosi che insorge nel primi 10 15 anni do 
pò la menopausa La deficienza degli estro 
geni ne è la causa principale e le fratture 
più frequenti sono quelle a carico dei corpi 
vertebrali (fratture da compressione) e del 
polso (trattura di Colles) 

La osteoporosi senile sembra invece es
sere più la conseguenza di motivi carenzia-
li, come il minore apporto di calcio e/o il 
difetto di assorbimento intestinale del mi
nerale per una minore sintesi della 
1.2SC0H32 vitamina D da parte del rene 
Nella sua genesi ha però sicura importanza 
anche upa minore capaciti funzionale de
gli osteoblasti e quindi una minore sintesi 
di nuovo osso Tipica della osteoporosi se
nile 4 la frattura del collo del femore che è 
quella più frequente dell'età avanzata 

L'osteoporosi, quale affezione della terza 
et ì 4 attualmente un problema sociale di 
enorme rilevanza sia per la sua elevata 
morbldltà e monaliti sia per la ospedaliz
zazione e le cure di riabilitazione necessa
rie per questi infermi con II conseguente 
peso economico 

Da dati statistici pertinenti tre regioni 
con proiezione sulla totalità della popola
zione si è calcolato che in Italia nel 1983 si 
siano spesi per la degènza ospedaliera rela
tiva alle tratture da osteoporosi circa 
135-150 miliardi di lire Coslo imponente 
se si considera che a questa somma va ag
giunto «fiche l'onere dovuto alla riabilita
zione e alle giornate lavorali!* perdute Tra 
le tratture causate dalla osteoporosi quella 
del femore è la più frequente con una inci
denza che si raddoppia ogni 10 anni dopo 
160 anni In Italia si calcola che ne avven
gono circa 40 000 per anno 

IVa tutti i tipi la frattura del femore è 
quella più grave per le sue conseguenze La 
mortalità di questi pazienti è infatti più eie 
vata del 20% di quella della popolazione 
generale di eguale età e condizione socia 
le Numerosi rilievi epidemiologici indica
no tra l'altro che in queste ultime decadi 
l'incidenza delle fratture aumenta indipen
dentemente dall incremento della popola 
itone senile anche se non se ne conoscono 
le cause 

L ampiezza del problema -osteoporosi» 
è quindi attualmente enorme considerato 
che accanto al fenomeno dell incremento 
dell'incidenza delle fratture I osteoporosi, 
legata come è al processo della senescen 
za è in continuo aumento proprio perche 
sta crescendo la popolazione senile Divie 
ne perciò sempre più urgente e pressante 
disporre di centri dotali di mezzi idonei ad 
identificare la popolazione a rischio al Ime 
di attuare per tempo una terapia preventiva 
efficace prima che la osteoporosi divenga 
irreversibile manifestandosi l'evento frattu 
rativo L'urgenza del problema è stato da 
tempo recepita da tutta la classe medica 
non solo per I elevata incidenza dell affé 
zione, ma anche per il motivo che I osteo 
porosi è di interesse comune a molte bran 
che specialistiche potendo i malati giunge 
re ali osservazione non solo del medico in 
termsta ma dell ortopedico del geriatra 
del reumatologo, del ginecologo e dell en 
docnnologo 

Proprio per la sua interdisciplinanetà 
l'approccio clinico diagnostico della 
osteoporosi compete di fatto al medico In 
ternista essendo necessario tra I altro in 
prima battuta escludere tutte le cause spe 
citiche responsabili delle osteoporosi se 
condane Compito dei centri dovrebbe es 

Se mille miliardi vi sembrar, pochi 
tm Le joint-venture tra mondo ac
cademico e industrie diventano 
sempre più frequenti L'ultimo 
esempio è 1 accordo tra l'Università 
di Siena e la Farmindustrla per la 
costituzione di un laboratorio per 
lo sviluppo delle ricerche nel cam
po della farmacocinetica teorica, 
sperimentale e clinica che è stato 
firmato recentemente a Slena dal 
rettore dell'Università prof Luigi 
Berlinguer e dal vicepresidente del
la Farmindustrla don Sergio Dom-
p i E questo un ulteriore passo in 
avanti nell'ambito della proficua 
collaborazione scientifica in corso 
fra strutture pubbliche e industria 
privata 

La convenzione ha in particolare 
lo scopo di sviluppare e dillondere 

le conoscenze e le metodologie df 
farmacocinetica attraverso l'orga
nizzazione di convegni e corsi di 
aggiornamento, l'addestramento 
del personale e, in genere, quello di 
servire alle industrie farmaceutiche 
operanti in Italia come riferimento 
per quanto riguarda lo svolgimento 
di ricerche larmacocinetiche L'ac
cordo di Siena rientra In uni sene 
di iniziative della Farmlndustna vol
te a rafforzare la collaborazione tra 
la ricerca universitaria e quella in
dustriale nella precisa convinzione 
che solo una più stretta sinergia di 
intenti possa, contribuire a far cre
scere la ricerca scientifica italiana 

In questo quadro è stata firmata 
nel 1987 una convenzione tra la 
Farmlndustna e l'Università di Ton

no, convenzione che sta dando I 
suoi frutti poiché sono già stati fir
mati diversi contratti di collabora
zione tra l'Istituto di farmacologia e 
aziende del settore A questo pro
posito è opportuno ricordare che, 
secondo dati Istat, nel 1987 la spe
sa nazionale per la ricerca scientifi
ca globalmente intesa è stata di 
12 230 miliardi di lire II 60% di que
sta spesa è stato sostenuto dalle 
aziende (private, pubbliche e a par
tecipazione statale), il rimanente 
dalla pubblica amministrazione 
(Università, Cnr, Enea, e c c ) 

Nel quadro complessivo della 
spesa per la ricerca scientifica si si
tua la spesa per la ncerca farmaceu
tica, che è stata pari al 7,8% del 
totale, Oli investimenti in ricerca 

delle aziende farmaceutiche private 
italiane hanno raggiunto 1949,2 mi
liardi di lire Queste aziende, che 
investivano 15 anni or sono nella 
ricerca il 4,9% del loro fatturato in
tento, hanno progressivamente au
mentato il loro impegno in questo 
settore, fino a raddoppiarlo Nel 
1987, infatti, hanno destinato alla 
ncerca il 12,3% del fatturato inter
no 

L'attività di ricerca nell'industria 
farmaceutica è concentrata essen
zialmente in Lombardia (58,9% del
la spesa e 60,2% degli addetto, nel 
Lazio (13.8% della spesa e 12,44% 
degli addetti), nel Veneto (11,2% 
della spesa e 6,6% degli addetti) e 
in Toscana (6,1% della spesa e 6,4% 
degù addetti) 

Passi avanti non nella prevenzione 
• • I notevoli passi avanti 
compiuti dalla medicina del 
nostre secolo, forse non an
cora in termini sufficienti nel 
senso della prevenzione del
le malattie, ma sicuramente 
per quanto attiene la diagno
stica e il trattamento, ha de
terminato un allungamento 
della vita media ed un conse
guente incremento della po
polazione -anziana" 

Nel 2000 in Italia la popo
lazione al di sopra degli 80 
anni aumenterà del 68% 
considerando che la popola
zione globale aumenterà solo 
del 4%, la popolazione anzia
na e prevedibile rappresente
rà il 20% di quella totale 

Il recuperare e reinserire 

{ili anziani è un problema Bo
llico che esige però di con

seguenza un serio impegno 
del medico 

L invecchiamento proces 
so biologico inarrestabile e 
perché no, auspicabile, de
termina •fisiologicamente' 
una sempre più elevata inci
denza di due patologie di in 
(eresse dello studioso del-
I apparato locomotore spes
so collegate tra loro I osteo
porosi e I artrosi 

La prima colpisce la com
ponente fondamentale del-
! impalcatura di sostegno 
dell'apparato locomotore 
I osso ed è caratterizzata da 
una progressiva riduzione dei 
•mattoni" (trabecote ossee) 
che costituiscono la massa 
scheletrica 

Losso va concepito come 
un matenale biologico in 
continuo rimaneggiamento, 
è una struttura dinamica in 
cui una certa quota di «nuovo 
osso* viene depositata e 

•vecchioi osso viene rimos
so Quando la quantità della 
componente rimossa supera 
quella neoformala, in assolu
to, si realizza una diminuzio
ne della massa ossea totale al 
di sotto della capacità di resi
stenza meccanica, ed è que
sto, quello che •fisiologica
mente" avviene nel soggetto 
in maturità avanzata e in par
ticolare nei soggetti di sesso 
femminile, dopo la menopau
sa 

La seconda, l'artrosi, è 
una malattia degenerativa 
(da usura) delle connessioni 
dei segmenti scheletrici tra di 
loro, considerata In passato 
esclusiva della senilità e con
seguenza dell invecchiamen
to della cartilagine di rivesti 
mento delle superfici artico 
lari, possiamo riconoscere 
una torma primaria, legata 
ad una alterazione propria 
della cartilagine articolare ed 
una torma secondaria in cui 
il processo degenerativo è le-

(iato a cause non proprie del-
a cartilagine, quali la deposi

zione di sostanze presenti in 
eccesso nel nostro organi 
smo (ad esempio acido uri
co) o alterazione della distri 
bustone del canco (da altera
zioni morfologiche, da altera
zioni traumatiche, da sovrac
carico funzionale etc ) Pro
cesso comunque, ad iniziale 
interessamento della cartila 
gine di incrostazione ma che 
evolve sempre con il progres
sivo lento coinvolgimento 
della membrana sìnoviale 
che avvolge I articolazione 
ed II tessuto osseo che si tro
va sotto la cartilagine con zo 
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ne di riassorbimento (osteo
porosi locale) e di neoappo
sizione (osteofitosj) si realiz
za nel tempo un sovvertimen
to delle strutture che costitui
scono l'articolazione con 
gravi limitazioni funzionali di 
uno o più segmenti scheletri
ci 

Si tratta dunque di due pa
tologie diverse che decorro
no per lungo tempo «sinto
matiche, evolvendo «silen
ziosamente" e con le quali la 
Smotta convive, spesso 

nera, fino a che non si ren
dano evidenti improvvisa-
mente (acutamente) pur
troppo, in una fase avanzata I 
sintomi più eclatanti della 
malattia (dolore insufficien
za funzionale etc ) 

Se In caso di artrosi la fase 
di acuzie della malattia è de 
terminata da un «innesco di 
tipo infiammatorio" seconda 
no alle lesioni tipiche della 
malattia e che, pur costituen
do una aggravante non ne è 
Il pnncipale fattore patogene-
tico, in caso di osteoporosi la 
condizione di predisposizio
ne di cui sopra fa si che 
spesso la malattia si rende 
evidente per un episodio frat-
turativo per trauma di minima 
entità. 

Per meglio apprezzare le 
reali dimensioni del fenome
no, possiamo due che se le 
artropatle rappresentano dal 
punto di vista ambulatonale il 
20% di tutte le malattie, che 
vengono ali osservazione, 
l'artrosi gioca in esse il ruolo 
essenziale e che sempre in 
Italia, il costo dei ricoveri in 
ospedali per le complicanze 

fratturative della osteoporosi 
(polso, colonna vertebrale e 
anca con I conseguenti inter
venti sulla colonna, protesi di 
anca e ginocchio etc ) vanno 
dai 90 ai 150 miliardi di lire hi 
un anno tenendo conto solo 
dei giorni di ricovero e non le 
altre spese (riabilitazione e 
giornate lavorative perdute) 

Diviene sempre più impor
tante, quindi, predispone 
mezzi idonei per la identifi
cazione delle persone a ri
schio, per poter attuare con 
successo una prevenzione 
delle complicanze, agendo 
però, attenzione, in una fase 
in cui la malattia si rivela pro
gnosticamente più benevola 
Prevenzione e diagnosi pre
coce sono i cardini del suc
cesso del trattamentofè, que
sto, il campo in cui la clinica, 
regina della diagnosi, può e 
deve indirizzare, con indica
zioni precise e limitate, esami 
strumentali spesso sofisticati 
e costosi che confermino ed 
avvalorino il sospetto diagno
stico 

La profilassi di queste due 
patologie si avvalorerà dun-

3uè di controlli ponderati, 
eli adeguamento dell'attivi

tà sportiva ed anche lavorati
va alla localizzazione e all'en
tità della malattia, alcune vol
te sul risparmio articolare e 
soprattutto necessita di una 
cinesiterapia che mantenga 
un tono-trofismo muscolare 
adeguato, fattore indispensa
bile per il conseguimento del 
benessere dell'apparato lo
comotore 

Cure farmacologiche pre

coci trovano la loro utilizza
zione nel tentativo di inter
rompere il naturale depaupe
ramento del tessuto osseo, ti 
pica dell età avanzata, in 
questo campo anche se utiliz
zate in associazione con altri 
farmaci che interferiscono e 
modulano il metabolismo 
dell'osso, molto interesse si 
deve attribuire alle cakitoni 
ne sintetiche che inibiscono 
l'attività osteoclastica e il 
riassorbimento osseo favo
rendo il risparmio della mas
sa scheletrica 

La calcitonlna, sommini
strata a dosi sostitutive (pic
cole e a cicli), a titolo preven
tivo, arresta I invecchiamento 
osseo e, da un punto di vista 
terapeutico, attenua i dolon 
grazie ad un'azione antalgica 
che il farmaco nvela sempre 
più valida. 

La nuova possibilità di 
somministrazione attraverso 
lo spray nasale sembra garan
tire le stesse possibilità tera
peutiche dimostrando una 
migliore facilità di assunzione 
e minori effetti collaterali A 
tali conclusioni si è recente 
mente giunti nel simposio in 
temaaonale organizzato a 
Roma dalla Sandoz nel mar 
zo u s., i magglon esperti in 
campo intemazionale, grazie 
ad ampie e documentate ca
sistiche, hanno dimostrato 
come un nuovo metodo di 
trattamento possa contribuì 
e a curare in misura determi

nata e precoce il processo di 
Invecchiamento delle nostre 
strutture di sostegno 
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sere però non solo la precisazione diagno
stica ma anche quello di individuare i sog
getti a rischio di sviluppare l'osteoporosi al 
fine di prevenirne la conseguenza fratturati-
va A questo proposito oggi sappiamo ad 
esempio che non solo è importante cono
scere il ritmo di perdita della massa schele
trica ma anche la quantità della massa os
sea raggiunta nell'età adulta, essendo stato 
accertato che coloro che acquisiscono una 
massa scheletrica minore hanno anche un 
rischio più elevato di andare incontro all'o
steoporosi Diviene quindi indispensabile 
ai fini della prevenzione conoscere il valore 
della massa scheletrica. E questo è possibi
le disponendo di apparecchiature per la 
misura della densità ossea 

Sempre importante ai Uni della valutazio
ne del rischio è la conoscenza detta veloci
tà del ritmo di perdita del minerale ossea 
Purtroppo questo parametro può essere 
determinato solo indirettamente, nconen-
do al dosaggio degli estrogeni e dei «mar-
kers" del nmodellamento scheletrico (fo
sfatasi alcalina, osteocalcina, escrezione 
della idrosstprolina urinaria a digiuno) ! 
soggetti definibili sul piano metabolico 
•perditori veloci' di osso, in realtà risultano 
tali con elevati probabilità statistica anche 
quando la perdita della massa scheletrica 
sia valutata, in studi longitudinali, mediante 
la mineralometria ossea computerizzata. 
Purtroppo l'affidabilità diagnostica di que
ste determinazioni è al momento limitata al 
centri che svolgono ncerca in questo cam
po e quindi di limitata capacità operativa 
sul piano assistenziale 

Ad esempio nel Servizio delle malattie 
del ricambio minerale aggregato alla Pato
logia Medica IV della Università di Roma 
«La Sapienza», l'unico centro universitario 
operante in tale campo, il è costretti • ri
mandare di mesi alcuni esami per la impos
sibilità di far fronte al numero di richieste 
troppo elevato rispetto ai mezzi tecnici di
sponibili 

Riguardo la prevenzione della osteopo
rosi (tentativi terapeutici che hanno ottenu
to fiiw ad oggi i maggiori consensi In cam
po intemazionale sono la terapia con estro-
geni nelle donne dopo la menopausa e la 
somministrazione di ealdo per blocca In 
quantità tale da assicurare il fabbisogno, ai 

3uali si è- aggiunto, di recente, Itlmpiego 
ella calcitonina. 
Sebbene efficace, la terapia con estroge

ni non è né potrà essere la terapia preventi
va attuabile universalmente vi sono con
troindicazioni importanti e donne che la 
rifiutano per motivi personali, il loro uso 
non è privo poi di effetti collaterali Indesi
derabili anche se minori ed è necessario un 
attento e periodico controllo medico per 
evitare le complicanze più gravi L'aggiunta 
di progestinici, necessaria per la profilassi 
del carcinoma endometriale, è causa di ul
teriori effetti collaterali minori L'aumento 
del calcio nella dieta è Indispensabile per 
evitare l'insorgere di meccanismi omeosta-
tici e impoverimento della riserva scheletri
ca di cala cui si attinge quando il bilancio 
esterno diviene negativo II fabbisogno 
dell'adulto in calcio e di circa 1 gr di calcio 
elementare al di e sale a 1500 mg dopo la 
menopausa e nei pazienti a rischio 

L'apporto di calcio con la dieta o la cor
rezione del suo malassorbimento con l'as
sunzione di 1,25(0102 vit D non sono in 
grado di impedire la perdita della massa 

L'effetto positivo della calcitonina di sal
mone sulla massa scheletrica è invece ben 
documentato II farmaco inibisce drastica
mente la decostruzione ossea aumentando 
il contenuto minerale scheletrico ed al mo
mento rappresenta il solo approccio valido 
nella prevenzione della osteoporosi In al
ternativa agli estrogeni Tra I altro il farma
co esplica un effetto analgesico importante 
per il trattamento dei pazienti osteoporoticl 
con fratture da schiacciamento della co
lonna 

La calcitonina è oggi disponibile anche 
nella preparazione spray da somministrare 
per via endonasale Tale formulazione au
menta la compliance dei malati anche per 
Il fatto che il farmaco somministrato per 
questa via, perde molti degli effetti collate
rali indesiderabili (es. nausea, flushes ecc ) 
persistendo invece immutata tutta la sua 
attività sul nmodellamento scheletrico, co
me è stato nportato nel Congresso Intema
zionale •Calcitonina 88> tenutosi di recente 
a Roma e da me presieduto 

Questa nuova formulazione rende oggi 
attuabile I approccio alla prevenzione delia 
osteoporosi involutiva con calcitonina di 
salmone difficilmente proponibile ieri all'e
poca della sola preparazione iniettabile, a 
causa della durata del trattamento necessa
riamente lunga. 
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