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Riassunto

Lc infiltrazioni di acido ialuronico vanno acquiscndo un posto scm-
prc pit rilevante tra Ic terapic intra-articolari delle artropatic non in-
[iammatoric. In quecsto studio ¢ stata valutata |’cllicacia dclle infiltra-
zioni intra-articolari di acido ialuronico ncl trattamento di pazienti al-
fctui da ostcoartrosi dcll’articolazionc tcmporomandibolarc. A qucsto
scopo sono stati valutati alcumi paramectri clinict ¢ 1 livelll di ossido-
nitirico ncl liquido sinoviale raccolto prima di ciascun trattamento. E
stalo osscrvato un miglioramento clinico nci pazicnti trattati con acido
ialuronico nispetto ad un gruppo di controllo che si spicghercbbe ncl
breve terminc con una riduzione dei livelli sinoviali di sostanzc coin-
vollc nclla [logosi ¢ ncl lungo termine nclla capacita dell acido 1aluronico
di agire come condroprotcttore.

Introduzione

La terapia delle artropatic dell’articolazione temporomandibolare (ATM)
€ a tutt’oggl controversa soprattutto quando la gravita della malattia non
¢ talc da giustificarc interventi aggressivi. Fra le terapic locali piu cffi-
caci, soprattutto quando vi ¢ un intcressamento monoarticolare, vi sono
le infiltrazioni intra-articolari. | farmaci pii comunemente utilizzati a
tale scopo sono 1 cortisonici che tuttavia si sono dimostrati condrolesivi
nel tempo (1). Nello studio del liquido sinoviale (LS) di pazienti affetti
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da patologie articolari degenerative si ¢ riscontrato una diminuzione
dclla concentrazione e del peso molecolare dell’acido ialuronico (Al),
un polisaccanide che rappresenta il principale componente del LS stesso
e concorre, mediante le sue proprieta viscoelastiche, alla lubrificazione
articolare. Questa sostanza cd in particolarc il suo sale sodico, ha susci-
tato ncgli ultimi anni molti interessi per le suc possibili applicazioni
tcrapcutiche specic per quanto riguarda il trattamento intra-articolarc
decll’OA (2-4). Lo scopo di qucsto studio ¢ stato qucllo di valutarc
I"'effetto delle iniczioni di Al sui principali indici clinici e sui livelli di
ossido nitrico (ON), sostanza proflogogena ed agenic ossido-riduttivo

nclla depolimenzzazionc dell’Al intra-articolarc, nel LS di pazienti con
OA dclI’ATM (5).

Materiali e metodi

27 pazicnu alfctti da OA dell’ATM sono stati randomizzati a rice-
vere un ciclo di 5 infiltrazioni a cadenza scttimanale di Al (Hyalgan®,
Fidia SpA. Abano T., P.M. 500-700.000, 2mg/ml) (19 pazicnti, gruppo
A) o un ciclo di 3 lu\aggl con Ringer lattato (8 panc:nu gruppo B).
Prima dcl traltamecnto 1 paz.ncnu sono slali soltoposti a scdazionc co-
scicnic mcdiantc somministrazionc di clordimectildiazecpam (1mg) per
via oralc ¢ di diazcpam (2 mg) pcr via cndovecnosa. L'infiltrazionc cd
1l lavapgio articolarc sono stati escguiti ncllo spazio articolarc supcriore
dopo ancstcsia sottocutanca in rcgionc prcauricolarc con 1.8 ml di
mcpivacaina cloridrato ¢ previa individuazione della linca canto latera-
le-trago sccondo la mctodica proposta da Holmlund (6). A1 pazienti di
cnlrambi 1 gruppi, prima di ogni trattamcnto ¢ nci controlli succcssivi
cscguili a una scitimana, un mese, trc ¢ sci mcsi dalla [inc del trattamen-
lo, ¢ stalo proposto un questionario con lo scopo di valutare la loro
cvoluzione clinica in basc ad alcuni indici clinici, Tali indici crano
rapprescntati da: dolore a riposo, alla masticazione e alla fonazione,
rilevati in scala VAS 0-10; capacita masticatoria (0=cibi liquidi- 10=ca-
pacila masticaloria oltimalc); limitazionc f{unzionale dcll’articolazionc
alle normali attivita di fonazionc ¢ masticazionc (0O=asscntec- 4=gravc);
giudizio di cfficacia del trattamento infiltrativo (0O=assente- 4=otlimo);
giudizio di tollcrabilita al trattamento (O=scarsa, 10=ottima). Oltrc a
quest: indici vemva valutata 1’apertura spontanea e forzata della bocca,
misurando con un calibro la distanza tra il margine incisale degli inci-
s1v1 superiont ¢ d1 quello degli incisivi infenion ed 1 movimenti di lateralita,
misurando 1’entita dello spostamento della mandibola rispetto alla linca
mediana superiore. Il LS e stato ottenuto lavando lo spazio articolare
con 1 ml di soluzione di Ringer lattato. I campioni di LS sono stati
quindi centrifugati per rimuovere le cellule e immediatamente conser-
vati a —20°C. I livelli di ON sono stati determinati mediante la reazione
colorimetrica di Griess prima del trattamento (basale), dopo la prima e
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la seconda infiltrazione o lavaggio. Dopo aver raccolto il LS veniva
eseguito un lavaggio con 20 ml di Ringer lattato cui seguiva, per il
gruppo A, l'iniezione di 1 ml di Al

Risultati

Dopo il ciclo completo di trattamento i pazienti del gruppo A hanno
presentato un miglioramento statisticamente significativo nella maggior
parte degli indici clinici considerati, in particolare per quanto riguarda
il dolore alla masticazione (p<0,05), la capacita masticatoria (p<0,01),
la limitazione funzionale (p<0,01) e il dolore a riposo (p<0,05) (tab I).
Quest 'ultimo & risultato significativamente ridotto anche dopo la prima
infiltrazione con Al (p<0,05). Nel gruppo B nessun indice clinico ha
mostrato un miglioramento significativo. Nel gruppo A vi ¢ stata una
riduzione significativa del dolore alla masticazione dopo una settimana
dal termine delle infiltrazioni e della capacita masticatoria dopo un
mesc dal terminc delle stesse. Invece molto piu rapidi sono stati gh
cffetti sulla limitazionc funzionalc e sull’efficacia espressa dal paziente,
parametri gia migliorati dopo la terza infiltrazione. Interessante notarc
come ncl gruppo A, a diffcrenza del gruppo B, gli indict migliorati si
sono conscrvati tali anche al controllo dei sei mesi. Per quanto riguarda
il dosaggio dclI’ON non ¢ stata rilevata alcuna differenza significativa
ira gruppo A c gruppo B.

Discussione

Il nostro studio ha voluto osscrvarc, su un numecro congruo di pa-
sicnti, I'cMicacia dclle infiltrazioni intra-articolan di Al nell’OA dell’ ATM.
Pcr una piit completa valutazione ci siamo scrviti di numcrosi indici
clinici e di una sostanza bio-umorale di particolare rilicvo per la {logosi
articolarc qualc I"ON. I nsultati dcl nostro studio mostrano, scnza alcun
dubbio. un’efficacia dellc infiltrazioni di Al sulla maggior parte degli
indici clinici da not scelti. In particolare ncl gruppo trattato con Al, ma
non necl gruppo di controllo, c’¢ stata una riduzionc significaliva dcl

Tabella I: evoluzione dei parametri clinici del gruppo A
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dolore alla masticazione dopo una scttimana dal termine del ciclo di
infiltrazioni e della capacita masticatoria dopo un mesc dal terminc
delle infiltrazioni. Invece molto piu rapidi sono stati gli effetti sulla
limitazione funzionale, osservabili gia alla terza infiltrazione e, in gene-
rale, sull'cfficacia espressa dal paziente. E molto interessantc la consta-
tazione che la maggior parte degli indici migliorati conservano questo
miglioramento al controllo a sci mesi. Cio ¢ infatti stato osscrvato per
1l dolore alla masticazione, per la capacita masticatoria. per la limitazio-
ne funzionale ¢, piu in generale, per 1’efficacia media. Questo tipo di
nisposta prolungata nel tempo & gia stata riscontrata in altri studi con Al
¢ riflcltc probabilmentc la capacita di tuttc lc sostanze tcrapeutiche che
potenzialmentc possono agire sulla struttura, farmaci cosiddetti “structure
modifying drugs™ o dctti anche condroprotettori o, ancora. “slow-acting-
drugs in ostcoarthritis”, in virti della Joro dimostrata azionc sintomatica
lenta ma perdurante nel tempo con un cffctio cosiddetto “coda™ (7). La
natura di quest'cllctto potrebbe essere messa in rapporio con modificazioni
strutturali che ovviamente, a livello della cartilagine artrosica, caratte-
rizzata da un mctabolismo mollo lento, sembrano giustificate. Pero,
I"efTetlo piu rapido osscrvato in alcuni pazienti, potrcbbe cssere messo
in relazione con I'influcnza sull’infiammazione ¢ sul dolore che 1°Al
potrcbbe cscreitare. Infatti in alcuni studi ¢ stato dimostrato che 1'Al
puo ridurre i livelli sinoviali di alcunc sostanze coinvolte nell’infiam-
mazionc articolarc, quali lc prostaglandine ¢ lc metalloprotcasi (8.,9).

In conclusionc il nostro studio dimostra un’cMMicacia dell’ Al intra-arti-
colare ncllc artropatic temporomandibolari che perdura nel tempo. Questo
clTetto terapeutico non € riscontrato nel gruppo di controllo, cosi escluden-
do la possibilita che tali cffctti siano attribuibili al placebo. 1l dosaggio dell’ON
non ci permeltc di valutarc adeguatamentc 1'cfficacia osscrvabile clinica-
mente. Probabilmente una valutazione pia fedele del comportamento di questo
indice potrcbbe avvenire con osscrvazioni piu a lungo termine, come ¢ sta-
to dumostrato in passato per 'interleuchina- 18, Ritcniamo che, dato il rilicvo
che questo Lipo di terapia sta dimostrando in manicra crescente, approfon-
dimenti di queslo lipo siano auspicabili.
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