



  
  
    

  

  
    	About
	
        Features 
        
          Personal and corporate archive
          Private social network
          Securely receive documents
          Easily share your files
          Online PDF Toolbox
          Permanent QR Codes
        

      
	Premium account
	Contact
	Help
	Sign up
	

  
 Sign in


  



    


  

    
      
        2014 > 
        September > 
        September 28, 2014
      

    


    





    
      Università degli Studi di Catania2 (PDF)


    

    
      









        File information

Title: UniversitaÌ€ degli Studi di Catania

  This  PDF 1.3 document has been generated by Pages / Mac OS X 10.9.5 Quartz PDFContext, and  has been sent on pdf-archive.com on 28/09/2014 at 16:17, from IP address 93.46.x.x.
  The current document download page has been viewed 770 times.

  File size: 24.96 MB (43 pages).

   Privacy: public file
  
 







        
        
          

          

          

          

          

          

          

          

          

        
        


File preview

!

!

!

!

!

!

UNIVERSITÁ DEGLI STUDI DI CATANIA

FACOLTÁ DI MEDICINA E CHIRURGIA

Corso di Laurea Specialistica di Medicina e Chirurgia



!



!



!

Dupuytren: Patologia, tecniche e novità



!

!

!

Di Miceli Enrico Giuseppe



!

Relatori:

dott. Sessa Giuseppe

dott. Condorelli Giuseppe



!

Anno Accademico 2013 / 2014



!1



!



!2



INDICE



!

!

La Patologia



!

1. Le cause



5



2. Diagnosi e gradi di patologia



11



!

Tecnica operatoria: Aponeurectomia



!

1. Aponeurectomia Totale



16



2. Aponeurectomia Selettiva



17



!

Tecnica operatoria: Aponeurotomia



!

1. Aponeurotomia ad ago (scuola Francese)



20



2. Aponeurotomia ad ago (scuola Americana)



23



3. Forme digitali



24



a. Caso Clinico



25



!

!3



Tecnica medica: Mesoterapia a Altre



!

1. Descrizioni varie



26



!

Risultati

1. Efficacia e Complicanze



29



2. Costi



32



!

Proposte pensieri



35



!

Conclusioni



36



!

Bibliografia



38



!

Ringraziamenti



41



!

!

!

!

!

!4



LA PATOLOGIA

Le cause



L’aponeurosi palmare, che si divide

in profonda e superficiale, è una

robusta fascia fibrosa che è posta nel

sottocute del palmo della mano.

Quella superficiale intraprende, con

dei setti, rapporti con la superficie

così da impedire le escursioni della

pelle durante la presa e mantenere

una tenuta più salda ma che, tuttavia,

è quella più soggetta a traumatismi.

La Diatesi patologica di Dupuytren (detta anche in passato Malattia o

Morbo o Contrattura di Dupuytren) è l’affezione più ricorrente a

carico della mano e, nello specifico, dell’aponeurosi palmare

superficiale.

Le cause di questa patologia non sono ancora del tutto chiare. Si sa

che colpisce con misura maggiore le persone oltre i 50 anni (essendo

praticamente assente nei bambini con una incidenza che aumenta dai

40 anni in su), spesso si riscontra bilateralmente alle mani (in

contemporanea o in fase successiva senza una effettiva dominanza di

mano, attività lavorativa permettendo), è maggiormente riscontrabile

nelle popolazioni nordeuropee (42% rispetto il 2% dell’etnia nera),

Gli uomini sono coinvolti dalle 7 alle 15 volte in più rispetto le donne

(le quali sviluppano una forma benigna di malattia in età tarda della

malattia). Si sono inoltre tentate varie teorie sulla probabile causa
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etiologica: teoria ereditaria, teoria embriogenetica, teoria endocrina,

teoria dismetabolica ed infiammatoria, teoria traumatica.

A prova della teoria ereditaria ed embriogenetica è stata evidenziata

una eredità di tipo autosomico dominante a penetranza incompleta. Il

motivo geografico della maggiore incidenza nordeuropea si ritiene sia

legato alle migrazioni del popolo dei Vichinghi, i cui geni sono

considerati responsabili di una predisposizione alla malattia.

In favore della teoria dismetabolico-infiammatoria esistono altri

fattori di rischio generici associati alla malattia: abuso di alcool, fumo

di sigaretta, diabete mellito, epilessia, disendocrinie (tiroidee e

paratiroidee), carenza di vitamina E.

Non è stata ancora identificata una precisa relazione causa-effetto con

l'abuso di alcool: c'è comunque un'alta incidenza della malattia in

soggetti alcoolisti, con epatopatia alcolica. Il ruolo del tabacco e del

diabete mellito entra in relazione con le modificazioni microvascolari

che si determinano in tutti i distretti del corpo (e quindi anche nella

mano), ed in particolare con la microangiopatia (cui l’inclusione del

diabete mellito tra le cause), responsabile d'ischemia localizzata e

quindi del rilascio dei radicali liberi dell'ossigeno, i quali stimolano la

proliferazione dei miofibroblasti. L'associazione con l'epilessia è

dovuta alle alterazioni metaboliche causate dalla terapia

farmacologica con sedativi a base di acido barbiturico; il processo

patologico infatti si arresta allorché la somministrazione viene

interrotta. I pazienti affetti da artrite reumatoide non presentano

fibromatosi palmare, probabilmente ciò è dovuto ai farmaci

antinfiammatori nella cura della artrite. Esistono dei fattori molecolari

che entrano in gioco nella genesi della malattia di Dupuytren, in
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particolare:



Citochine; fattori di crescita con i rispettivi recettori:



Trasforming Growth Factor (TGFα e TGFβ), Epidermal Growth

Factor Receptor (EGF-R), Platelet Derived Growth Factor (PDGF),

Granulocyte Macrophage-Colony Stimulating Factor (GM-CSF);

radicali liberi.

Esiste un complesso sistema di diversi fattori di crescita bilanciati tra

loro, che possono funzionare individualmente o in associazione con

altri, il quale rappresenta una modalità di controllo auto/paracrino

della crescita cellulare. Caratteristica del normale processo riparativo

indotto dai fattori di crescita è che una volta che l'omeostasi è stata

raggiunta, i meccanismi autocrini e/o paracrini ritornano alla

condizione di normalità. Un classico esempio di questo processo è la

riparazione cicatriziale.

Diversi studiosi hanno dimostrato che la malattia di Dupuytren e le

fibromatosi in genere sono il risultato di una abnorme e alterata

proliferazione dei fibroblasti, legata ad un anomala espressione dei

fattori di crescita stessi. Probabilmente i fattori in grado di stimolare la

crescita dei fibroblasti sono anche in grado di indurre la loro

differenziazione in miofibroblasti, e stimolare la produzione di

matrice extracellulare. Con queste premesse, i più probabili candidati

al controllo della crescita cellulare dei miofibroblasti della fascia

palmare sono le cosiddette citochine fibrogeniche: il TGFβ, il TGFα,

il PDGF ed il GM-CSF. In più, molte di queste citochine inducono la

proliferazione delle cellule endoteliali, permettendo un altro

importante processo per la crescita e la riparazione tessutale che è

l'angiogenesi.

Il TGFβ, come abbiamo pocanzi detto, fa parte di una famiglia di

proteine regolatrici della proliferazione, inibizione proliferativa e

differenziazione di una grande varietà di cellule. Una ricerca
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dell'Università Rochester di New York condotta su campioni di tessuto

palmare patologico e sano ha dimostrato che:

1. Il TGFβ1



è presente in alta concentrazione nei



miofibroblasti e fibroblasti in tutti gli stadi della malattia di

Dupuytren.

2. Anche i fibroblasti normali della fascia palmare esprimono

TGFβ1, ma a concentrazione più bassa.

3. Il TGFβ2 è localizzato dentro i miofibroblasti di pazienti

nella fase proliferativa, ma assente nei della fascia palmare normale.

4. L'aggiunta di TGFβ1, β2 o di entrambi a terreni di coltura

contenenti miofibroblasti, aumenta significativamente la

proliferazione di queste cellule soprattutto in aree con più alta densità

cellulare. In ogni modo è il TGFβ2 ad avere l'effetto più efficace sulla

proliferazione.

Il TGFβ induce: l'aumento del collagene di tipo III e della sintesi di

glicosamminoglicani, l'eccessiva formazione di tessuto granulomatoso

(fibromatosi) e lo stimolo all'angiogenesi, similmente a quello che si

riscontra nella malattia di Dupuytren. Date queste similitudini, un

approccio nella cura della fibromatosi di Dupuytren potrebbe

coinvolgere l'inibizione della proliferazione dei miofibroblasti indotta

dal TGFβ, nella fasi precoci della malattia. Questa modalità

d'intervento potrebbe realizzarsi dopo aver raggiunto una completa

conoscenza del recettore per il TGFβ espresso dai miofibroblasti, dei

secondi messaggeri e dello stimolo per la sintesi del collagene.

Esiste una anomala espressione del TGFα e dell' EGF-R nelle diverse

fasi della fibromatosi. Entrambi sono presenti nei miofibroblasti dei

noduli ipercellulari della fase proliferativa, mentre scompaiono dai

noduli ipocellulari e fibrotici delle fasi involutiva e residua. Questo si

spiega perché i miofibroblasti producono e rilasciano il TGFα, il
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quale, con meccanismo autocrino e paracrino (legandosi all' EGF-R),

stimola la proliferazione cellulare (fase proliferativa), con

conseguente

aumento del numero delle cellule e formazione delle aree di

ipercellularità; dopo, fattori inibitori del TGFα, non ancora noti, ne

riducono l'espressione con conseguente ipocellularità; la capacità

contrattile dei miofibroblasti determinerà la retrazione palmare.

E' stato dimostrato sperimentalmente un aumento dell'espressione di

questo fattore di crescita in corrispondenza delle aree fibromatose

della malattia di Dupuytren e di altre fibromatosi, nelle quali si

riscontra un'elevata espressione di TGFβ. Da qui l'ipotesi che gli

effetti mitogeni del PDGF siano controllati, a mezzo di un

meccanismo paracrino, dal TGFβ stesso, il che suggerisce ancora una

volta un ruolo di primissimo piano di questo fattore di crescita.

Studi compiuti sulla fibrosi epatica e renale hanno suggerito un

possibile ruolo da parte del GM-CSF (fattore stimolante la formazione

di colonie granulocito-macrofagiche), conosciuto per i suoi effetti

proliferativi sulle cellule ematopoietiche e sul processo infiammatorio.

Fino ad oggi il TGFβ ed il GM-CSF sono le sole citochine in grado di

indurre la sintesi di alfaactina in miofibroblasti della cute in vivo, e

quelle che probabilmente attivano i miofibroblasti nella malattia di

Dupuytren, anche se non ci sono ancora dati riguardo ad una possibile

relazione tra il GM-CSF e la fibromatosi palmare.

I vasi capillari restringendosi con l'età, il fumo ed altri fattori

ambientali causano una ipossia localizzata. Questo meccanismo

determina un aumento dei livelli di xantina-ossidasi che catalizza la

conversione dell'ipoxantina a xantina, dalla quale ha origine l'acido

urico ed i radicali liberi. Questi ultimi causano la proliferazione di

fibroblasti e la deposizione di collagene, portando così alla
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