Riassunto

La lesione della cuffia dei rotatori € la
patologia della spalla piu frequente.
Dal punto di vista etiopatogenetico si
distinguono cause estrinseche e cau-
se intrinseche, tra queste sempre piu
frequenti sono in Letteratura le segna-
lazioni circa limportanza delle altera-
zioni metaboliche. Abbiamo esaminato,
retrospettivamente, la nostra casistica
di 286 interventi di protesi inversa di
spalla per rottura della cuffia dei ro-
tatori ed abbiamo valutato limpor-
tanza dei fattori dismetabolici, anche
confrontando il gruppo a prevalente
patogenesi estrinseca postraumatica,
rispetto al gruppo a prevalente patoge-
nesi intrinseca, degenerativa. Si confer-
ma il ruolo che sovrappeso, dislipide-
mia, diabete, tabagismo, ipertensione
e tireopatie in particolare, possono as-
sumere nel determinismo della lesione
della cuffia dei rotatori, si auspicano
studi prospettici per ulteriore appro-
fondimento.

Parole chiave: rottura cuffia dei rotato-
ri, fattori di rischio metabolici, protesi
inversa di spalla.

Abstract

Rotator cuff injury is the most common
shoulder disease. From the pathogenet-
ic point of view, extrinsic and intrinsic
causes are distinguished, among these
always more frequent reports are in the
literature about the importance ofmeta-
bolic risk factors.We have reviewed retro-
spectively our case series of 286 reverse
shoulder prosthesis surgeries due to rup-
ture of the rotator cuff and we evaluat-
ed the importance of metabolic factors
also comparing the group with prevailing
post-traumatic extrinsic pathogenesis to
the group with prevalent intrinsic degen-
erative pathogenesis. Is confirmed the
the role that overweight - obesity, dyslip-
idemias, diabetes, smoking, in particular
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hypertension and thyroid diseases, they
can assume in the determinism of the ro-
tator cuff lesion, prospective studies are
hoped for further study.

Keywords: rotator cuff tear, metabolic
risk factors, reverse shoulder prosthesis

m Introduzione

La lesione della cuffia dei rotatori rap-
presenta il problema piu frequente per
quanto riguarda la patologia della spal-
la. La sua epidemiologia nella popola-
zione generale € incerta, anche in re-
lazione alla metodologia adottata per
la valutazione: studi ultrasonografici
avrebbero evidenziato una prevalenza
del 22% che incrementa con letat2
Accanto alla predisposizione individua-
le ed agli aspetti genetici®** piu fattori
concorrono nella patogenesi di tali le-
sioni.

Classicamente sono stati distinti mec-
canismi intrinseci (tendinopatia legata
all’eta, alterazioni biochimiche, vasco-
lari, tendinopatia calcifica) ed estrinse-
ci (impingementsyndrome) o secondari
(instabilita, disfunzione scapolo toraci-
ca, micro traumatismi ripetuti), tali fat-
tori sono peraltro tra loro interdipen-
denti>®.

Tuttavia ormai da tempo sempre pil
frequenti in Letteratura sono le segna-
lazioni circa il significativo contributo
che le alterazioni metaboliche possono
assumere nel loro determinismo’®,
Lobesita®, il diabete!?, lipertensione!t,
la dislipidemia®?*** il fumo di sigaret-
ta'®, le alterazioni della funzionalita
tiroidea'® sembrano poter condizionare
attraverso diversi e complessi mecca-
nismi fisiopatologici ed endocrini non
solo il microcircolo, ma anche lo stress
ossidativo e i processi degenerativi e/o
inflammatori, che coinvolgono il siste-

ma muscolo tendineo della spalla® %
12,13,14,15,16‘
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Sulla base di queste premesse ci € sembrato interes-
sante verificare la presenza di tali fattori di rischio in
una popolazione di pazienti operati di protesi inversa di
spalla per la rottura della cuffia dei rotatori e pertan-
to con una malattia evoluta ‘end stage”, mentre nella
maggior parte dei lavori citati la malattia era valutata
nella sua evoluzione con tecniche strumentali: ultraso-
nografia2®!> Risonanza Magnetica’ o mediante artro-
scopia®?e,

m Materiali e metodi

Sono stati esaminati n. 286 interventi di protesi inversa
di spalla per rottura della cuffia dei rotatori eseguiti in
un triennio presso il Centro Chirurgico Toscano.

La decisione circa lapproccio chirurgico era assunta dal
chirurgo, in accordo con il Paziente, sulla base del qua-
dro clinico e dei reperti strumentali “| pazienti da sotto-
porre a intervento chirurgico per la rottura della cuffia
dei rotatori devono essere accuratamente selezionati in
base alla storia clinica, la corrispondenza fra segni, sin-
tomi e imaging, le esigenze, i bisogni, le aspettative, le
preferenze del paziente adeguatamente informato e la
verifica del sussistere di specifici criteri di esclusione?*.”

Abbiamo quindi rilevato eta, sesso, lateralita, e i fat-
tori di rischio metabolici rappresentati da sovrappeso
- obesita (BMI), dislipidemia, ipertensione, diabete, abi-
tudine al fumo, distiroidismo.

Abbiamo quindi retrospettivamente distinto nella ca-
sistica, sulla base dei dati anamnestici, i casi in cui
appare essere prevalente la patogenesi degenerativa,
collegata cioe a “fattori intrinseci”,da quelli in cui era
possibile riscontrare una storia di trauma almeno come
evento scatenante, “fattori estrinseci”®, ricordando, pe-
raltro, come la multifattorialita rappresenti un elemen-
to caratterizzante questa patologia.

m Risultati

Nella nostra casistica di 286 interventi di protesi inver-
sa di spalla per rottura della cuffia dei rotatori (Tab. 1,
Tab. 2), si osserva una prevalenza del sesso femminile
(n.184, 64,55%) rispetto al maschile (n. 102, 35,66%),
mentre leta media al momento dell'intervento (72,3
anni nelle donne e 72,5 anni negli uomini) non presenta
una differenza statisticamente significativa.

Per quanto attiene la lateralita, sia negli uomini che
nelle donne, sembra essere interessato prevalentemen-
te il lato dx a conferma dell'importanza del lato domi-
nante, tale interessamento risulta essere piu marcato
nel sesso femminile.

Abbiamo quindi ricercato i fattori di rischio metaboli-
ci: la maggior parte dei pazienti operati, sia nel sesso
maschile che femminile presenta un BMI > 25, quindi si
colloca nell'area del sovrappeso, se non della obesita
grave. | pazienti con BMI > 25 sono infatti il 67%, solo il
33% presenta un peso < 25 di BMI con 2 casi di sotto-
peso tra le donne.

Per quanto riguarda il diabete osserviamo una preva-

lenza di circa il 15%, viene riscontrato soprattutto dia-
bete tipo 2 (12,24%) sia negli uomini che nelle donne.
La presenza di ipertensione caratterizza oltre il 60% dei
casi, soprattutto di sesso femminile.

Anche il riscontro di dislipidemia si presenta relativa-
mente elevato superando il 40% dei casi

Il fumo di sigaretta, pregresso e/o attivo, nella nostra
casistica risulta essere prevalente nel sesso maschile
(58,82%) rispetto al femminile (23,37 %).

Per quanto attiene la coesistenza di patologie tiroidee
abbiamo riscontrato una prevalenza di oltre il 15%, ge-
neralmente si tratta di ipotiroidismo nel sesso femmi-
nile.

Abbiamo quindi suddiviso la casistica, sulla base di
specifici criteri anamnestici, tra coloro in cui appariva
ipotizzabile una patogenesi degenerativa e coloro che
nella storia clinica presentavano un evento traumatico
come possibile elemento per lo meno scatenante.
Nella nostra casistica i casi in cui & riscontrabile un
pregresso evento traumatico rappresentano una mino-
ranza (18,34%), mentre sono prevalenti i casi in cui &
presumibile un concorso di fattori condizionanti un pro-
cesso degenerativo (81,66%). Una anamnesi di trauma
si osserva con maggiore frequenza nel sesso maschile
(21,81%) rispetto al femminile (16,42%).

Abbiamo confrontato il gruppo a prevalente patogene-
si degenerativa con il gruppo a prevalente patogene-
si post traumatica per quanto riguarda la presenza dei
fattori di rischio metabolici (Tab 3): nel gruppo a pre-
valente patogenesi degenerativa si sottolinea il riscon-
tro, statisticamente significativo mediante test del chi-
quadro), di ipertensione e tireopatie o comunque per la
presenza di almeno uno dei fattori di rischio metabolici.

m Discussione

La rottura della cuffia dei rotatori € conseguenza di piu
fattori che concorrono al suo determinismo e contribui-
scono con modalita diverse. Si distinguono abitualmen-
te cause estrinseche in cui risulta essere significativo
un evento traumatico e cause intrinseche in cui la rot-
tura & conseguenza di un cronico processo degenerati-
vo indotto da fattori meccanici e metabolici.
Sayampanathan e Coll. pubblicano nel 2017*® una Si-
stematica Review sui fattori di rischio per la rottura
della cuffia dei rotatori e sottolineano in particolare
Uimportanza della “mano dominante” e delleta: i ten-
dini dell’anziano sarebbero piu esposti al danno micro
vascolare, a microfratture, calcificazioni, proliferazione
fibrovascolare, mentre la “mano dominante” sottopor-
rebbe la cuffia dei rotatori ad un piu elevato stress che
favorirebbe fenomeni di apoptosi?°.

Si sottolinea anche Uimportanza della predisposizione
genetica alla lesione dei rotatori a ad altre tendinopatie:
Magra e Coll, in una Review del 2008 discutono il ruolo
del gene COL5A1 che codifica la produzione di compo-
nenti il collagene tipo V e le cui mutazioni si associano
alla Sindrome di Ehlers-Danlos, e della Tenascina C, co-
stituente la matrice extracellulare e fondamentale per
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Patogenesi | Numero | lpertensione | Tireopatia Diabete Dislipidemia | Fumo di sigaretta BMI
Prevalente | Assoluto| no si | no iper ipo| no Tipol Tipol| no si no 5i Normopeso  Sovrappeso
Donne 184 71 113 (148 4 32 |161 20 3 109 75 141 43 64 120
Degenerativa| 154 55 99 (120 4 30133 19 2 89 65 118 g 52 102
Trauma 30 16 14 |28 0 2|28 1 1 20 10 23 5 12 18
Uomini 102 35 67 |92 0 10| 8 15 4 60 42 42 60 29 73
Degenerativo 81 24 57 |72 0 9|65 12 4 a7 34 4 49 24 57
Trauma 21 11 0 |20 0 1|18 3 13 8 8 11 5 16
Totale 286 106 180 (240 4 42 (2484 135 7 169 117 183 103 93 193

Tabella 1. riassuntiva dei fattori di rischio riscontrabili nei casi a prevalente etiopatogenesi degenerativa o postraumatica. Distinzione per
sesso. Numero assoluto.

Patogenesi Valore | % lpertensione % Tireopatia % Diabete % Dislipidernia | % Fumo di sigaretta % BMI
Prevalente % no i no iper ipo no Tipo2 Tipol no i na si MNormopeso  Sovrappeso
Donne 6d% 67% 63% | 62% 100% 76% | 66% 57X 43% | 6d% bd% T 42% 69% 2%
Degenerativa 4% TT% BE% | 31% 100% D4% | B3% 95% 67% | 2% Br% 4% BE% Bl1% 835%
Trauma 16% 23% 12% | 19% 0% % 17% o 33% | 1B% 13% 16% 12% 19% 15%
Uomini 36% 33% 37% | 38% 0% M% | MX 43X 57% | 3% 36% 23% 58% 31% 38%
Degenerativo T9% 69% Bo% | 7BM O% 90% | 7TBW BOWN 100% | TE% Bl1% 21% 32% B3% TE%
Trauma 21% 1% 15% | 2% 0% 100% | 22%  20% 0% 2% 19% 19% 18% 17% 2%
Totale complessivo | 100% | 100% 100% | 100% 100% 100% | 100% 100% 100% | 100%  100% 100% 100% 100% 100%

Tabella 2. riassuntiva dei fattori di rischio riscontrabili nei casi a prevalente etiopatogenesi degenerativa o postraumatica. Distinzione per

sesso. Valore percentuale.

*Per Dismetabolismo si intende uno o piu fattori di rischio tra peso,
fumo, dislipidemia, ipertensione, diabete o tireopatia

Tabella 3 riassuntiva della casistica esaminata: pazienti sottopo-
sti a protesi inversa di spalla per rottura della cuffia dei rotatori.
Sono confrontati pazienti a prevalente patogenesi degenerativa
con pazienti a prevalente patogenesi post traumatica. (test del Chi-
quadro)

la omeostasi tendinea, per ipotizzare comunque una
possibile interazione multi genica. Assuncao nel 2020*
in uno studio caso controllo dimostra la predisposizio-
ne familiare alla rottura della cuffia.

Tra i fattori di rischio “intrinseci” sempre pil frequenti
sono le osservazioni che compaiono in Letteratura circa
lassociazione di alterazioni metaboliche con i fattori di
rischio cardiovascolare. DjerbieColl. in uno studio os-
servazionale prospettico caso controllo®, realizzato su
206 pazienti sottoposti con artroscopia a riparazione
della cuffia dei rotatori, conclude che i fattori di rischio
cardiovascolare assumono un ruolo significativo nella
eziopatogenesi di questa patologia, riscontrandone la
prevalenza tra fumatori, dislipidemici, ipertesi e con

- ‘C;*Grouf_ } (CTumro't;roun el precedenti eventi cardiovascolari.

intesi egeneralivo, rauma ue code . . . . .

Age (Valore medio) 7296 9,90 0,01092248 Anche Gumina e Coll. in due studi osservazionali pro-
M (Valore medio) 27,51 27,37 0,845116521 spettici®*, luno di 408, l'altro di 381 pazienti consecu-
Privi di patologie % 8% . . . . . .
e it S 2381 tivi sottoposti ad artroscopia, riscontrano una associa-
. Qe . ComiGom  aas o i zione significativa con ipertensione ed obesita.

intesi egenerativo’ rauma, s Ratio 1 i . N s .

Sesso (M) 0% a1 P PR — Per quanto riguarda lobesita nel 2020 Macchi e Coll,,
Lateralit (Destral 68% 78% 1705 0835 0144 in una Review?’, concludono peraltro come la eteroge-
Sovrappeso 68% 67% 1,046 0,519 0,891 PR . . . .
i .y 1% W 0fed Dl neita e la natura osse.rvazu?nale degll.studl cgn.slderaj
Dislipidemia a2% 35% 1335 0725 0368 ti, inducono cautela circa Uinterpretazione dei risultati
Ipertensione BE% 4T% 2,222 1,2-41 0,010 . H .

Dbt 1o 1% 375 oe4s DI e: stimolano comunque ad approfondlr'e u‘lterlorm'ent‘e
Tireopatia 18% % 3583 112 0029 laspetto metabolico in questa patologia (livello di evi-
Dismetabolismo (*) 94% 84% 2,729 16,8 0,027 denza |V)

Baumgartene Coll. nel 2010*® individuano nel fumo
di sigaretta un importante fattore di rischio: lUipotesi
e plausibile in relazione all’ azione di vasocostrizione
della nicotina associata alla ridotta cessione dell'ossi-
geno ai tessuti. Ed anche la deposizione di collagene e
la riparazione della ferita chirurgica sembrano correla-
re negativamente con il consumo di tabacco.

Nel 2018 Yang Yange Jin Qu, in una Review??, discutono
lassociazione con la dislipidemia: i lipidi infiltrando la
matrice extracellulare dei tendini potrebbero alterarne
le proprieta meccaniche. Viene approfondito il ruolo
delle statine ed i risultati talora contraddittori circa gli
effetti di tale terapia ipocolesterolemizzante sui tendi-
ni, anche se alcune evidenze sembrano suggerire che
potrebbe ridurre il rischio di rottura e il rischio di revi-
sione dopo lintervento.

Park e Coll.22,nel 2018, studiano la eventuale correla-
zione tra sindrome metabolica e rottura della cuffia dei
rotatori; in questo contesto viene considerato anche il
ruolo del diabete: liperglicemia, che attraverso un pro-
cesso di glicazione é in grado di alterare il collagene,
induce altresi stress ossidativo e produzione di citochi-
ne che generano un processo infiammatorio risultante
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in un danno tissutale con la conseguente accelerazione
dei processi degenerativi.

Lassociazione diabete e patologia della spalla era gia
stata segnalata anche da Cole e Coll.}°, ma non sempre
confermata. Djerbi e Coll, nel lavoro citato?, riscontrano
una associazione significativa con ipertensione, fumo,
dislipidemia, ma non con il diabete ed anche Abate e
Coll.2,indagando la patologia bilaterale, non riscontra-
no correlazione tra bilateralita e ipertensione, iperco-
lesterolemia, fumo, né con il diabete scarsamente con-
trollato o terapia con statine.

Oliva e Coll., in una sintetica Review!®, ipotizzano come
anche gli ormoni tiroidei possano assumere un ruolo
importante sia nella sintesi che nel metabolismo del
collagene e della matrice e nella proliferazione dei
tenociti condizionando levoluzione di possibili tendi-
nopatie. In particolare lipertiroidismo potrebbe incre-
mentare il catabolismo del collagene solubile e insolu-
bile, mentre lipotiroidismo potrebbe rallentarlo.
Anche il TSH regola attivita metabolica cellulare, com-
presa la proliferazione, l'apoptosi, la differenziazione.
Gli stessi Autori in uno studio successivo confermano?
come il distiroidismo pud rappresentare un fattore di
rischio per la lesione della cuffia dei rotatori.

In questo contesto la casistica da noi presentata assu-
me, a nostro avviso, un certo interesse perché riguarda
pazienti operati per rottura della cuffia, pazienti cioe
che avevano raggiunto la fase terminale della malattia,
fase in cui lintervento chirurgico non era piu procra-
stinabile. Si distingue quindi da altre casistiche esa-
minate in cui la malattia veniva valutata con metodi
strumentali (ultrasuoni, RMN) o artroscopici attraverso
i quali si possono cogliere, stratificare e confrontare
i momenti evolutivi, ma in cui pud essere maggiore il
margine di soggettivita nelle interpretazioni. Conside-
rare i casiin cui € presente una rottura completa tale da
necessitare lintervento di protesi inversa rappresenta
quindi elemento che fornisce specifica omogeneita alla
casistica stessa.

Nella nostra casistica di 286 interventi di protesi inver-
sa di spalla per rottura della cuffia dei rotatori, abbiamo
osservato una prevalenza del sesso femminile rispetto
al maschile, mentre leta media al momento dell’inter-
vento non presentava una differenza significativa tra i
due sessi.

Le cause della maggiore suscettibilita del sesso fem-
minile nelle fasce di eta considerate e in cui si concen-
tra la probabilita di protesi, possono essere molteplici,
da sottolineare, tra laltro, limportanza che il deficit di
estrogeni puo assumere sul trofismo dei tendini ove
sono presenti specifici recettori?®2?,

Per quanto attiene la lateralita, sia negli uomini che
nelle donne sembra essere interessato prevalentemen-
te il lato dx e cid a conferma dell'importanza del lato
dominante anche se tale interessamento risulta essere
piu marcato nel sesso femminile.

Per quanto attiene i fattori di rischio metabolici la mag-
gior parte dei pazienti operati, sia tra maschi che fem-
mine, presenta un BMI > di 25, quindi si colloca nell’a-
rea del sovrappeso, se non della obesita anche grave.

| pazienti con BMI > 25 sono il 67%, mente solo il 33%
presentava un peso inferiore (3 sottopeso di cui 1 seve-
ro), con una percentuale di obesi con BMI > 30 del 27%
in accordo con i dati della letteratura precedentemente
discussi.

ILdiabete, in particolare tipo 2, viene riscontrato nell’'8%
delle donne e nel 6,5% dei maschi, ed anche per quanto
riguarda la prevalenza dellipertensione, la percentua-
le dei pazienti affetti si colloca oltre il 60% sia tra gli
uomini che tra le donne mentre le alterazioni del me-
tabolismo lipidico sono riscontrabili in circa il 40 % de
pazienti operati.

Il fumo di sigaretta, pregresso e/o attivo, nella nostra
casistica e prevalente nel sesso maschile (58,82%) ri-
spetto al femminile (23,37%). Al contrario i distiroidi-
smisono riscontrabili prevalentemente nel sesso fem-
minile (12,59%) rispetto al maschile (3,50%).

Inoltre é interessante segnalare come, nel gruppo in
Cui é stata ipotizzata una patogenesi intrinseca cioé ad
elevata componente degenerativa, rispetto a coloro in
cui 'anamnesi suggerisce una patogenesi estrinseca,
ipertensione, distiroidismo o comunque almeno 1 fat-
tore di rischio metabolico si presenti con una frequenza
significativamente maggiore.

m Conclusioni

Il nostro studio, retrospettivo, € il risultato di una ap-
profondita analisi delle cartelle cliniche di un triennio
riguardanti gli interventi di protesi inversa di spalla per
rottura della cuffia dei rotatori, in cui l'anamnesi ripor-
tava elementi specifici per poter attribuire il quadro
patologico a una genesi prevalentemente degenerativa
rispetto a una genesi prevalentemente post traumatica.
Si conferma come i fattori di rischio metabolici assumo-
no un ruolo fondamentale nella eziopatogenesi di que-
sta patologia, nello specifico emergerebbe una partico-
lare importanza di ipertensione arteriosa e tireopatie,
anche se comunque la presenza di uno o piu fattori di
rischio metabolici sembra condizionare in modo signifi-
cativo Uestrinsecarsi del quadro clinico.

Le differenze riscontrabili tra le varie casistiche, com-
presa la nostra, circa Uimportanza dei diversi fattori
di rischio & verosimilmente riferibile alla eterogeneita
delle popolazioni considerate ed alla modalita con cui
la patologia viene misurata.

Questi dati comunque rappresentano un ulteriore sti-
molo ad approfondire il problema in oggetto attraverso
altri studi, magari disegnati in modo prospettico, con
lo scopo di individuare e approfondire con modalita
piu dettagliate lo specifico ruolo attraverso cui i fat-
tori metabolici condizionano il determinismo di questa
patologia ed il peso relativo che possono assumere al
variare di determinate condizioni.
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