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BIOMATERIALI  
 PRIMA GENERAZIONE  
   (Cr-Co, Ti, alumina, polymeric biomaterials: polymethyl methacrylate) 
 

 
 

 SECONDA GENERAZIONE  
   (HA: bioactive; polymeric biomaterials: PLA, PGA) 
 

 
 

 TERZA GENERAZIONE  
   (HA, Tricalcium phosphate, Collagen, Hyaluronic acid: 

biodegradable and bioactive) 
 

 
 
 



 CELLULE 

in situ 

Colture (in vitro o espanse) o  Concentrate (one-step) 

in situ 

BMPs (OP-1) e Platelet Gel (PRP) 

 osso autologo e allogenico 

 SCAFFOLD 

 FATTORI DI 
CRESCITA 

Sintetici  

Ortobiologia 
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 Cellule non differenziate in  grado di auto-rinnovarsi e di differenziarsi 
in cellule predestinate o in cellule precursori 

 Multipotenti ma non pluripotenti 

 Presenti in tutti i tessuti ma in quantità limitata 
Diminuiscono col progredire dell’età (Nishida S et al.  J Bone Miner      
Metab 1999; Muschler GF et al. J Orthop Res 2001) 

 Ipoimmunogeniche 

 Effetto paracrino e autocrino (Y. Gafni at al, Gene Therapy 2004) 

 Le staminali adulte hanno la capacità di transdifferenziarsi 

Cellule Staminali Adulte 



 Le MSCs da midollo osseo (BM-MSCs) prelevate con tecnica one step 
(aspirato da cresta) sono spesso utilizzate in combinazione con fattori di 
crescita piastrinici (PDGF, TGF- ß, EGF, IGF I-II) e con proteine 
morfogenetiche dell’osso (rhOP-1) 



un concentrato biologicamente attivo di mediatori estratti dal plasma del paziente, 
fonte di fattori di crescita autologhi aspecifici  (Marx RE et al. 1998; Manes E et al.; Kon 
E et al. 2011) 
 
fattore di crescita derivato dalle piastrine (PDGF): azione mitogena 
  ed angiogenetica, regolatrice di altri fattori di crescita 
 
 TGFβ1-β2 azione stimolante i fibroblasti ed i preosteoblasti 
 
fattore di crescita insulino- simile di tipo 1-2 (IGF1-2) azione stimolante 
   gli osteoblasti, i loro precursori e la deposizione dell’osso 
 
fattore di crescita vascolare endoteliale (VEGF) promuove la neoangiogenesi 

 
 Stimolano i processi riparativi ossei, cartilaginei e dei tessuti molli nella sede di impiego 
 
 
 

Fattori di Crescita Piastrinici (PrP) 



caratterizzato da un’elevata concentrazione di trombociti in grado di 
degranulare i fattori di crescita e le citochine che inducono l’osteogenesi 
e l’angiogenesi con meccanismo chemiotattico e mitogenetico.(Lieberman 
JR et al. J BJS Am 2002) 

 
 

Mazza EL et al. Fattori di crescita cellulari. 
GIOT 2013 

Le PRP possono aumentare le 
capacità integrative del trapianto 
autologo ma non riescono da sole 
ad aumentare il tasso di fusione 
e non vi sono studi di classe 1 su 
di esse 

Fattori di Crescita Piastrinici 
(PrP) 



Placella G, Potalivo G, Sebastiani E, Manfreda F,  Cerulli G. GIOT 2014 

Letteratura e PRP 



Infiltrazione intrarticolare di PrP indicata solo nei primi gradi di 
degenerazione cartilaginea del ginocchio 
 

PRP potrebbe influenzare l'intero ambiente articolare , portando 
ad miglioramento clinico a breve termine 



•2 MONOMERI DI 139 AMINOACIDI CIASCUNO, 
LEGATI DA UN PONTE DISOLFURO 

•ATTIVITA` OSTEOINDUTTIVA 

•USO CLINICO ASSOCIATO AL COLLAGENE DI TIPO 1 

UTILIZZO 

CARATTERISTICHE 

•EVIDENZE CLINICHE Govender S et al. JBJS Am 2002: 
studio BMP-2 Evaluation in Surgery for Tibial Trauma (BESTT) 
 
• l’unico fattore di crescita con una riconosciuta  
 abilità di indurre la differenziazione 
 delle cellule osteoprogenitrici in  
 pre-condroblasti e pre-osteoblasti 
 
 

(“OSIGRAFT”) 

Chen D et al. 2004; Lieberman JR et al. 2002 

Proteine Morfogenetiche dell’osso (BMP) 



Nandi SK et al. 2010 

Caldora P et al. GIOT 2013 



Osso autologo: scarsa quantità disponibile (circa 20 cm3) e    
morbilità nel sito donatore 
 
 
 
 

 
 

 
Osso di banca: potenzialità di trasmissione infettiva, non 
vitalità delle cellule e inattivazione di alcune proteine della 
matrice a causa della processazione che l’innesto subisce dopo 
il prelievo e per la conservazione.  

Hommaa Y. et al. 2013 

Osso autologo e di Banca 



Nati come alternativa al bone graft autologo e allogenico 
 

scaffolds di biomateriali naturali o sintetici 
 

Promuovono la migrazione, la proliferazione e la differenziazione di cellule ossee   
per la rigenerazione 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

SOSTITUTI OSSEI SINTETICI 

hydroxyapatite (HA), b-tricalcium phosphate (b-TCP) and calcium-phosphate cements, 
and glass ceramics’  





 DIFETTI OSSEI 
 
 

PSEUDOARTROSI 
 
 

LESIONE OSTEOCONDRALE 
 
 



 F.D.B. maschio 53 aa 
13-C3 sec AO 



 Rx post-op 



 dopo  30 gg. 





 dopo 90 gg. 



 dopo 9 mesi 





 R. G. maschio 39 aa  
PSEUDOARTROSI ATROFICA OMERO SN 

NUSS 59  



Non Union Score System 





 dopo 1 mese  dopo 12 mesi 



IL NOSTRO MODELLO  
DI DIFETTO OSSEO 



Levofloxacina 5 mg/kg per os 

Gruppo 2 

Peso medio: 412 gr 

Difetto osseo + HA 

Gruppo 1 

Peso medio: 440 gr 

Difetto osseo al femore 

Gruppo 3 

Peso medio: 480 gr 

Difetto osseo + HA +  

AFMSCs 2 x 106 (PKH26 Red Fluorescent Cell) 

Prof. Liborio Stuppia, Dott.ssa Ivana Antonucci 



DOPO 21 GIORNI 

GRUPPO 1 

Prof.ssa Roberta Di Pietro 



GRUPPO 2  

After 21 days 

DOPO 21 GIORNI 



10 x 



GRUPPO 3 

DOPO 21 GIORNI 





Microscopio a 
fluorescenza 

GRUPPO 1 

GRUPPO 2 

GRUPPO 3 

Particolare 
20 X 

Globuli rossi Cellule 
PKH26 + 

Prof.ssa Roberta Di Pietro 



10 x 





Femmina,79 aa,  
migrazione intrapelvica  
della componente acetabolare 

Caso Clinico   











 Femmina,79 aa  
mobilizzazione asettica 

 

Caso Clinico 2 







HA Sintetica  

Caso Clinico 1 Caso Clinico 2 

HA di origine bovina  



3D Tc  
e analisi cromo-densitometrica 

Prof. Antonio Raffaele Cotroneo 



3D bone 
density 

3D soft tissue  
low density  

3D soft tissue 
high density 

3D Tc e analisi cromo-densitometrica 



Female,79 yy, THR for  
Painful prosthesis 

Male,84 yy,THR for   
Painful prosthesis 

 

3D Tc e analisi cromo-densitometrica 



Buon filling e osteointegrazione 

3D bone 
density 

3D soft tissue  
low density  

3D soft tissue 
high density 



3D bone 
density 

3D soft tissue  
low density  

3D soft tissue 
high density 

Cattivo filling e osteointegrazione 



Valutazione dell’integrazione 



NUOVE PROSPETTIVE… 



 Cellule staminali mesenchimali dalla Membrana Sinoviale: grande potenziale 
condrogenico, fonte facilmente reperibile durante un’artroscopia diagnositca o 
terapeutica (De Beri Cet al, Arthritis Rheum 2001) 

 

 Cellule staminali da tess. Adiposo (ASCs): si differenziano in differenti linee cellulari 
(osso, cartilagine, muscolo e nervi); sono geneticamente stabili in colture a lungo         
(Dahl JA et al, Int J Dev Biol 2008) 

 

 Cellule staminali da cordone ombelicale: in vitro hanno un potenziale condrogenico 
superiori alla staminali da midollo osseo                                                                                   
(Berg L et al, Vet Comp Orthop Traumatol 2009) 

 

Nuove fonti di cellule staminali 





  









Conclusioni 

 Ogni difetto osseo/condrale ha una propria identità ed una diversa eziologia 
 
 
 Trattamento individualizzato 

 
 
 Utilizzo di biotecnologie in casi selezionati: 
refrattarietà biologica in ambiente meccanicamente idoneo 



Il “sostituto osseo ideale” dovrebbe avere tre caratteristiche:  

1. cellule osteogeniche per facilitare la rigenerazione ossea; 2. Fattori osteoinduttivi per favorire la formazione ossea; 

3. Matrice osteoconduttiva per stimolare direttamente la deposizione ossea67,68.  

Il “sostituto osseo ideale” dovrebbe avere tre 
caratteristiche:  
 
1.Cellule osteogeniche per facilitare la rigenerazione ossea 
 
2.Fattori osteoinduttivi per favorire la formazione ossea 
 
3.Matrice osteoconduttiva per stimolare direttamente la 
deposizione ossea  
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