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1. INTRODUZIONE

Il crescente sviluppo dell’ingegneria tessutale ha apportato notevoli progressi nel settore
che si occupa dellarigenerazione di tessuti persi per cause patol ogiche o traumatiche.

Nel campo della chirurgia ossea (ortopedica, neurochirurgia, maxillo — facciale, cosi come
nel settore odontoiatrico) sono emerse diverse applicazioni basate sull’utilizzo di materiali
biocompatibili che fungono da “osteoconduttori” potendoli distinguere in materiali bioinerti o
materiali bioattivi a seconda dell’interazione che avviene sulla loro superficie a contatto
dell’osso. L’associazione di questi biomateriali con fattori di crescita specifici, cellule
staminali autologhe osteogeniche, proteine che promuovono I’ adesione cellulare, in modo da
ottenere un “materiale ibrido” osteoinduttivo rappresenta una recente evoluzione degli studi
che laricerca ha compiuto in questi ultimi anni. >

Trai Biomateriali a superficie attiva che trovano attualmente impiego nella progettazione

di osteoconduttori €/o materiali ibridi, riconosciamo le seguenti principali categorie:

- NON RIASSORBIBILI : I'l drossiapatite (HA), la cui struttura mostra lo stesso rapporto
CalP presente nell’ 0sso, rilasciaioni fosforo che pare inducano la neosteogenesi e in ambiente
fisiologico presenta fenomeni di degradazione della superficie con la formazione di
“carbonato-apatite”, un prodotto che stabilisce un forte legame molecolare con |’ 0sso; tae
interazione e stata denominata “ Bone-Bonding “.

Nelle procedure di preparazione della HA si possono programmare con accurati processi

produttivi la Cristallinita, la Morfologia, laPorosita e la Densita.

- RIASSORBIBILI : Il Calcio Carbonato (Corallo Marino) ed il Calcio Fosfato (8-

tricalcio fosfato), presentano le stesse caratteristiche di bioattivita con la differenza che nel



tempo (da quattro a sei mesi) vengono completamente riassorbiti dall’ organismo, per cui
trovano indicazione in particolari situazioni cliniche.

L'Osso Bovino ha trovato largo impiego nel settore odontoiatrico, cosi come
I"Osso di Banca Umano Liofilizzato, mail loro uso presenta sempre un elevato rischio per il
possibile contagio infettivo.

Prelievi di Osso Autologo utilizzati come innesti liberi risolvono il problema delle
trasmissioni di eventuali malattie e fungono anche da osteoinduttori per la presenza di midollo

0sseo che rappresenta la principale sorgente di fattori di crescita e di cellule osteoprogenitrici.

Un ulteriore composto dalle caratteristiche intermedie tra prodotti riassorbibili e non, s
ottiene miscelando in varie proporzioni |’idrossiapatite con il B-tricalcio fosfato; il prodotto

ceramico cosi ottenuto viene denominato Calcio Fosfato Bifasico (BCP).



2. CARATTERISTICHE IDEALI DEL BIOMATERIALE

Recenti tecnologie per I'integrazione o la sostituzione ossea hanno dimostrato che alcuni
biomateriali quali I’'idrossiapatite e i calcio-fosfati, sono non solo biocompatibili e
osteoconduttivi, ma anche bioattivi *¥; ovvero capaci di promuovere la formazione di tessuto
0SSEO0 NUOVO.

E stato ampiamente dimostrato su campioni in vitro e in animali che le ceramiche bioattive
forniscono un substrato idoneo per larigenerazione di tessuto osseo nuovo .

Da studi recenti sono emerse quali dovrebbero essere le caratteristiche ideali del
Biomateriali ottenuti industrialmente, per favorire la crescita e la migrazione degli osteoblasti
al’interno dellaloro impal catura.

E’ stato cosi appurato che la dimensione dei pori, (risulta piu funzionale una struttura con
macropori del diametro da 200 a 400um), insieme alaloro completa interconnessione giocano
un ruolo chiave per assicurare |’ accesso delle cellule nelle regioni piu profonde e la completa
vascolarizzazione del materiale dopo I’ avvenuto impianto “in vivo® €79,

L’ obbiettivo principale della ricerca in questo settore e volto dunque ad acquisire

conoscenze piu approfondite sia sulle proprieta intrinseche dei materiali che sulle interazioni

che possono instaurarsi alivello dell’ interfaccia material e impiantato/tessuto 0sseo.



3. MICROAMBIENTE OSPITE

L’ adesione e I'integrazione dei biomateriali, dipendono cioe anche da meccanismi locali
legati a microambiente 0sseo:
- Lapresenzadi unarete vascolare adatta a garantire la nutrizione del tessuto;

- La presenza di un compartimento altamente efficiente di cellule staminali

mesenchimali (CSM), capaci di evolvere nella linea osteoblastica per la rigenerazione di

NUOVO tessuto 0SSeO.

Le cellule mesenchimali presenti nel midollo osseo conservano la capacita di differenziars
in osteoblasti, condroblasti, miociti o cellule adipose a seconda dell’ evento che ha scatenato
I" attivazione del processo differenziativo. Il numero di queste cellule nel midollo osseo di un
individuo adulto & in media circa una per 100.000 cellule nucleate e decresce con I’ eta (da una
a10.000 nel neonato ad una ogni 2.000.000 nell’ eta Geriatrica) ©.

Attualmente esistono diversi sistemi di cultura che permettono |’ espansione “in vitro” di
guesti elementi in modo da ottenere un “pool” di cellule autologhe disponibili per applicazioni
“invivo”.

E’ possibileinfatti incorporare gli osteoblasti cosi ottenuti a del materiale bioceramico
ed impiantarlo in vivo per favorirne efficacemente e rapidamente sia I’ attecchimento che
una nuova formazione di 0sso che sostituira o inglobera il biomateriale (fig.1).

Gli osteoblasti producono inoltre alcuni componenti essenziali dello stroma: le proteine

della matrice extracellulare.

Queste sono rappresentate per il 90% da proteine collageniche (di cui il 97% e collagene
tipo | edil restante di tipo V) e dal 10% da proteine non collageniche cosi suddivise:
- Osteocalcina 20%

- Osteonectina 20%



- Sialoproteine 12%
- Proteoglicani10%, ed inoltre Fibronectina, Osteopontina, fattori di crescita,

Proteine Morfogenetiche dell’ Osso (BMP).

Per lamaggior parte esse sono coinvolte nel fenomeno dell’ adesione e della comunicazione
cellulare.

In modo particolare la Fibronectina ed il Collagene di tipo | contengono al cune sequenze
di aminoacidi come Arg — Gly — Asp (denominate sequenze RGD) che si legano a particolari
recettori di membrana appartenenti alla famiglia delle integrine presenti sulla superficie degli
osteoblasti 2.

Si pud prevedere quindi di ottimizzare I'uso dei biomateriali con un preventivo
adsorbimento di questi peptidi sulla loro superficie in modo da favorire |I’adesione degli

osteoblasti e stimolarne la migrazione lungo I'impalcatura del materiale stesso.

Fig.1




4. LO STATO ATTUALE IN ODONTOIATRIA

Le procedure rigenerative in chirurgia orale sono riconducibili atre tipi:

1. larigenerazione guidata dei tessuti (GTR) “*™*2 in cui una membrana
rigenerativa racchiude una camera protetta entro la quale I’0osso potra
ricrescere

2. il trapianto con innesto di osso (onlay bone grafting) “¥, nel quale il
volume dell’ alveolo viene aumentato mediante apporto di 0sso autologo,
omologo od eterologo, alla corticale esterna dell’ osso del paziente

3. letecniche di distrazione, tutte basate sul principio della guarigione delle
fratture

Laddove occorre aumentare |’ 0sso solo trasversalmente, le zone edentule possono essere
incrementate subito con la distrazione della cresta (surgical crest splitting) 4.

Qualora s presentasse un difetto di tipo verticae, s procede ala distrazioneverticale

progressiva secondo i principi delle procedure di Ilizarov per |’alungamento delle ossa

lunghe che trovano applicazione in campo ortopedico .

Attualmente nel settore odontoiatrico sono stati testati numerosi materiali con lo scopo di
funzionare come veicoli osteoconduttivi nella riparazione dei difetti ossei parodontali, post-
estrattivi 0 di altra natura, agendo con un meccanismo denominato rigenerazione guidata
dell’ osso.

Per la maggior parte dei cas, i prodotti ceramici che trovano impiego nel settore
odontoiatrico, sono disponibili sotto forma di particelle a varia granulometria, alcune volte
associate adel collagene o ad altri veicoli che ne conferiscono I’ aspetto di gel (ac. Polilattico o
colladi fibrina). Queste caratteristiche rendono perd svantaggiosa laloro manipolazione per la
possibilita di dispersione nell’ambiente sia a momento del loro inserimento che

nell’immediato periodo post-chirurgico.



Nei casi in cui si debbano ricostruire piccoli settori di zone edentule, dove siano state perse
le dimensioni verticali e/o trasversali dell’0sso, il biomateriale in granuli viene trattenuto in
sede da membrane del tipo riassorbibile o non, fissate con particolari viti a supporto 0sseo con
funzione di “space - making”.

Piccoli blocchi di idrossiapatite o di materiale equivalente si utilizzano per riempire limitati
difetti di osso alveolare perduto per cause patologiche o traumatiche.

Per |0 stesso scopo possono essere impiegati piccoli frammenti di 0sso autologo prelevato
in sedi contigue o lontane da quelle destinate a riempimento, oppure prelievi di interi segmenti

ossel da adattare e fissare nelle sedi accetrici.

Tutte le metodiche summenzionate hanno I’'inconveniente di presentare:

- un importante grado di riassorbimento che fornisce risultati divers rispetto ai
profili ossel ed a livello di riempimento che ci sl aspetta di ottenere;

- una serie di disagi per i pazienti che devono essere sottoposti a interventi
chirurgici interessanti piu sedi per il prelievo di 0sso autologo;

- unaindaginosa procedura per I’ applicazione del materiale.

- lunghi tempi di procedura



5. SCOPO DELLA RICERCA

Fino ad oggi in chirurgia odontostomatologica non sono stati ancora documentati casi
clinici trattati con I’ uso di biomateriale fabbricato su misura del difetto che si vuole correggere.

Per questo motivo sono stati ideati blocchi di ceramica porosa redlizzati nella forma
specifica per essere adattata al difetto scheletrico che si vuole correggere (fig.2) fornendo cosi
I"impalcatura necessaria per permettere la migrazione di cellule osteoformatrici e la
neodeposizione di matrice mineralizzata. Sono state in seguito definite le caratteristiche ideali
di questi Biomateriali ottenuti industrialmente, per ottenere i suddetti fenomeni biologici.

Tali dispositivi sono stati sino ad oggi realizzati per diverse applicazioni in chirurgia
ortopedica, otorino- 0 neurochirurgia, mentre in chirurgia maxillo-facciale ed odontoiatrica
non sono stati ancora documentati casi clinici trattati con |I'uso di biomateriale fabbricato su
misura del segmento 0sseo da riparare.

Lo scopo del nostro studio € proprio quello di introdurre I’ applicazione in odontoiatria di

dispositivi anatomicamente conformati, che presentino i seguenti vantaggi rispetto ai metodi
sino ad ora utilizzati:

- siano presagomati in modo da:

a) adattarsi perfettamente in tutte le dimensioni a supporto 0sseo ricevente e,
b) ricostituireil profilo osseo perduto in manieraideale e stabile;

- siano ottimizzati mediante “ ibridazione” con cellule osteogeniche, fattori di
crescita o peptidi attivi correlati con il fenomeno dell’ adesione cellulare, per ottenere piu
ampie possibilita di integrazione con il tessuto 0sseo ricevente;

- la procedura di applicazione siasemplice e minilnvasiva;

- abbiano costi di progettazione e produzione contenuti.
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0SSO BIOCERAMICA ELEMENTI DI
RITENZIONE

0SSO BIOCERAMICA IMPIANTO
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6. MATERIALI EMETODI

a. Sceltadd Biomateriale

| blocchi di idrossiapatite sono caratterizzati da un ato grado di porosita controllata (micro-
porosita, macro-porosita e porosita interconnesse) ibridati con gel piastrinico per la produzione
di fattori di crescita autologhi.

Il materiale selezionato come scaffold ed utilizzato nel primo paziente era caratterizzato da
una porosita totale con percentuale variabile da 40 a 70% del proprio volume. La
distribuzione dei pori dello scaffold viene cosi descritta: pori > 125 micron (65-70% vol), pori
in un range di O - 125 micron (30-35% vol), con un’ ata concentrazione di pori < 25 micron
(16,17).

Lo scaffold veniva modellato, partendo da un blocco standard di 25x10x55mm, secondo la
taglia e la forma del gap osseo; il blocco di idrossiapatite (FIN-BLOCK) veniva in tal caso
gentilmente offerto dalla Fin-Ceramica Faenza Sir.l.

Per i casl trattati successivamente veniva impiegata |drossiapatite di seconda generazione
che consisteva in un materiadle (range 70-90% vol) caratterizzata da un’elevata
interconnessione di macro e micro — pori a fine di accrescere la migrazione vascolare e la
colonizzazione cellulare nello scaffold (ENGIPORE). Anche in tali casi i materiali venivano

gentilmente offerti dalla Fin-Ceramica Faenza Sir.l (fig.3,4).

b. Processing del Biomateriale

Allo scopo di favorire |’ osteointegrazione del biomateriale e la colonizzazione di questo da
parte di cellule mesenchimali stromali gia presenti localmente, veniva approntato con la

tecnicaintrodotta daMarx *® il Plasma Ricco in Piastrine (PRP). Questo preparato oltre a

12



Finblock® Engipore®
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fornire una sorgente autologa di fattori di crescita favorenti la proliferazione (PDGFA,
PDGFAB) di cellule mesenchimali e la vascolarizzazione (VEGF) dell’innesto, contiene
alcune molecole, quali lafibronectina, ricche di sequenze RGD che favoriscono |’ adesione
delle cellule a biomateriale. Per questo motivo il Bio.Cer.In. veniva incubato a 37°C per
30 min. con gel piasrinico per consentire |I'assorbimento delle suddette molecole alla
bioceramica.

Per prevenire |’esposizione del biomateriale durante il periodo di guarigione, venivano
utilizzati una serie di lembi muscolo-mucosi che consentissero un’ appropriata copertura del

biomaterial e impiantato.

c. FasePreparativa

Nel pianificare un protocollo operativo, la prima tappa é rappresentata dalla scelta del
pazienti destinati atale trattamento.

E' necessario riconoscere il tipo di lesione ossea che e destinata al trattamento con
Biocerin, cercando di classificarla in base ad un preciso criterio morfologico. In particolare
sono incluse nel protocollo quel tipo di lesioni ossee che presentano ameno una parete
verticale nel mascellare superiore, e due pareti nella mandibola, in modo da adattare il
blocchetto di ceramica come un intarsio da incastrare nella zona della lesione. Le basi
biologiche di questa scelta s basano sulla maggiore esposizione del materiale per la
colonizzazione da parte di gettoni vascolari e cellule osteoformatrici.

In seguito verranno studiati I metodi di  indagine ottimali per riprodurre
tridimensionalmente il difetto osseo (metodiche CAD — CAM).

Daqui s procede alla costruzione di modelli tridimensionali in scala per la costruzione del
sagomati in resina o altro materiale che funziona da mascherina guida e per |a realizzazione dei

relativi modelli in bioceramica da innestare. Vengono testati vari tipi di materiale bioceramico,

14



a seconda del grado di porosita e riassorbibilita, insieme ad una eventuale “ibridazione” con
peptidi attivi o cellule autologhe osteogenetiche, in modo da ottenere un compromesso che
risponda a piu requisiti possibili di affidabilita in termini di manipolazione ed

osteointegrazione.

d. FaseChirurgica

Il protocollo chirurgico viene approntato in modo da ottimizzare |’adattamento e la
fissazione degli innesti in ceramica con 0 senza contemporaneo inserimento implantare.
Particolare attenzione merita I’ allestimento del lembo di copertura che deve assicurare un

efficace e stabile sigillo marginale per il periodo di cicatrizzazione iniziae.

1. | stallazione del paziente

Il paziente € in decubito dorsale. Latestaé libera.

2. Tecnichedi anestesia

S ricorrera ad infiltrazione con anestetico contenente vasocostrittore
adrenergico con diluizione 1:100.000 per |'anestesia plessica nel  fornice del versante
buccale e sulla fibromucosa palatale o linguale a seconda del settore interessato dal
trattamento.

Inoltre, per favorire una maggiore vasocostrizione allo scopo di ridurreil
sanguinamento nel campo operatorio, Si potra usare un anestetico con una diluizione minore di
vasocostrittore (1:50.000) iniettato in crestain modo daischemizzare |’ area dove si comincia

I’incisione.
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3. Incisione e Lembo di Accesso

L’incisione partira dal lato interno (palatale o linguale) distante almeno 8 mm
dal margine dove s stabilira che si venga a trovare I'interfaccia Biocerin-Osso piu
vicina a taglio; questo per assicurare un sigillo piu ampio dei tessuti in modo da non
favorire |’ esposizione dell’innesto durante il periodo di guarigione (fig.5).

L’incisione verra eseguita con bisello interno corto e a spessore parziale per i
primi 5 mm, poi proseguira a spessore totale per tutta I'estensione del difetto
comprendendo almeno 3 mm di osso adiacente al difetto 9.

Nella zona dei fornici riprendera lo spessore parziale dissecando le fibre
muscolari in modo da ottenere un rilasciamento maggiore del lembo che a momento
della chiusura che dovra essere approntato in manieradiversa.

Il lembo verra disegnato in maniera darispettare i seguenti parametri:

- L’ estensione, che interessera un’ area maggiore di ameno 1/3 del difetto

da coprire con il Biocerin.

- La nutrizione. | tagli di scarico avranno una direzione obliqua in modo
da conferire a lembo un aspetto trapezoidale con base maggiore nel
fornice.

Qualora accanto al difetto vi sia la presenza di un elemento dentae,il
taglio di scarico verra eseguito in prossimita dell’ elemento successivo, 0
in mancanzadi quest’ ultimo, ameno 5 mm oltreil dente.

Fig.5

fornice
arcata alveolare sup.
difetto

lembo palato
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4. Copertura

L'impianto del biomateriale apporta un aumento voluto dello spessore del
segmento 0sseo in quel punto; la sua copertura, mediante il lembo di accesso, diviene
dunque impraticabile. La necessita di una maggiore stoffa tissutale ci ha spinto alla
ricercadi un lembo di vicinanza modificato che, dal lembo di accesso, proseguisse poi

verso il lembo mio-mucoso di buccinatore.

I lembo di coperturadel biomateriale deve avere le sequenti caratteristiche:

- il peduncolo nutritizio deve essere tale da garantire un sufficiente
afflusso di sangue arterioso ed un agevole deflusso di quello venoso.

- laformae le dimensioni del lembo devono essere proporzionate a quelle
del suo peduncolo ed al difetto dariparare

- I’escursione del lembo deve essere tale da non modificare |’ anatomia
normale del tessuti circostanti

- la copertura del biomateriale deve essere adeguata

- la sutura del lembo deve essere praticatain assenza di tensione in

corrispondenza del margini

Cenni storici

Sazaki descriveva nel 1983 I’ utilizzazione del lembo nasogenieno a spessore
totale, ad isola vascolare, per il trattamento delle stenosi esofagee; successivamente
riportava nel 1986 |’ utilizzazione della sola porzione mio-mucosa per la ricostruzione
del pavimento anteriore dellabocca ®?.

Bozola nel 1989 presentava uno studio anatomico ed un’ applicazione clinica del

lembo mio-mucoso di buccinatore. Egli insisteva sull’ esistenza di 3 peduncoli arteriosi

17



e come peduncolo principale, |’ arteria buccale. | lembi che utilizzava erano a peduncolo
posteriore, destinati alla copertura del palato @Y.

Carstens, nel 1991, riprendeva lo stesso studio anatomico, mainsisteva sul ruolo
importante dell’ arteria e della vena facciae. Egli mostra la possibilita di un lembo ad
isola vascolare peduncolato sull’ arteria e la vena facciale #2224,

Pribaz, nel 1992, riprendeva lo stesso lembo peduncolato sull’ arteria facciale,
che lui chiama FAMM flap (facia artery muscolo-mucosal flap). Egli mostrava la
possibilita di utilizzare il lembo con un peduncolo inferiore (flusso anterogrado) o con

peduncolo superiore (flusso retrogrado), potendo essere cosi utilizzato per la

ricostruzione buccale, nasale od anche orbitarla .

Anatomia del muscolo buccinatore %6%729)

E’ un muscolo piatto, largo, irregolarmente quadrilatero, situato profondamente
nella guancia. Tale muscolo presenta due facce e quattro bordi:

La faccia interna e ricoperta dalla mucosa orale, quelle esterna é ricoperta dal
ramo mandibolare, dai muscoli massetere e pterigoideo interno nella parte posteriore,
dallabolla grassosa del Bichat e dall’ aponeurosi parotido-masseterina anteriormente.

Tra il muscolo buccinatore e |’aponeuros parotido-masseterina esiste un
cuscino di tessuto cellulare lasso che, in tal punto, rende la dissezione agevole.

In corrispondenza del bordo anteriore le sue fibre passano al disotto del muscolo
grande zigomatico e s intrecciano con quelle del muscolo orbicolare delle labbra,
portandos a disotto.

In corrispondenza del suo bordo posteriore il muscolo buccinatore si inserisce
sul rafe pterigo-mandibolare.

Il suo limite superiore corrisponde a bordo alveolare del mascellare; quello

inferiore a bordo alveolare della mandibola.

18



Il dotto di Stenone attraversa il muscolo buccinatore in corrispondenza del 2°
molare superiore, poco al disopra della porzione centrale del muscolo.

La vascolarizzazione del muscolo buccinatore e assicurata da 3 arterie:

- L’arteria buccale ramo della mascellare interna, nasce in
corrispondenza del muscolo pterigoideo esterno, si dirige anteriormente e in basso per
raggiungere la meta posteriore del muscolo buccinatore dove prosegue parallelamente
al nervo buccae. Tale arteria € considerata da acuni autori come il peduncolo
principale, ovvero il solo peduncolo del buccinatore.

- L’arteria facciale : dopo la sua fuoriuscita dalla ghiandola
sottomandibolare, I arteria facciale da origine alla branca sottomentale. poi contorna la
mandibola e dona dei sottili rami a muscolo massetere e al muscolo triangolare delle
labbra. Proseguendo la sua ascesa, giunge in corrispondenza del muscolo buccinatore e
da origine ala arteria labiale inferiore che s dirige in avanti in corrispondenza della
faccia profonda del muscolo triangolare delle labbra. A questo livello I’ arteria facciale
corre sulla faccia esterna del muscolo buccinatore a poca distanza dal suo bordo
anteriore dove da origine a multipli piccoli rami (da due a tre secondo Carstens).
Continua il suo percorso ascendente per dare origine ala arteria labiade superiore
al’ altezza del muscolo grande zigomatico, s prolunga con la arteria angolare che
assicurala sua anastomosi con il sistema arterioso intracranico.

- L’arteria alveolare postero-superiore: ramo dell’arteria mascellare
interna, dona una piccola branca a livello della parte postero-superiore del muscolo

buccinatore.

Le anastomosi tra queste arterie sono multiple a livello della faccia esterna del

muscolo nonché trale fibre muscolari.
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Il drenaggio venoso del muscolo buccinatore e ricco: molteplici vene partono
dalla faccia laterale del muscolo per raggiungere due reti di drenaggio, il plesso
pterigoideo e la vena faccide che comunicano tra loro tramite la vena facciale
profonda:

- il plesso pterigoideo: situato posteriormente, in ato e esternamente a
muscolo buccinatore riceve la vena buccale che continua con la vena facciale profonda
nonché altre vene piu fini. Si riversa successivamente nella vena mascellare interna.

- La vena facciale: s prolunga nella vena angolare e segue 10 stesso
percorso dell’ arteria facciale posteriormente a questa. Si porta lungo il bordo anteriore
del muscolo massetere. Riceve a livello del bordo superiore del muscolo buccinatore la
vena facciale profonda, poi differenti branche del muscolo buccinatore e la vena labiale
superiore. L’esistenza di una vena labiale inferiore e controversa. La vena facciae in
seguito riceve delle branche dal muscolo massetere e dalla parotide primadi contornare

il bordo inferiore della mandibola dove riceve la vena sottomental e.

L’ Innervazione motrice: € assicurata dal nervo facciale. Alcune branche di
divisione temporali e cervicali convergono verso la bolla grassosa del Bichat e formano
il plesso buccale. Qualche branca (4 o 5) giungono alla faccia profonda della bolla

grassosadi Bichat e sono destinati @l muscolo buccinatore.

L’ Innervazione sendtiva dipende dal nervo buccale, ramo del nervo
mandibolare. Questo nervo passa tra i due capi del muscolo pterigoideo esterno e
cammina affianco I’arteria buccale per raggiungere il bordo posteriore del muscolo

buccinatorio.
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Il muscolo buccinatore stira posteriormente la commissura labiale contribuendo
alamimicafacciae.

Durante la contrazione comprime le guance contro le arcate dentarie svuotando
il contenuto dei vestiboli e della guancia dilatata verso la cavita buccale, partecipando
in tal senso ala masticazione e contribuendo alla formazione del bolo aimentare.
Partecipa anche ad alcune funzioni fonatorie: espellendo aria attraverso I’ orifizio
labiale, contribuisce al soffiare ed a fischiare, risultando dunque un muscolo di

fondamentale importanza nella pratica di tutti gli strumenti musicali ad aria.

In conclusione il lembo mio-mucoso di muscolo buccinatore appare logico sul
piano anatomico poiché la vascolarizzazione di questo muscolo e di 111 tipo secondo
Mathes e Nahai, permettendo un prelievo sicuro sul peduncolo facciale (anteriore),
nonché su quello buccale (posteriore) 2.

La tecnica di prelievo € facile, rapida, non necessita di un atro campo
operatorio e puo essere realizzato anche nei soggetti in cattive condizioni generali.

Questo lembo apporta una quantita soddisfacente di mucosa per la copertura del
biomateriale impiantato in corrispondenza dei segmenti ossel anteriori e posteriori sia

superiormente che inferiormente.

Follow Up

S presta attenzione ad evitare il carico sulla zona operata per una fase

sufficiente a garantire una buona osteointegrazione che viene documentata da periodici

controlli radiografici ed intervallati prelievi bioptici.
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7. RISULTATI

Allo stato attuale lo studio prevede complessivamente 4 pazienti trattati con la
procedura Bio.Cer.In.

In tutti i cas sono stati ottenuti risultati soddisfacenti in merito ala
ricostruzione anatomica e funzionale delle creste mascellari mediante I’inserimento di
blocchi di ceramicadi diversa sagomatura e spessore.

Al momento dell’inserimento dei blocchi, le radiografie nell’immediato post-

operatorio mostravano la presenza di spazi tral’ osso e |’ interfaccia di ceramica (fig6b).

Fig.6a

Fig.6b
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Circa due mes dopo le radiografie intraorali mostravano la completa
giustapposizione dell’ 0osso a materiale impiantato (fig.7).
L'analis istologica & stata sviluppata solo nel primo caso e ha mostrato

I" adattamento dell’ osso alla superficie bioceramica.

Fig.7

Tutti i pazienti, attualmente e con un follow-up che varia dai 6 anni a 8 mesi, non
presentano fastidi; la mucosa appare sana e ben formata e nei pazienti in cui
contestualmente sono stati inseriti gli impianti, questi appaiono tutti osteointegrati

senza segni radiografici od oggettivi di sopravvenuta peri-implantite.
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8. ICONOGRAFIA

CASO |
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L’ emiarcata superiore destra mostra Radiografia endorale pre-operatoria: €
il difetto alveolare presente un’area di riassorbimento 0sseo

dopo I'avulsione traumaticadi 1,4 e 1,5

I lembo muscol o-mucoso di buccinatore viene scolpito ed avanzato a coprire la bioceramica
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La copertura & agevole consentendo un’ adeguata protezione del sito d’innesto.

Il lembo & suturato senza alcunatensione sui margini

Spazi presenti nell’immediato post- Completa giustapposizione d' 0sso a
operatorio alivello dell’interfaccia sulle superfici di bioceramicaadue
0sso-bioceramica mesi dopo I'intervento
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Campione bioptico prelevato all’ interfaccia Bio.Cer.In. —
0ss0, dopo sei mesi. Notare lapresenza di vasi (V), 0ssoin
formazione (B) e particelle di idrossiapatite (H) in fase di
degradazione-assorbimento. Non si nota presenza di tessuto
infiammatorio. Colorazione ematossilina-eosina.

(Ingrandimento originale 100X)
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CASO |1
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CASO |11
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CASO |V
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9. DISCUSSIONE E CONCLUSIONI

Laricostruzione predicibile dei difetti alveolari rappresenta tutt’oggi un notevole challenge
per il chirurgo ricostruttore.

La ricostruzione mascellare ha implicato molteplici tecniche rigenerative, tuttavia, quando
queste procedure sono impiegate in riparazioni ossee, il successo di tali metodi & ancora
limitato, causa i problemi concernenti la disponibilita del materiale d’impianto, I’insufficiente

quantita d’ osso a disposizione, o stato patologico del sito donatore, I'immunogenicita (fig.7).

Fig.7
Bone Sobstitutes Advantages Disadvantages
+ Biological risk free ;
» Osteoconductive Surglcal'trauma’ :
Autologous : : * Donor-site morbidity
' SR « Graft's volume limits
» Osteogenic
» Specie-specific * Immunogenicity
Omologous + Osteoconductive * Disease Transmission
* Osteoinductive » Costs
Eterologous » Osteoconductive =EANNG FrBiR
* Costs
. » Biological risk free * Osteointegration’s
Alloplasts Synthetic « Osteoconductive cynetics

Lo scopo dello studio e di introdurre un’altra soluzione per la rigenerazione dell’ osso
mascellare che riducai costi ed il trauma chirurgico per i pazienti.

| materiali alloplastici eliminano tutti i problemi sopradescritti, tuttavia alcuni problemi
relativi alla cinetica dell’ integrazione ossea restano irrisolti.

| biomateriali come I'ldrossiapatite ed le ceramiche in Calcio Fosfato sembrano

rappresentare lamigliore aternativa agli innesti d’ osso.



La superficie mineralizzata della bioceramica & osteoconduttiva per le cellule osteogeniche,
servendo da “primer” per I’ avvio della osteogenesi.

Un significativo miglioramento in questo campo € rappresentato dall’ associazione tra
|drossiapatite (HA) porosa e cellule stromali del midollo d’ osso autologo (ABMSC), ove le
proprieta intrinseche delle bioceramiche sono integrate con le proprieta delle cellule
ostoeprogenitrici che consentono la formazione di tessuto 0sseo vitale, vascolarizzato e
biomeccanicamente funzionale +303Y,

La possibilita di utilizzare cellule formanti tessuto osseo autologo, adese ad un carrier
stabile, anatomicamente conformato e biologicamente attivo rappresenterebbe una condizione
ideale; per tale motivo nel primo tentativo veniva utilizzato un carrier d'idrossiapatite in
associazione a PRP quale substrato di fattori autologhi di crescita e proteine di adesione, senza
ricorrere ad una popolazione espansa di ABMSC, preventivamente ibridata con la ceramica
porosa. Tale scelta veniva motivata dalla convinzione che una sorgente di cellule locali
osteogeniche sarebbe stata sufficiente ad invadere e proliferare in carriers osteoconduttivi nei
difetti di limitata estensione.

E ad ogni modo importante ricordare che tale potenziale & condizionato dall’ etain quanto &
stato dimostrato che la percentuale di cellule staminali nei tessuti diminuisce con I’ aumentare
degli anni ©.

L'utilizzo dell’idrossiapatite € stata oggetto di discussioni a causa della sua scarsa
riassorbibilita.

Uno studio recente ha mostrato un unico pattern di meccanismi di integrazione e
disintegrazione dell’impianto di idrossiapatite anatomicamente conformato, in concomitanza
allacrescitad osso ©.

Tale studio ha infatti dimostrato che all’ adattamento dell’ osso all’idrossiapatite segue la
frattura di quest’ultima, da cui risulta un aumento delle superfici della bioceramica che

accelerai processi osteoconduttivi e di riassorbimento.
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Al momento sono stati trattati soltanto limitati difetti dei mascellari superiori ed inferiori,
tuttavia le continue ricerche al fine di ottenere un biomateriale con un ottimo compromesso in
termini di biomimetismo, stabilita, osteoconduttivita e riassorbibilita, rappresentail challenge
maggiore nel trattamento delle superfici ossee estese, speciamente in vista di una evoluzione
dei materiali d’'impianto di bioingegneria utilizzati in associazione con cellule autologhe

osteogeniche.
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