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INTRODUZIONE

Per molte persone il primo impatto con la chirurgia,
talvolta nel corso dell’infanzia, consiste nell’estrazione di
un dente. Questo intervento & probabilmente uno dei
primi praticati dall’'uomo sino dai tempi pii remoti, e
resta oggi uno dei piu frequenti. La necessita di
compensare la mancanza del dente estratto dal punto di
vista estetico o funzionale é stata forse la causa dei primi
impieghi dei materiali nel corpo umano.

Gli Egiziani e poi gli Etruschi grazie alle loro ottime
conoscenze di medicina e di metallurgia erano in grado

Manufatti analoghi che presentano ancora gli elementi sostitu-
tivi in sito, sono neti dalla letteratura [3]: tale pratica era assai
comune, tanto da essere oggetto di caustici epigrammi di Mar-
ziale:

“Lecania ha i denti bianchi, Taide Ii ha neri. Perché ? Quella Ii
ha falsi, questa li ha veri” [4]

‘I denti, | capelli — e non te ne vergogni — i hai comprati. Ma
con I'occhio come farai, Leila? Non lo si puo comprare” [5].

Oltre alle protesi mobili, i Romani ¢i hanno tramandato quello
che forse & il primo impianto osteointegrato della storia: nella
necropoli di Chantambre (Francia) in una tomba risalente al | —
Il sec. d.C. & stato rinvenuto un cranio recante infisso nell'al-
veolo del secondo premolare superiore destro un perno in fer-
ro, probabimente impiantato in sede postestrattiva, tuttora
stabile, che mostra segni radiografici di osteointegrazione [6].
Tecniche chirurgiche raffinate rientravano nella pratica clinica
del mondo classico, grazie anche alla conoscenza del potere
anestetico di alcuni alcaloidi, quali I'oppio, morfina, iosciamina,
scopolamina [8]. Gli intervent! comprendevano anche la trapa-
nazione della scatola cranica, eseguita con trapani a corona
per decomprimere ematomi o trattare infezioni ossee. Gli stru-
mentari chirurgici rinvenuti nelle oltre 80 tombe di medici ora
note sono talvolta assai complessi, come quello costituito da
oltre 60 strumenti diversi ritrovate a Bingen (Germania) [7], e
testimoniano gli sviluppi raggiunti. Talvolta, tali strumentari era-
no prodotti addirittura da specialisti, come un certo Agatange-
lo, i cui prodotti erano reperibili & Pompei, Treviri, e a Vindonis-
sa (Windisch, Zurigo) [8].

Assai comuni erano le amputazioni, e per i pazienti pit abbienti
gli artigiani dell'epoca erano in grade di realizzare protesi pit o
meno complesse, citate dagli storici dell’epoca.. Ad esempic
Erodoto [9] rammenta il piede di legno fatto per I'indovino Era-
sistato di Elide, mentre Plinio [10] menziona la mano in ferro
che Marco Sergio Sile, nonno di Catilina, si era fatto fabbrica-
re per sostituire quella persa durante la seconda guerra puni-
ca. Anche alcuni reperti archeclogici ci danno esempi delle ca-
pacita dei fablbri e dei falegnami romani: presso il Wellcome

di eseguire manufatti di alto livello qualitativo. Nel Museo
Archeologico nazionale di Firenze sono custoditi due
teschi che conservano apparecchi ortodontici eseguiti
con fascette in oro [1]. Un altro reperto di notevole
valore storico e costituito dalla protesi conservata nel
Museo Archeologico dell’Agro Falisco (Civita Castellana)
e proveniente dalla necropoli di Valsiarosa. La protesi
consiste in una fascetta in oro che avvoige quattro denti,
che presenta un perno, probabilmente per fissare un
elemento sostitutivo che consentisse il recupero
funzionale dell’attivita masticatoria [2] (v. Figura 1).

Figura 1 - Protesi dentale etrusca dalla necro-
poli di Valsiarosa (VI - VIl Sec. A.C.). a) Il cranio
con la protesi nel probabile sito di impianto, b)
dettaglio defla mandibola con la protesi: notare il
perna in oro ribadito esternamente.

Museum of Medical History & conservato il calco in gesso di
una protesi, oggi perduta, scoperta nel 1885 nei pressi di Ca-
pua in un sarcofago risalente al Il Sec. a.C. contenente uno
scheletro privo delle ossa di una gamba. La protesi in bronzo,
legno e cuoio, che riproduceva I'arto da sopra il ginocchio fino



al malleolo, recava degli appoggi per il moncone di coscia [11].
Ferro, cuoio, legno o i metalli nobili (oro e argento) continuaro-
no ad essere usati per molti secoli nella costruzione di protesi
che, pur raggiungendo a volte una notevole funzionalita resta-
vano confinate all’esterno del corpo umano. Le illustrazioni del
Pentateuchon Chirurgicum di Gerolamo Fabrizi di Acquapen-
dente, o lo schema della protesi di mano come quella detta del
“piccolo Lorenese”, il cui schema e riportato negli scritti di Am-
broise Pare, ci danno dei vividi esempi dello stato delle tecnao-
logie biomediche nei secoll XV-XVI (Figura 2).

Figura 2 - Ambroise Paré (Sec XVI)- Protesi di mano, detta
“del piccolo Lorenese” dalla regione di provenienza dell’artigia-
no che la realizzo. Il disegno evidenzia il sistema di molle inter-
no alle dita, ed il sisterna a chiavistello per il blocco delle stes-
se in posizione di presa.

Nella seconda meta dell'ottocento, e fino all'inizio della secon-
da guerra mondiale ci furono vari tentativi di realizzare I'im-
planto di artroprotesi. | materiali impiantati furono il legno
(1860), I'avorio (1890), la gomma (1927), il vetro (1923), il Py-
rex (1933) e la Bakelite (1937). Tutti questl tentativi si conclu-
sero con degli insuccessi.

Solo dopo la fine del secondo conflitto mondiale alcuni medici
ed ingegneri in Europa e negli USA Iniziarono a pensare come
trasferire ai loro pazienti alcune tecniche chirurgiche sviluppa-
te nel corso della guerra negli ospedali militari. | materiali im-
piegati derivavano direttamente dalle applicazioni belliche,
quali il tessuto dei paracadute (Vinylon N), usato per le prime
protesi vascolari, I'acciaio inossidabile a basso tenore di car-
bonio (AISI 316L), il Polimetimetacrilato PMMA (Perspex®,
Plexiglass®, Lucite®) ed i nuovi materiali polimerici guali il PT-

FE (Teflon®) o il Polietilene ad alta densita. Talvolta la scelta dei
materiali fu conseguenza di osservazioni compiute in circo-
stanze abbastanza singolari: & noto che l'interesse verso I'uso
come biomateriale del PMMA e alla una moderata reazione da
corpo estraneo osservata nei tessuti oculari di aviatori della
RAF feriti in combattimento da schegge del tettuccio a bolla in-
stallato sugli Spitfires (Tabella 1).

Tra le realizzazioni del dopoguerra, spicca I'impianto endosteo
realizzato nel 1947 da Formiggini con una struttura elicoidale
di filo di acciaio (Figura 3), impianto che sviluppato successi-
vamente da Chérchéve, ebbe diffusione mondiale.

Figura 3 - Impianto a vite di Formiggini (Courtesy Apollonia &
FA MA Implants sri).

Nei circa cinquanta anni trascorsi da questi tentativi pionieristi-
ci il numero delle applicazioni dei biomateriali impiegati sia in
impianti permanenti o protesi, sia in dispositivi che sono a con-
tatto con il corpo per un tempo limitato, p.e. monouso duran-
te un intervento chirurgico, & cresciuto costantemente, conim-
partanti ricadute cliniche in tutte le branche della medicina,
tanto che non esiste oggi distretto anatomico le cui patologie
non siano trattate impiegando dispositivi medici. E' talmente
alta in alcuni settori la percentuale di successo di tali dispositi-
vi, che a volte nen vengono percepite ne le limitazioni derivan-
ti dal loro uso, né la complessita delle problematiche connes-
se alla loro concezione ed al loro ciclo produttivo [12] che ri-
chiede un approccio interdisciplinare, coinvolgendo conoscen-
ze appartenenti a settori che hanno scarsi punti di contatto (Fi-
gura 4).

Alla luce di quanto esposto, pud stupire che solo quaranta an-
ni fa la stessa parola “biomateriale” non aveva alcun sensao: |l
termine, coniato negli USA sul finire degli anni 60 presso Clem-
son University, ed il suo significato & stato definito solo nel
1991 durante la Il International Consensus Conference on Bio-
materials (Chester, UK,) come “materiale concepito per inter-
facctarsi con i sistemi biologici per valutare, dare supporto o
sostituire un qualsiasi tessuto, organo o funzione del corpo”
[14].

Tabella 1 - Cronologia dell'uso di alcuni tipi di dispositivi medici impiantabili.

Impianto dentale endosteo (SS) Formiggini 1947
Primo impianto di valvola cardiaca a palla, (PMMA) Hufnagel 1952
Prima protesi di anca con ancoraggio diafisario (CaCrMo) Thompson 1954
Low friction arthroplasty (UHMWPE, PMMA) Charnley 1960
Impianto dentale in Alumina (Alumina) Sandhaus 1964
Impianto dentale a vite ostecintegrato (Titanio Puro) Branemark 1965
Impianto endosteo a lama (CoCrMo) Roberts 1967
Primo impianto di valvola cardiaca a disco, (Teflon) Wada 1967
Protesi di ginocchio (Co Cr Mo, UHMWPE) Walldius 1971
Impianto dentale in zirconia (TZP) Akagawa 1993
Perno endocanalare in zirconia (TZP) Meyenberg 1995
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Figura 4 - Esempi delle figure professionali coinvolte nelle va-
rie fasi dello sviluppo di un dispositivo medico. Basata su dati
di ref.13.

| DISPOSITIVI MEDICI

| biomateriali sono impiegati nella costruzione di dispositivi me-
dici, che costituiscono una classe di prodotti vastissima. Indi-
ce della numerosita & la complessa articolazione della defini-
zione di dispositiva medico, data dalla Direttiva 93/42/CEE che
disciplina questo settore di prodotti. Secondo la Direttiva
93/42/CEE & un dispositivo medico:

"...qualsiasi strumento, apparecchio, impianto,
sostanza o altro prodotto, usato solo o in
combinazione, compreso il software informatico
impiegato per il corretto funzionamento,

e destinato dal fabbricante ad essere impiegato
nell'uomo a scopo di diagnosi, prevenzione,
controllo, terapia o attenuazione di una malattia;

di diagnosi, controllo, terapia, attenuazione o
compensazione di un una ferita o di un handicap;

di studio sostituzione o modifica dell’anatomia o df
un processo fisiclogico;

di intervento sul concepimento,

il quale prodottc non eserciti I'azione principale,
nel o sul corpo umano, cui e destinato, con mezzi
farmacologici o immunologici ne mediante
processo metabolico ma la cui funzione possa
essere coadiuvata da tali mezzi."

Nei dispositivi medici, i materiali sono chiamati a compiere le
pit disparate funzioni (v. tabella 2), ma sebbene i dispositivi
medici siano di giovamento a milioni di individui, essi non sono
in grado di riprodurre che la minima parte delle complesse fun-
zioni biologiche dei tessuti e degli organi che vanno a sostitui-
re o cui danno un supporto. In molti casi espletano solo fun-
zioni di tipo meccanico: una artroprotesi trasmette carichi da
un segmento osseo all’altro, una protesi vascolare costituisce
solo il condotto in cui fluisce il sangue e non ha nulla a che ve-
dere con la complessa organizzazione dei tessuti (endotelio,
elastina e tunica) che costituisconc un vaso sanguigno.

Nel seguito vengono presi in esame alcuni dispositivi che pos-
sono essere considerati come esemplificativi di tutto il settore,
anche in temini quantitativi: si stima che annualmente nel mon-
do vengano impiantate circa 100.000 protesi valvolari cardia-
che, 600.000 protesi totali di anca, un milione di impianti den-
tali e circa tre milioni di lenti intraoculari, mentre il mercato
mondiale del drug delivery & stimato in circa 9.500 milioni di
dollari (Tabella 2).

VALVOLE CARDIACHE

| problemi che debbono essere risolti per la realizzazione di una
protesi valvolare cardiaca sono estremamente complessi. In-
nanzitutto, il progettista deve considerare quelli connessi al
comportamento a fatica ed all'usura dei materiali: infatti una
valvola naturale compie circa 40 milioni di cicli di apertura/chiu-
sura in un annoa. Dal punto di vista della sicurezza biologica, i
materiali non debbono indurre la formazione di trombi, con ri-
schi di bloccaggio meccanico della valvola, o di embolia per il
paziente. Sebbene consentano la ripresa immediata della fun-
zionalita cardiaca, con esiti clinici positivi nella quasi totalita dei
pazienti trattati, i diversi modelli possono dare delle compli-
canze in relazione alla degenerazione dei tessuti di supporto,
alla formazione di trombi 0 a problemi di tipo meccanico. Nei
dieci anni che seguono l'intervento, circa il 50% dei pazienti
sottoposti a intervento di sostituzione valvolare va incontro a
complicanze, talora mortali. Tutto il processo produttivo deve
essere finalizzato a conseguire una affidabilita elevatissima,
poiché un difetto di funzionamento pud causare la morte del
portatore (Figura 5).

Dal punto di vista dei materiali impiegati nella costruzione &
possibile dividere in due grandi categorie le protesi valvolar
cardiache: la prima comprende le protesi realizzate utilizzando

Tabella 2 - Fsempi di applicazione di dispositivi medici. Dati da ref 15.

Motivazioni

Esempi di applicazione

Trattamento di difetti congeniti che possono originare handicap funzionali ;

Drenaggi del fluido cerobrospinale in casi idrocefalia congenita.

Trattamento di difetti dello sviluppo con conseguenze funzionali

Deviazioni del rachide (scolicsi, lordosi). Correzioni della lunghezza &
segmenti ossei

Sostituzione funzionale di tessuli irreversibilmente danneggiati

Artrite reumatoide, artrosi, osteoporosi , neoplasie delle ghiandola mas

Compensazione di atrofia tissutale

Atrofia delle creste alveolari, perdita di sostanza ossea dovuia a &
shielding. Membrane per la rigenerazione guidata dei tessuti

Sostegno ai tessutl durante la guarigione

Mezzi di sintesi in ortopedia (chiodi, placche, viti) fissatori esterni

Creazione di una situazione anomala
anticoncezionali,

Rientrano in guesta categoria i dispositivi impiegati per scopi
quali | dispositivi intrauterini o guelli per la vase

Rilascio centrollato di farmaci

Rilascio dei farmaci ad un organo bersaglio. p.e
biodegradabili.

Compensazione di problemi psicalogic o estetici

Dispositivi e materiali impie:

























