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Le patologie articolari

INFIAMMATORIE

ÅArtrite reumatoide

ÅSpondiloartriti sieronegative

ÅArtriti croniche giovanili

ÅArtriti batteriche e virali

ÅGotta

ÅCondrocalcinosi 

ÅMorbo di Paget

DEGENERATIVE

ÅOsteoartrosi

ÅOsteoporosi



Che cosa è cambiato nella 

cura?

Gli antichi egizi 

utilizzavano le foglie di 

Mirto (2500 a.C.)

Ippocrate prescriveva la corteccia del 

salice bianco per il dolore (400 a.C.)



Guillaume de Baillou, 

nel 1578, suggerì che il 

ñreumatismoòera un 

problema muscolo-

scheletrico sistemico 
(Liber de Rheumatismo et 

Pleuritide dorsali)

Thomas Sydenham, 

il padre della 

medicina inglese, 

identificò numerose 

malattie reumatiche 

(1680)



Augustan Jacob Landrè-Beauvais descrive, per 
la prima volta, i sintomi e i segni dellôartrite 
reumatoide (1800)

Charles Frèdèric 

Gerhardt sintetizzò 

una forma instabile 

ed impura di acido 

acetilsalicilico (1853)



Felix Hoffman perfeziona 

lôacido acetilsalicilico, 

che prende il nome 

commerciale di 

ASPIRINA, grazie alla 

Bayer (1897)

Renè Leriche descrive il primo caso di 

osteoporosi (Sindrome di Sudek 1900)



Lôaurotiomaleato di disodio (sali dôoro) viene 

utilizzato nella cura dellôartrite reumatoide e 

rappresenta il primo DMARD (disease-

modifying antirheumatic drug) (1920)

Negli anni 50-70 lôFDA approva i

successivi DMARD:

Metotrexato

Prednisone 

Sulfasalazina

Azatioprina

Plaquenil



I bifosfonati vennero sviluppati allôinizio del XIX 

secolo, ma iniziarono ad essere studiati e utilizzati 

in riferimento a patologie articolari soltanto negli 

anni 60.



Sir John Vane suggerisce 

che i FANS (ASA e 

ibuprofene) agiscono 

tramite inibizione della 

sintesi delle prostaglandine 

(1970)

Nel 1974 lôFDA approva 

lôutilizzo dellôIbuprofene 

nella cura dellôartrite 

reumatoide



Needleman, nel 1991, pubblica la scoperta di altre 

isoforme di FANS e, nel 1992, il naprossene viene 

approvato dallôFDA

Nel 1997 lôFDA approva il 
Rituximab (Mabthera).

Arava (Leflunomide), Enbrel 
(Etanercept), and Celebrex 
(Celecoxib) vengono approvati 
dallôFDA come trattamento per 
lôartrite reumatoide (1998)

Remicade (Infliximab) viene 
approvato dallôFDA nel 1999



Dal 1990 ad oggi molti altri farmaci sono 

stati approvati dallôFDA con indicazioni al 

trattamento dellôosteoporosi (Alendronato, 

Risendronato, Pamidronato, Acido 

Zalendronico e Ibandronato)



Osteoporosi
È una malattia sistemica dello scheletro caratterizzata da 

riduzione della massa ossea ed alterazione della 

architettura microscopica del tessuto osseo che comporta 

una maggiore fragilità ed un maggior rischio di frattura.

Colpisce una donna su quattro dopo i 50 anni 

NellôUnione Europea, il 40% delle donne e il 13% degli 

uomini dopo i 50 anni, ha una frattura concomitante a 

fragilità ossea

2 milioni di uomini soffrono di osteoporosi

1/5 di tutte le fratture di femore

1 uomo su 6, dopo i 90 anni, ha una frattura di femore



Age and Osteoporotic Fractures
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> 50% of hip fractures occur in patients with T-

scores Ó2.5

Wainwright SA 2005

N
o

. 
o

f 
h

ip
 f

ra
c
tu

re
 c

a
s
e
s

N
o

. o
f p

a
rtic

ip
a

n
ts

60

50

40

30

20

10

0

Total Hip T-Score

1800

1600

1400

1200

1000

800

600

400

200

0

Hip Fracture Cases

All Participants





Treatment Options in Osteoporosis

Antiresorptive drugs

ÅBisphosphonates

etidronate

alendronate

risedronate

ibandronate 

ÅSERMs

raloxifene

ÅCalcitonin



Effect of alendronate on risk of 

fractures
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Effect of risedronate on incidence of new 

vertebral and non-vertebral fractures

Vert-MN
Years 0-3
P<0.001

Risedronate 5 mg/dayPlacebo

RR 0.51

( 95% Cl 

0.36-0.73 )
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Effect of ibandronate on incidence 

of vertebral fractures
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Quarterly IV IBN is superior to daily oral IBN

Delmas et al. Arthritis & Rheumatism 54(6): 1838ï1846 2006
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BMD Increases With Alendronate and 
Risedronate at 24 Months in FACT

Bonnick et al.  JCEM 91(7):2631-2637, 2006
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BMD Increases With Alendronate and 
Risedronate at 24 Months in FACT

Bonnick et al.  JCEM 91(7):2631-2637, 2006
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Treatment Options in Osteoporosis

Antiresorptive drugs
Å HRT

Å Bisphosphonates

etidronate

alendronate

risedronate

ibandronate 

zolendronato

Å SERMs

raloxifene

Å Calcitonin

Anabolic drugs
Å PTH (teriparatide)

Dual Action Bone Agents 
(DABAs)

Å Strontium ranelate

Monoclonal antibody
Å Denosumab



ÅHORIZON Pivotal Fracture Trial

Åmulti-national, multi-center, RCT

Å7,736 women age 65-89 with T-score < -2.5 or 
fracture plus T-score < -1.5

Åcalcium 1000-1500 mg/day vit D (400-1200 
IU/day)

Åzoledronic acid IV infusion 5 mg



ZOL reduces hip fracture

*Relative risk reduction (95% confidence interval) vs placebo

P = .0024
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P < .0001
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P = .0002
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Il frammento 1-34 del Paratormone 

(Teriparatide) e lôOrmone 

Paratiroideo 1-84, somministrati a 

donne in menopausa con almeno una 

frattura vertebrale, si sono entrambi 

dimostrati in grado di ridurre 

significativamente il rischio di frattura 

vertebrale ed il solo Teriparatide ha 

mostrato un effetto significativo sulla 

riduzione delle fratture non vertebrali.
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Strontium reduces the risk of 

vertebral fracture (SOTI)
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Strontium ranelate reduces non-

vertebral fracture risk (TROPOS)

1. Reginster JY, Seeman E, De Vernejoul MC, et al. J Clin Endocrinol Metab 2005; 90(5): 2816-2822.

2. Reginster JY, Hoszowski K, Roces Varela A et al. Bone 2003; 32(5): S94.
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1. Reginster JY, Seeman E, De Vernejoul MC, et al. J Clin Endocrinol Metab 2005; 90(5):2816-2822.

Strontium ranelate reduces hip fracture in 
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Artrite reumatoide
Lôartrite reumatoide è una poliartrite infiammatoria 
cronica, anchilosante e progressiva a patogenesi 
autoimmunitaria, a carico delle articolazioni 
sinoviali. 

Si differenzia dall'osteoartrosi perché interessa 
inizialmente la membrana sinoviale e non la 
cartilagine, colpisce con meno frequenza e in età 
più giovane rispetto all'osteoartrosi. 

Sono più colpite le donne (rapporto 3:1). Interessa 
l'1-2% della popolazione e il numero dei casi 
aumenta con l'età, infatti è colpito il 5% delle 
donne oltre i 55 anni (primo picco tra 
l adolescenza e il 4º e 5º decennio; secondo 
picco tra i 60 e 70 anni. 







I criteri di diagnosi 

(2010 ACR / EULAR Rheumatoid Arthritis Classification Criteria)

A. N° ARTICOLAZIONI INTERESSATE 

1 grande articolazione score 0

2-10 grandi articolazioni score 1

1-3 piccole articolazioni con o senza grandi art. score 2

4-10 piccole articolazioni con o senza grandi art.                score 3

> 10 articolazioni + almeno una piccola art. score 5

B. SIEROLOGIA (è necessario almeno 1 test)

FR negativo e ACPA negativi score 0

FR a basso titolo o ACPA a basso titolo score 1

FR ad alto titolo o ACPA ad alto titolo score 2

C. REAGENTI DI FASE ACUTA (necessario almeno 1 test)

PCR normale e VES normale score 0

PCR elevata o VES elevata score 1

D. DURATA DEI SINTOMI

< 6 settimane score 0

> 6 settimane score 1

Per classificare un paziente con artrite reumatoide definita è necessario un 

punteggio totale uguale o maggiore di 6. 



Guidelines ACR 2002

ÅPatient education 

ÅThe start of DMARDS within 3 months of 

diagnosis for most patients (aggiornamento 2008)

ÅThe consideration of NSAIDS as part of the 

treatment plan 

ÅThe consideration of local or low-dose systemic 

steroids

ÅA consultation with a physical and/or 

occupational therapist for non-pharmacological 

treatment (joint protection, conservation of 

energy, range of motion and strengthening 

exercises) 



Treatment: the earlier the better
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Biologic DMARDôs ïGenetically Engineered 

Targeted Molecules Similar or Identical to 

Naturally Occurring Molecules

ÅTNFŬantagonists:
o Adalimumab (Humira)

o Etanercept (Enbrel)

o Infliximab (Remicade)

ÅSuppress T-Cell activation
o Abatacept (Orencia)

ÅAnti B-Cell monoclonal antibody
o Rituximab (Rituxan)



Characteristics of Biologics

Etanercept

Enbrel

Infliximab

Remicade

Adalimumab

Humira

Abatacept

Orencia

Rituximab

Rituxan

Target TNF TNF TNF T-Cell Activation B-Cell

Half Life 3-5  Days 8-10 Days 10-20 Days 13-16 Days 19 Days

Construct Human Chimeric Human Human Chimeric

Dosing
Once Biweekly-

weekly

Once every 4-8 

weeks

Once every 1-2 

weeks
Once Monthly

Twice every 6-12 

months

Route Sub-Cut I.V. Sub-Cut I.V. I.V.




