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Introduzione

Il numero delle pseudoartrosi è
ormai in costante aumento non-
ostante i principi e i materiali di
sintesi siano pressoché standar-
dizzati. Questa osservazione tro-
va una presumibile spiegazione
nell’incremento della vita media,
in una popolazione femminile e di
“giovani” anziani dedita ad attivi-
tà a rischio di traumi e nella so-
pravvivenza a incidenti stradali
un tempo mortali, ma non chia-
risce il riscontro di casi che, pur
ricevendo cure adeguate, non
giungono a guarigione.
Appare infatti possibile supporre
che il miglioramento delle cure
offerte al paziente traumatizzato
abbia in qualche modo modifica-
to la popolazione di soggetti affetti
da pseudoartrosi. In passato errori
chirurgici, la scarsa conoscenza
dei principi biomeccanici che gui-
dano una buona sintesi e materiali
di scarsa qualità creavano una po-
polazione di pseudoartrosi che
necessitavano solamente di un più
corretto trattamento.
In tale ambito la classificazione
di Weber e Cech del 1976 [1]
sembrava poter assolvere alle ne-
cessità terapeutiche.
La popolazione di pazienti affet-
ta da pseudoartrosi è ormai in
qualche modo “selezionata” verso
quei pazienti che presentano un
maggior rischio di incorrere in ta-
le complicanza. Per questo appa-
re sempre più importante analiz-
zare e classificare tali pazienti per
poter meglio definire il program-
ma chirurgico e anche in qualche
modo chiarire il rischio di falli-
mento nel trattamento. In tal sen-
so è stata rilevata la necessità di
superare la classificazione in uso,
cercando di individuare quali po-
tessero essere i fattori di rischio di
pseudoartrosi [2,3].
La necessità di una nuova proposta
classificativa che prendesse in con-
siderazione l’osso, ma anche i tes-
suti molli e i fattori di rischio ine-
renti al quadro clinico del paziente,
risultava ormai evidente [4].
I fattori di rischio di pseudoar-
trosi si possono suddividere in
generali e locali.

Fattori di rischio generali

Genere

Nei giovani non appare rilevabi-
le una differenza tra uomini e

donne. Dopo la menopausa e la
conseguente riduzione dello sti-
molo estrogenico, si ha una ridu-
zione delle attività anaboliche e un
incremento di quelle cataboliche.
Tale deficit appare presente par-
ticolarmente nella formazione di
matrice ossea [5,6].

Età

In età pediatrica [7] il periostio
non solo può determinare una
stabilità intrinseca dei frammen-
ti, ma ne determina una rapida
guarigione. Per questo motivo la
preoccupazione maggiore deve
essere rivolta verso una rapida
correzione dei difetti di allinea-
mento. In età avanzata i fattori di
rischio sembrano maggiormente
correlati a quadri di malnutrizio-
ne o malassorbimento.

Dieta

Durante il processo di guarigione
di una frattura, si ha un incre-
mento delle richieste metaboli-
che. A tal proposito, l’importan-
za di una dieta ricca di proteine,
calcio, fosforo e vitamina D sem-
bra essere in grado di influenza-
re la fase tardiva di formazione
del callo osseo [8]. Non sembra-
no esserci evidenze che dimostri-
no un incremento del rischio di-
retto di pseudoartrosi [9].

Diabete

Il diabete è spesso associato a ri-
tardi di consolidazione per pro-
blematiche vascolari e neurotro-
fiche. I riscontri maggiori [10]
sembrano rappresentati da una
riduzione della formazione di col-
lagene, oltre che del numero di
cellule coinvolte nella formazione
e maturazione del callo osseo. Ta-
le rischio appare ridotto nei dia-
betici ben compensati dalla tera-
pia insulinica e con bassi valori di
emoglobina glicata [11].

Osteoporosi

L’osteoporosi diviene sintomatica
con la frattura e tale evento ne ca-
ratterizza la patologia. In studi
condotti su animali si è osserva-
to che la scarsa presenza di una
popolazione osteoblastica po-
trebbe influenzare la guarigione
della frattura [12]. Il callo neo-
formato e da poco calcificato avrà
comunque caratteristiche bio-
meccaniche meno valide rispetto
all’osso non osteoporotico. A tale
proposito si segnala che il teripa-

ratide [13] sembrerebbe poter ga-
rantire una maggiore velocità di
guarigione, in funzione della sua
stimolazione dell’attività osteo-
blastica, rispetto all’attività anti-
catabolica più propria dei bisfo-
sfonati.
L’immobilizzazione conseguente
alla frattura e l’eventuale insor-
genza di ulteriori complicanze,
come la sindrome algodistrofica,
potrebbero influenzare il decorso
clinico. Da segnalare inoltre il fat-
to che, date le scarse qualità mec-
caniche dell’osso osteoporotico, i
mezzi di sintesi, anche se corret-
tamente posizionati, possono es-
sere soggetti a fenomeni di mobi-
lizzazione, “cut-out” o “cut-off”
che indiscutibilmente possono au-
mentare il rischio di pseudoar-
trosi [14].

Tono muscolare

Un buon tono muscolare garanti-
sce una più rapida ripresa della
funzione e maggiore stabilità bio-
meccanica [15].

Tabagismo

Il fumo è chiaramente responsa-
bile di un ritardo consolidativo e
di pseudoartrosi. L’azione della ni-
cotina nell’inibire la proliferazio-
ne cellulare agisce direttamente
su macrofagi, fibroblasti e osteo-
blasti [16]. Essa ha inoltre un’a-
zione di costrizione del microcir-
colo [17] con conseguente ridu-
zione dell’apporto di ossigeno. Ta-
le rischio sembra evidente per un
consumo superiore a 10 sigarette
al giorno [18].

Abuso di alcool

L’abuso di alcool [19] sembra cor-
relato a una riduzione del callo
osseo e a un aumento del ritardo
consolidativo. Inoltre il callo ap-
pare poco mineralizzato e con ca-
ratteristiche meccaniche scaden-
ti [20].

FANS

L’utilizzo di FANS [21] come an-
tidolorifici nel post-operatorio ap-
pare correlato a un ritardo di gua-
rigione. L’azione appare conse-
guente a una riduzione dell’attività
osteoblastica e della sintesi delle
prostaglandine. Specificamente,
l’indometacina agirebbe sull’azio-
ne macrofagica e sull’interleuchi-
na 1 [22].

Predisposizione genetica

È osservazione non rara che alcuni
soggetti, purtroppo poco nume-
rosi, benché trattati non corretta-
mente presentino guarigioni “mi-
racolose”. È tuttavia maggiore il
numero di pazienti che, benché
sostanzialmente ben trattati, sub-
iscono numerosi interventi chi-
rurgici inefficaci. Una predisposi-
zione geneticamente determinata,
sovrapponibile alla capacità di
produrre buone o cattive cicatri-

ci cutanee, appare chiara e inizia-
no a emergere evidenze scientifi-
che [23,24].
Nel prossimo futuro si assisterà a
un’evoluzione decisa di questi stu-
di che, parallelamente all’evolu-
zione della terapia genica, con vi-
rus modificati o con altri “carrier”,
saranno presumibilmente la nuo-
va frontiera della terapia delle
pseudoartrosi resistenti al tratta-
mento.

Fattori di rischio locali

Il meccanismo del trauma, il tipo
di frattura e la presenza di una
lesione associata [25] sono i fattori
che, se correttamente analizzati,
permettono di individuare frattu-
re che con maggior probabilità
evolveranno verso una pseudoar-
trosi. L’analisi di tali fattori può
aiutare anche nello sviluppo di
un corretto approccio terapeutico,
così da evitare la possibile evolu-
zione in una mancata consolida-
zione della frattura.
Le diverse caratteristiche di una
frattura possono dipendere dal
meccanismo del trauma, ad alta o
bassa energia, dalla presenza di
lesioni vascolari o cutanee asso-
ciate, dal sito anatomico colpito
(diafisi, metafisi o epifisi), dalla
presenza di comminuzione, dalla
distanza interframmentaria, dalla
dislocazione dei frammenti stessi
e dall’esposizione del focolaio di
frattura.

Traumi a bassa energia

In seguito a traumi a bassa ener-
gia difficilmente si assiste a un
ampio coinvolgimento dei tessu-
ti molli e del tessuto osseo, la con-
figurazione della frattura è più
stabile, il periostio meno dan-
neggiato, l’ematoma di dimensio-
ni ridotte. Tale quadro, se ben
trattato, porta quindi raramente
alla formazione di ritardi di con-
solidazione o a complicanze.

Traumi ad alta energia

Nei traumi ad alta energia si veri-
fica invece una maggiore commi-
nuzione e dislocazione dei fram-
menti e un massiccio interessa-
mento dei tessuti molli e dell’ap-
parato vascolare, con pesanti ri-
cadute sull’apporto sanguigno nel
sito di frattura. Studi sperimenta-
li hanno dimostrato come il fisio-
logico processo di guarigione sia
guidato, con un picco a due set-
timane dalla frattura, da un ap-
porto sanguigno di origine corti-
cale [26]. Di conseguenza, un’am-
pia lesione dei tessuti molli e un
vasto ematoma, limitando il flus-
so sanguigno alla corticale stessa,
riducono l’apporto di nutrienti e
di cellule osteogenetiche al sito
di frattura e aumentano il rischio
di necrosi e di ritardata guarigio-
ne, con possibile evoluzione in
una pseudoartrosi atrofica [27]. 

Le fratture ad alta energia, inoltre,
sono spesso più instabili e di dif-
ficile riduzione, con una maggio-
re difficoltà nella scelta e nell’uti-
lizzo dei corretti mezzi di sintesi.

Danno vascolare

Le fratture portano frequente-
mente a una lesione microvasco-
lare più o meno grave del distret-
to interessato, fino alla completa
perdita di vascolarizzazione dei
frammenti e quindi a un aumen-
tato rischio di pseudoartrosi atro-
fica. Studi sperimentali hanno di-
mostrato come una lesione anche
venosa dell’arto inferiore aumen-
ti di tre volte il rischio di pseu-
doartrosi [28].

Topografia

Le fratture metafisarie e diafisarie
hanno tempi di guarigione diffe-
renti e una diversa incidenza di
pseudoartrosi. Le fratture della
metafisi sono caratterizzate da un
processo di guarigione rapido che
origina a livello dell’osso spon-
gioso, molto vascolarizzato e con
una veloce capacità rigenerativa;
quest’ultima si mantiene anche in
presenza di severi danni al perio-
stio, all’endostio o alla vascola-
rizzazione dei frammenti [29]. Al
contrario, le fratture diafisarie
hanno processi riparativi più len-
ti, che prendono origine da pe-
riostio ed endostio e che necessi-
tano il riassorbimento della corti-
cale per poter avere inizio. Que-
sto significa che, per una miglior
consolidazione dei frammenti, di-
venta necessario un limitato co-
involgimento delle suddette strut-
ture.
Nel singolo distretto anatomico il
rapporto tra rima di frattura e ap-
parato vascolare dell’osso può de-
terminare una maggior insorgen-
za di pseudoartrosi. Le fratture
che si posizionano più distal-
mente rispetto all’apporto nutri-
tizio dell’osso si associano a una
maggiore probabilità di pseu-
doartrosi atrofica [25].

Distanza interframmentaria 

Un’eccessiva distanza tra i fram-
menti di frattura predispone al-
l’insorgenza di pseudoartrosi [30].
Da queste evidenze, e in presen-
za di un terzo frammento, si pre-
ferisce normalmente indicare una
riduzione anatomica dello stesso
cercando di preservarne la vasco-
larizzazione. Nei trattamenti con
chiodo endomidollare senza ri-
duzione di un terzo frammento si
consiglia di monitorare attenta-
mente la presenza o meno di se-
gni di iniziale guarigione ossea. 
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ABSTRACT Nonunion risk factors 

Increases in life expectancy, active population and survival to road acci-
dents create a growing population of patients with traumatic pathology,
and therefore of nonunions. A proper surgical treatment appears an essen-
tial condition to obtain the necessary initial stability, that is the basis of the
healing process. But now it clearly appears that there are risk factors relat-
ed to the patient that can make such a process difficult. It is the rationali-
zation of these principles that founded the Non Union Scoring System
(NUSS).



5

Tipo di frattura

Facendo riferimento alla classifi-
cazione delle fratture AO di Mül-
ler [31] e alla classificazione di
Weber e Cech [1] delle pseu-
doartrosi, si possono in sintesi
identificare “pattern” di frattura
che, presentando un problema
maggiormente biomeccanico o
anche biologico, non sono sol-
tanto soggetti a percentuali di
pseudoartrosi differenti, ma por-
tano anche, rispettivamente, a un
maggior numero di pseudoartro-
si ipertrofiche o atrofiche.
Da un punto di vista biomecca-
nico, quanto più la rima di frat-
tura si pone ortogonale alla lun-
ghezza della diafisi (A3 <30° <A2),
tanto più aumentano i rischi di
cattiva riduzione in senso rotato-
rio e i rischi di instabilità su tutti
i piani, tranne quello assiale. So-
no fratture che, se mal trattate,
degenerano spesso in un proces-
so pseudoartrosico ipertrofico o
oligotrofico, che rappresenta la
maggiore difficoltà biomeccanica
piuttosto che prettamente biolo-
gica.
Nelle fratture di tipo B la scom-
posizione e la forma dei fram-
menti, nonché la necessaria de-
vascolarizzazione, spesso pagata
per ottenere una riduzione ana-
tomica, determinano in primo
luogo una problematica biologica,
alla quale può seguire una pro-
blematica meccanica con rottura
dei mezzi di sintesi [32]. Spesso
questo “pattern” di frattura può
determinare una pseudoartrosi
atrofica con difetto critico, qualora
il terzo frammento vada incontro
a necrosi; problematiche che sot-
tolineano nuovamente quanto la
biologia della riparazione venga
messa a dura prova nel suo ten-
tativo di riparazione.
Nelle fratture di tipo C si ampli-
ficano le problematiche riscon-
trate nelle fratture di tipo B, tan-
to da dare ampio spazio a meto-
diche di fissazione esterna o di
sintesi dinamica [33].
Le fratture di tipo C2 evolvono
con facilità in pseudoartrosi, sino
anche al 40%. La percentuale
scende nelle fratture di tipo B e A,
rispettivamente al 15% e 6% [34].
Concludendo, la sintesi ideale do-
vrebbe, nelle prime fasi di tratta-
mento, determinare una comple-
ta e rigida stabilità meccanica con
riduzione perfetta dei frammenti
senza violarne la vascolarizzazio-
ne, per poi rendersi sempre me-
no rigida e quindi elastica per fa-
vorire e velocizzare il processo di
guarigione, agendo sul callo in
via di calcificazione.

Esposizione della frattura

Le fratture esposte sono più sog-
gette a pseudoartrosi. Questa ten-
denza è dovuta a una serie di fat-
tori. L’esposizione determina una
contaminazione batterica che,
benché non necessariamente esi-
ti in infezione, non facilita certa-
mente il processo di guarigione.
Con l’esposizione del focolaio di
frattura si verifica un’evacuazione
dell’ematoma, con una conse-
guente perdita di importanti ele-
menti osteogenerativi (mediato-
ri, citochine, osteoblasti, piastri-

ne). La formazione di nuovi vasi
e la migrazione di cellule sono ul-
teriormente ridotte dalla perdita di
connessioni vascolari tra tessuto
osseo, tessuto muscolare e perio-
stio, con la formazione di un tes-
suto fibroso, sostanzialmente inat-
tivo dal punto di vista biologico
[35]. La presenza di comminu-
zione dei frammenti, come in al-
tre situazioni, facilita l’insorgenza
di necrosi e di pseudoartrosi atro-
fica.
La letteratura mostra che le frat-
ture aperte di grado 2 e 3 posso-
no avere una predisposizione per
pseudoartrosi, soprattutto se as-
sociata a necrosi delle parti molli
[36].
Le fratture esposte presentano
un’ulteriore problematica legata
alla loro gestione terapeutica. In
fratture con perdita di sostanza
ossea e lesione dei tessuti molli, la
scelta è fra amputazione o tratta-
mento con osteosintesi. Può ri-
sultare utile l’impiego del Man-
gled Extremity Severity Score
(MESS) che, prendendo in consi-
derazione la presenza di lesioni
dei tessuti molli e le condizioni di
generali del paziente, è in grado di
stilare un giudizio prognostico:
valori <3 rappresentano fratture
con una buona prognosi, valori
compresi tra 3 e 7 esprimono una
prognosi incerta, mentre un valore
>7 esprime sempre una prognosi
negativa, caso in cui l’amputazio-
ne rimane l’unica scelta terapeu-
tica percorribile [37].

Infezione

La presenza di infezione favori-
sce l’insorgenza di pseudoartrosi
soprattutto se si verificano se-
questro, osteolisi, interposizione
di tessuti molli o una fissazione
fallita. In caso di pseudoartrosi
atrofica resistente ai trattamenti,
riteniamo utile sospettare un’in-
fezione, anche se non dimostra-
bile, e procedere con un tratta-
mento adeguato, per esempio con
tecnica di Masquelet.

Politrauma/paziente 
polifratturato

Si considera normalmente un pa-
ziente con un Injury Severity Sco-
re (ISS) [38] maggiore di 16 co-
me politraumatizzato.
I pazienti con ISS inferiore a 16
presentano un frequente interes-
samento del sistema muscolo-
scheletrico. La difficoltà che il pa-
ziente polifratturato incontra nel
giungere a guarigione aumenta
sensibilmente anche in relazione
alle difficoltà riabilitative.
L’interessamento, per esempio, de-
gli arti superiori associato a lesio-
ne degli arti inferiori renderà dif-
ficoltoso un carico sfiorante con le
possibili conseguenze inerenti a
uno scarico quando non neces-
sario per l’arto inferiore o a un
eccessivo carico per la difficoltà di
utilizzare gli ausili.
Nei pazienti politraumatizzati, al
danno d’organo, che condiziona
prevalentemente la sopravviven-
za del paziente, si aggiungono tut-
te le complicanze inerenti alla pro-
lungata immobilizzazione ed

eventualmente legate ai danni
neuro-vascolari centrali o perife-
rici.

Conclusioni

I progressi nel trattamento delle
fratture negli ultimi settant’anni
sono avvenuti passando dai prin-
cipi biomeccanici di Pauwels, al-
la successiva puntualizzazione
sull’importanza della vascolariz-
zazione come espresso da Judet
[39], sino alla scuola AO, alla qua-
le si deve il merito di aver dato un
rigore non solo classificativo alla
traumatologia, ma anche un “me-
todo”. Il capitolo italiano di que-
sta storia “europea” è stato im-
portante e fortemente caratteriz-
zato da una particolare attenzio-
ne alla risposta biologica del si-
stema osso-mezzo di sintesi, par-
ticolarmente rivolto alla necessi-
tà di meglio comprendere come e
quando sia necessaria estrema sta-
bilità e quando una dinamizza-
zione [40] atta a favorire il pro-
cesso di guarigione (Club Italiano
Osteosintesi Dinamica, ora Club
Italiano Osteosintesi). Non è quin-
di da sottovalutare il lavoro svol-
to verso una sintesi dinamica o
rivolto verso la fissazione esterna
circolare monoassiale e ibrida (So-
cietà Italiana di Fissazione Ester-
na).
Appare però oggi evidente a tutti
i colleghi che affrontano tali casi
che qualcosa è ancora da pun-
tualizzare sul versante della pre-
disposizione di alcuni soggetti a
incontrare difficoltà più o meno
evidenti nel guarire dalla frattura.
Su versante del rischio genetico,
quindi, molto deve ancora essere
scoperto e ne costituisce la fron-
tiera.
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