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Rigenerazione & Riparazione

Guarigione:

❖ Risposta al danno tissutale.

❖ Tentativo di ripristinare integrità tissutale originale.

❖ Si sovrappone alla risposta infiammatoria.

Rigenerazione
❖ Possibile solo in tessuti dotati di capacità replicativa.
❖ Ripristina integralmente il tessuto leso.

Riparazione
❖ Riguarda tessuti dotati di capacità replicativa limitata o assente.
❖ Ripristino parziale del tessuto leso.
❖ Sostituzione del tessuto leso da parte di tessuto connettivo (fibrosi, cicatrizzazione).



Dal danno alla guarigione



Fasi della Guarigione delle ferite

• Fase Vascolare (Emostasi)

• Infiammazione

• Proliferazione

• Rimodellamento

https://www.google.com/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=2ahUKEwil3_Dut8ndAhXI1qQKHRg9C6cQjRx6BAgBEAU&url=https://woundeducators.com/phases-of-wound-healing/&psig=AOvVaw119uaO74QxZKweUGHQ3IlR&ust=1537527480411785


Fase 1: Risposta Vascolare (Emostasi)

FUNZIONI:

❖ Bloccare emorragia

❖ Bloccare ingresso agenti patogeni

CARATTERISTICHE

❖ Danno vascolare => vasocostrizione - vasodilatazione

❖ Cellule e sostanze del sangue entrando in contatto con il collagene della matrice 

extracellulare attivano una cascata coagulativa.

❖ Aggregazione delle piastrine + attivazione dei fattori della coagulazione = formazione 

di una rete di fibrina. 

❖ Coagulo: agglomerato di cellule (globuli rossi e bianchi, piastrine) e proteine (fibrina).



https://youtu.be/fcAAnj4czzo

Fase 2:

Infiammazione

FUNZIONI

❖ Eliminare organismi infettanti

❖ Rimuovere cellule morte

❖ Richiamare in situ le cellule implicate nel 

processo di guarigione.

CARATTERISTICHE

❖ Caratterizzata dai segni cardinali dell'IA: rossore, calore, 

edema e dolore e e limitazioni funzionali.

❖ L'aumento della permeabilità capillare porta alla 

produzione di essudati e di fattori di crescita, nutrienti ed 

enzimi essenziali, necessari per la guarigione della ferita 

e che esercitano proprietà antimicrobiche.

❖ Prime ore: margini della ferita sono infiltrati da granulociti 

neutrofili (infiammazione acuta).

❖ 24-48 ore: Neutrofili vengono sostituiti dai macrofagi, che 

rimuovono i  detriti del tessuto danneggiato

Plast Aesthet Res 2015;2:250. 10.4103/2347-9264.158851

https://doi.org/10.4103/2347-9264.158851


Fase 3: Fase proliferativa (Tessuto di Granulazione)

I fattori di crescita prodotti dai macrofagi servono per formare il TESSUTO di 

GRANULAZIONE (giorno 3 => Giorno 5-6 dal trauma):

❖ Angiogenesi: formazione di nuovi vasi da vasi pre-esistenti in risposta al VEGF

(vascular endothelial growth factor) e al TGF-β (trasforming growth factor)

❖ Richiamo, proliferazione e attivazione dei fibroblasti in risposta al TGF-β



Tessuto di Granulazione

T. GRANULAZIONE =//= GRANULOMA

Tessuto di granulazione: svolge un ruolo cruciale nel processo di guarigione delle ferite, 

fornendo un ambiente favorevole per la rigenerazione del tessuto danneggiato.

Composizione

❖ Macrofagi: coinvolti nella rimozione dei detriti e nella promozione della guarigione.

❖ Fibroblasti: responsabili della produzione di nuovo tessuto connettivo.

❖ Vasi sanguigni neoformati: formati attraverso il processo di neoangiogenesi.

Caratteristiche

❖ Aspetto granuloso: deriva dalla presenza di una trama ricca di vasi sanguigni 

neoformati.

❖ Elevata permeabilità dei vasi neoformati: contribuisce alla presenza di un tessuto 

fortemente edematoso.

❖ Alte concentrazioni di mediatori vasoattivi: mediatori che influenzano il tono 

vascolare e la permeabilità dei vasi sanguigni, favoriscono la guarigione.



Neoangiogenesi
Lo sviluppo di un nuovo vaso capillare prevede:

❖ Degradazione proteolitica della membrana basale del vaso originario

❖ Migrazione delle cellule endoteliali verso lo stimolo angiogenetico

❖ Proliferazione delle cellule endoteliali dietro al fronte di cellule migranti

❖ Maturazione delle cellule endoteliali con inibizione della loro crescita e loro rimodellamento in 

tubi capillari.

Plast Aesthet Res 2015;2:243.

10.4103/2347-9264.165438

https://doi.org/10.4103/2347-9264.165438


Fibroblasti: sintesi di collagene e matrice

Macrofagi => TGF-β => fibroblasti => collagene + fibre elastiche

❖ Tessuto di granulazione diventa fibrovascolare e si ricostituisce l’integrità tessutale

❖ La capacità dei fibroblasti di transdifferenziare in miofibroblasti influisce fortemente 

sull'evoluzione della guarigione: i miofibroblasti regolano il rimodellamento del tessuto 

connettivo e la chiusura della ferita (contrazione della ferita) combinando la propria 

capacità di biosintesi di ECM con le caratteristiche citoscheletriche delle cellule muscolari 

lisce contrattili.



Fase 4: Rimodellamento

❖ Questa fase può durare fino a 2 anni dall'evento traumatico.

❖ Entro 4-5 settimane si verifica la guarigione completa con scomparsa dell’infiltrato infiammatorio.

❖ Regressione del tessuto di granulazione e organizzazione delle fibre collagene.

❖ Cicatrice diventa meno sollevata e rossastra, più piatta, liscia e bianca a causa della diminuzione 

dell'apporto di sangue.

❖ Le cicatrici mature non hanno peli, né vascolarizzazione, né ghiandole sudoripare o sebacee.

❖ Metalloproteinasi (MMPs)* => rimodellamento del tessuto neoformato

❖ Processo di “maturazione / rimodellamento” del tessuto cicatriziale prosegue per mesi

*Metalloproteinasi della matrice (metallopeptidasi della matrice o matrixine): endopeptidasi contenenti zinco calcio-

dipendenti; altri membri della famiglia sono adamalisine, serralisine e astacine.



❖ Riorganizzazione del tessuto connettivo deposto

❖ IL-1 e TNF-α stimolano sintesi MMPs

❖ TGF-β inibisce sintesi delle MMPs

❖ Collagene tipo II viene degradato dalle MMPs e 

sostituito con Collagene tipo I

❖ Deposizione del nuovo collagene secondo linee di trazione alle

quali è sottoposto il tessuto

❖ Resistenza meccanica della ferita:

▪ 1 settimana ~ 10%

▪ 3 mesi ~70-80%

Maturazione/rimodellamento delle ferite

▪ Il collagene è la proteina strutturale più abbondante trovata nel corpo 

dei mammiferi, pari a ~25% del contenuto proteico totale.

▪ Esiste in 16 tipi diversi, ed i tipi più abbondanti sono di tipo 1, 2 e 3.

▪ La tripla elica di collagene è composta da tre catene di polipeptidi 

sequenziate con ripetizioni di amminoacidi Gly-X-Y.

▪ Collagene tipo 1 è il tipo più abbondante nel corpo e si trova nella pelle, 

nei tendini, nella legatura vascolare, negli organi e nelle ossa.  

Organizzato in fibre affiancate.

▪ Collagene tipo 2 è il principale collagene della cartilagine. Orientato 

casualmente nella matrice.



Contrazione della Ferita

❖ Miofibroblasti: fibroblasti con fenotipo intermedio tra fibroblasti & miociti

❖ Contrazione della ferita: responsabile della riduzione di dimensioni della ferita

(miofibroblasti)

❖ Processo responsabile di una guarigione più veloce: solo 1/3 o 1/2 della lesione

originale dev'essere riparato

Movimenti centripeti della cute normale sul sito della ferita



Modalità di Guarigione

Seconda IntenzionePrima Intenzione

Guarigione

per seconda intenzione:

Guarigione

per terza intenzione

❖ Per prima intenzione: ferite lineari, a margini netti, non complicate da ematomi, necrosi, infezioni. In 

questi casi i lembi vengono riavvicinati con punti e lo spazio residuale tra i lembi è minimo.

❖ Per seconda intenzione: ferite da ustioni o con grosse perdite di sostanza. È una modalità più lenta.

❖ Per terza intenzione ("primaria ritardata" ): ferite chirurgiche suturate normalmente ma infettatesi

nel decorso post-operatorio. La ferita viene riaperta, detersa, regolata nei margini e, una volta risolta

l'infezione, ri-suturata.



Stadi guarigione ferita cutanea suturata



Fattori che influenzano la guarigione delle ferite

Fattori locali

❖ Presenza di infezioni: possono ritardare la 

guarigione delle ferite o addirittura causare 

complicazioni.

❖ Dimensione e profondità della ferita: ferite più 

grandi o più profonde possono richiedere più tempo 

per guarire.

❖ Ischemia locale: può compromettere la guarigione.

❖ Traumi ripetuti o pressione costante: possono 

ostacolare il processo di guarigione, specialmente 

nelle ferite croniche (ulcere da pressione).

❖ Presenza di corpi estranei: Materiali estranei nella 

ferita possono causare infiammazione e ritardare la 

guarigione.

fattori, locali che sistemici, possono ritardare o compromettere l’esito della guarigione 



Fattori che influenzano la guarigione delle ferite

Fattori sistemici

❖ Età del paziente: capacità di guarigione delle ferite può diminuire con l'età.

❖ Malattie croniche: condizioni come il diabete, l'obesità e le malattie vascolari 

possono compromettere la guarigione delle ferite.

❖ Stato nutrizionale: dieta equilibrata e adeguata è fondamentale per 

supportare la guarigione delle ferite.

❖ Fumo: può ridurre il flusso sanguigno e interferire con il processo di 

guarigione delle ferite.

❖ Immunodeficienza: sistema immunitario compromesso può influenzare 

negativamente la capacità del corpo di guarire le ferite.

❖ Terapie farmacologiche: alcuni farmaci (corticosteroidi) possono ritardare la 

guarigione delle ferite.



Principali tipologie di 

ferite acute e croniche

Compromissione

della

guarigione delle ferite



Ulcere da pressione



Ulcere da pressione / Piaghe da decubito

❖Lesione tessutale: coinvolgono la cute e possono progredire fino a coinvolgere la muscolatura e le 

ossa nei casi più gravi.

❖Causa diretta: causate da una compressione 

prolungata o elevata, o da forze di taglio o stiramento 

che provocano stress meccanico ai tessuti e la 

compressione dei vasi sanguigni.

❖Aumento dell'età media: invecchiamento della 

popolazione ha portato a un aumento delle patologie 

croniche, degenerative e invalidanti, che possono 

favorire lo sviluppo di ulcere da pressione.

❖Immobilizzazione: sono spesso una conseguenza 

dell'immobilizzazione dovuta a stati di disabilità, in cui 

i pazienti rimangono a lungo in una posizione statica.

❖Incidenza ospedaliera: ~10% dei pazienti 

ospedalizzati sviluppa ulcere da pressione, con una 

percentuale più alta tra i pazienti anziani.

❖Età dei pazienti: ~70% dei pazienti con ulcere da 

pressione ha più di 70 anni.

❖Mortalità: sono associate a una mortalità significativa, con tassi che variano dal 23% al 37%. Sono 

responsabili del 50% delle morti per sepsi nei pazienti anziani.

❖Tempistica di insorgenza: ~50% delle lesioni si sviluppa entro primi 7 giorni di degenza ospedaliera.



Ulcere da pressione: fattori locali

Pressione

❖ Compressione prolungata dei tessuti molli tra prominenze 

ossee e superfici esterne.

❖ Occlusione microvascolare, ischemia e ipossia.

❖ Pressioni oltre il range capillare normale (12-32 mmHg) 

riducono l'ossigenazione e compromettono la 

microcircolazione.

❖ Possibilità di sviluppare lesioni da pressione in 3-4 ore.

❖ Aree comuni di sviluppo: regione sacrale, tuberosità 

ischiatiche, trocanteri, malleoli e talloni.

Attrito

❖ Sfregamento contro indumenti o biancheria da letto.

❖ Può causare erosione dell'epidermide e del derma 

superficiale, contribuendo alle ulcerazioni cutanee.

Forze di taglio

❖ Sollecitano e danneggiano i tessuti di supporto a causa 

delle forze dei muscoli e dei tessuti sottocutanei.

❖ Contribuiscono allo sviluppo delle ulcere da pressione, ma 

non ne rappresentano la causa diretta.

Umidità

❖ Sudore, incontinenza o altre fonti di umidità.

❖ Porta alla lesione dei tessuti e alla macerazione, che può 

avviare o peggiorare le lesioni da pressione.

In una persona sana, la pressione per 

unità di superficie varia 

considerevolmente nell'arco della 

giornata e può essere compresa tra i 

20 mmHg e i 180 mmHg senza che si 

formino lesioni da pressione.



Piede diabetico

III Grado: lesioni profonde associate 

a osteomielite

IV Grado: lesioni ischemiche con 

necrosi alle dita => gangrena secca 

o umida

I Grado:  ulcere si 

possono presentare 

limitatamente alla cute 

e alla sottocute

II Grado: ulcera è estesa ai 

tendini,ai muscoli senza alcun 

segno di infezione



Perché il diabete complica la guarigione delle ferite

❖ Neuropatia diabetica: è comune nei pazienti con 

piede diabetico e può compromettere la sensibilità, 

rendendo difficile per il paziente rilevare lesioni o 

ferite precoci.

❖ Circolazione compromessa: neuropatia autonomica 

e l'aterosclerosi possono ridurre il flusso sanguigno ai 

piedi, compromettendo l'apporto di ossigeno e 

nutrienti necessari per la guarigione delle ferite.

❖ Complicazioni infettive: immunodeficienza relativa 

+ iperglicemia possono aumentare il rischio di 

infezioni nelle ferite del piede diabetico, rendendo più 

difficile la guarigione e aumentando il rischio di 

complicanze gravi come l'osteomielite.

❖ Deformità strutturali: l'alluce valgo o il piede cavo, 

possono creare punti di pressione aggiuntivi, 

aumentando il rischio di ulcere e complicando la 

guarigione delle ferite.

❖ Cura del piede inadeguata: mancanza di igiene 

adeguata, scarpe non adatte o auto-trattamento 

inappropriato delle ferite possono ostacolare la 

guarigione delle ferite nel piede diabetico.





Terapia basata sulla Guarigione delle Ferite 

"Collagen induction therapy"

❖Needling o “collagen induction therapy”:

procedura microchirurgica per stimolare la pelle 

in profondità, attraverso micropunture con un 

piccolo rullo montato con dei sottilissimi e 

cortissimi aghi il cui scopo è quello di stimolare in 

modo naturale la produzione di fibre elastiche e 

collagene.

❖Numero di sedute: sono consigliate da 3 a 6 

sedute per ottenere risultati significativi. Il numero 

esatto dipende dalla gravità del problema 

cutaneo trattato e dalla risposta individuale del 

paziente al trattamento.

❖Frequenza dei trattamenti: le sedute possono 

essere ripetute con un intervallo di 4-6 settimane 

tra una seduta e l'altra. Questo intervallo 

consente alla pelle di guarire completamente dai 

microfori creati durante il trattamento e di 

stimolare la produzione di collagene ed elastina.

Prima della cura        Dopo 2 mesi

lifting non chirurgico

Indicazioni elettive per il Needling: 

invecchiamento del viso, collo e decolleté, 

rughe perioculari e peribuccali, cicatrici da 

acne e, pur con alcuni limiti, dalle 

smagliature.

https://youtu.be/QpaINkA7pb8



Terapia basata sulla Guarigione delle Ferite 

Laser contro Collagen induction therapy

LASER    evapora   l’epidermide I canali di penetrazione sono chiusi in poche ore   

Rischi: bruciature, allungamento dei tempi di guarigione  il collagene neosintetizzato forma un nuovo strato 

sensibillita’ alla luce, problemi di pigmentazione, confluente. Guarigione veloce con rischi minimi

possibili cicatrici evidenti

Durata del processo di guargione: 6 mesi 2 mesi



Pellevé

Radiofrequenza a 4 MHz - necessita di 

trattamenti ripetuti (in genere ogni 15-20 giorni)

Contro le rughe, contro la pelle flaccida, per 

migliorare la pelle acneica

Ulthera

Ultrasuoni focalizzati

trattamento della durata di 30 – 40 minuti

risultati clinicamente significativi per 

trattamenti di viso e collo

"lifting non chirurgico"

Thermage

radiofrequenza a 6 MHz - si esegue in un unico 

trattamento (eventualmente ripetibile dopo 6 mesi-

1 anno)

“lifting non chirurgico” in un’ora, con un visibile 

rassodamento dei contorni di viso e collo, 

decolletè, braccia, addome, fianchi, glutei, 

coscia, mani

Costo a seduta: euro 70- 120 


