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? evoluzione del concetto di spondiloartrite ha ra-
dicalmente modificato negli ultimi 20 anni il no-

stro approccio classificativo e terapeutico di questa
tipologia di malattia. In effetti, le spondiloartriti (SpA)
sono un gruppo di malattie infiammatorie croniche che
colpiscono soprattutto la colonna vertebrale e le arti-
colazioni sacroiliache, ma possono interessare anche
altre articolazioni (mani, ginocchia) e organi (occhi,
pelle, intestino), caratterizzate da dolore e rigidita in-
fiammatoria (peggiora a riposo/notte, migliora con il
movimento) e spesso associate alla presenza del gene
HLA-B27. Condividono tratti comuni come I'infiam-
mazione delle entesi (punti di attacco tendine-0sso) e
manifestazioni extra-articolari (occhi, pelle, intestino),
e includono forme come la spondilite anchilosante,
I'artrite psoriasica e quelle associate a malattie infiam-
matorie intestinali. Una diagnosi precoce, basata su
sintomi, esami clinici e strumentali (RM, ecografia) e
fattori genetici (HLA-B27), & cruciale per gestire la ma-

[attia, prevenire danni strutturali e migliorare la quali-
ta della vita, con trattamenti che combinano farmaci
(FANS, DMARDs, biologici) e terapia fisica. Nonostante
i progressi nella comprensione della fisiopatologia
delle SpA, i ritardi diagnostici e I'assenza di strategie
di trattamento personalizzate rimangono sfide signi-
ficative. Scopo di questo incontro & quello di fornire
un’analisi completa degli aspetti clinici, delle tecniche
di imaging e degli approcci molecolari per migliora-
re la caratterizzazione delle SpA. Metodi di imaging
avanzati, tra cui la risonanza magnetica, la tomografia
a emissione di positroni e i modelli basati sull’intel-
ligenza artificiale (IA), hanno migliorato I'accuratezza
diagnostica, ridotto la variabilita nell'interpretazione
e facilitato la diagnosi precoce della malattia. Paral-
lelamente, le tecnologie omiche hanno fornito prezio-
se informazioni sulla patogenesi della malattia. Studi
genomici hanno identificato loci di suscettibilita oltre
all’antigene leucocitario umano B27, implicando vie
immunitarie chiave come la segnalazione dell’inter-
leuchina-23/interleuchina-17. Le modificazioni epige-
nomiche, in particolare la metilazione del DNA, svolgo-
no un ruolo chiave nella regolazione dell’espressione
genica nelle cellule immunitarie, soprattutto all’interno
di loci geneticamente predisposti. Studi trascrittomici
hanno scoperto vie immunitarie disregolate e rivelato
nuovi attori cellulari nella patogenesi delle malattie, tra
cui neutrofili CD99+, cellule natural killer e microRNA,
importanti regolatori post-trascrizionali che hanno mo-
strato un’elevata accuratezza diagnostica quando va-
utati nelle cellule mononucleate del sangue periferico.
Le analisi proteomiche hanno ulteriormente contribuito

all'identificazione di potenziali biomarcatori e bersagli
terapeutici nel sangue utilizzando tecnologie avanza-
te, evidenziando molecole come il fattore di necrosi
tumorale, la proteina simil-legante FK506 (FKBPL), la
proteina chinasi attivata da mitogeni 14 (MAPK14), il
recettore dell'interleuchina 7 e il recettore dell'inter-
leuchina-23, tra le altre. L'approccio terapeutico multi-
modale, che include FANS, farmaci biologici, jak inibi-
tori, terapia fisica (stretching, rinforzo), esercizio fisico
regolare (nuoto, ciclismo) e gestione delle comorbidita
ha migliorato in maniera importante la prognosi di
queste sindromi. Dobbiamo comunque rammentare
che le SpA sono caratterizzate da complessi mec-
canismi del dolore che vanno oltre I'infiammazione.
Sebbene il dolore nocicettivo infiammatorio, media-
to principalmente da citochine pro-infiammatorie,
rappresenti la via classica e il bersaglio terapeutico,
molti pazienti continuano a provare dolore nonostan-
te la soppressione dell’infiammazione. Questo dolore
residuo riflette spesso processi non infiammatori, tra
cui dolore nociplastico e neuropatico. La sensibilizza-
zione centrale, un meccanismo chiave del dolore no-
ciplastico, contribuisce all’amplificazione del dolore e
alla scarsa risposta al trattamento. La ricerca futura
dovrebbe concentrarsi sulla combinazione di dati mul-
ti-omici con approcci basati sullintelligenza artificiale
per migliorare la scoperta di biomarcatori, ottimizzare
la classificazione dei pazienti e guidare trattamenti
personalizzati. Colmare il divario tra intuizioni moleco-
lari e applicazioni cliniche consentira strategie di me-
dicina di precisione, migliorando la diagnosi precoce e
gli esiti terapeutici nella spondiloartrite. ®
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