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Il collagene XlI regola la meccanica del tendine sovraspinoso e il riallineamento delle fibre
collagene
https://www.ors.org/transactions/2023/1992.pdf

Il collagene XlI € un tipo di collagene associato alle fibrille che regola 'assemblaggio delle fibrille
stesse ed e principalmente espresso durante la crescita e lo sviluppo dei tendini. Le mutazioni
del gene Col12a1 provocano la forma miopatica della sindrome di Ehlers-Danlos, un disordine
del tessuto connettivo caratterizzato da ipermobilita e contratture delle articolazioni distali. Il
ruolo del collagene XIlI nel tendine sovraspinato, caratterizzato da un ambiente meccanico
complesso e specifico della cuffia dei rotatori della spalla, rimane ignoto. | ricercatori hanno
ipotizzato che un deficit tendine-specifico o un knockout del collagene Xl potesse risultare in
una riduzione delle proprieta elastiche regionali e complessive del tendine sovraspinato, della
viscoelasticita dell’intero tessuto, e di un riallineamento regionale delle fibre di collagene con
differenze nei due sessi.

Campioni di tendine sovraspinato di topi maschi e femmina di 60 giorni eterozigoti per una
mutazione tendine-specifica del collagene XII (ScxCre;Col12a1f/wt), knockout (KO) per il
collagene Xl (ScxCre;Col12a1f/f) e controlli wild-type (WT) sono stati utilizzati per valutare lo
stress-rilasciamento del tessuto a diverse percentuali di deformazione, seguiti da incrementi a
rampa fino alla rottura. Durante gli incrementi a rampa, il riallineamento dinamico delle fibre
collagene e stato quantificato utilizzando I'imaging a polarizzazione incrociata. Le immagini sono
state anche utilizzate per calcolare il modulo regionale (inserzionale e intrasubstanziale).

| tendini di animali KO femmina hanno dimostrato una tendenza alla diminuzione della sezione
trasversale rispetto agli animali WT. La rigidita lineare si € mostrata significativamente ridotta in
topi KO ambosessi e tra le femmine HET e KO. Il modulo inserzionale si e rivelato
significativamente ridotto nei topi HET e KO indipendentemente dal sesso, mentre il modulo
intrasubstanziale era significativamente ridotto nei tendini KO di topi maschi e nelle femmine
HET e KO. Il rilassamento percentuale € aumentato in modo significativo nei tendini KO di
entrambi i sessi a tutti i livelli di deformazione. Il modulo dinamico & diminuito in modo
significativo nei tendini KO di topi maschi e nelle femmine HET e KO, mentre il phase-shift e
aumentato in modo significativo nei tendini KO ambosessi a tutti i livelli di deformazione e
frequenza. E risultata evidente una riduzione del riallineamento delle fibre di collagene nei
tendini HET e KO in maniera simile tra i sessi e nelle diverse regioni.

Questo studio ha dimostrato che il knockout tendine-specifico del collagene XlI porta a notevoli
riduzioni delle proprieta meccaniche del tendine sovraspinato e del riallineamento dinamico
delle fibre di collagene in entrambi i sessi. Inoltre, le riduzioni di queste proprieta nei tendini
HET evidenziano la dipendenza allelica del collagene XlI sulla biomeccanica dei tendini. Questi
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risultati chiariscono il ruolo fondamentale del collagene Xl nella regolazione delle proprieta
meccaniche e della risposta strutturale dinamica regionale e tissutale al carico del tendine
sovraspinato maschile e femminile nel contesto del complesso ambiente di carico della cuffia
dei rotatori della spalla. Una migliore comprensione degli effetti del collagene XIl puo essere
utile per valutare possibili modalita di trattamento per la forma miopatica della sindrome di

Ehlers-Danlos.
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Differences in collagen fiber realignment distribution and elastic mechanical properties for male
and female WT, HET, and KO supraspinatus tendon insertion and midsubstance regions.
Decreased normalized circular variance is indicative of increased collagen fiber realignment.
Data as mean * standard deviation (---p<0.1, **p<0.01, ***p<0.001).



