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Introduzione

Da diversi anni gli Annali AMD offrono uno spaccato estrema-
mente interessante e rappresentativo dell'assistenza diabetolo-
gica specialistica. Grazie al coinvolgimento di 250 servizi di dia-
betologia che forniscono i dati delle proprie cartelle cliniche
informatizzate, & infatti possibile valutare anno dopo anno, a
partire dal 2004, I'evolversi della qualita dell’assistenza fornita a
oltre 450.000 persone con diabete di tipo 1 e di tipo 2'3. Gli An-
nali AMD forniscono importanti spunti di riflessione riguardo
agli approcci terapeutici utilizzati ed ai risultati ottenuti in termi-
ni di controllo metabolico e dei fattori di rischio cardiovascola-
re. Fra le tante possibili chiavi di lettura derivanti da una tale
enorme mole di dati, sembra particolarmente interessante, alla
luce dei dibattiti in corso, soffermarsi su due aspetti principali:
la necessita di intensificazione terapeutica (o, in altri termini, il
problema dell'inerzia terapeutica) e I'appropriatezza nell'uso dei
farmaci. Questi due aspetti sono in realta fra di loro strettamen-
te correlati, in quanto spesso un uso appropriato dei farmaci
coincide con l'assenza di inerzia terapeutica.

La necessita di intensificazione terapeutica

Sebbene sia stato documentato un trend di miglioramento nel
corso degli anni, permane elevata la percentuale di soggetti con
diabete di tipo 2 (T2DM) che presentano un insoddisfacente con-
trollo metabolico. Dagli Annali zo1r (raccolta dati del 2009) si
evince ad esempio come poco piu del 40% dei pazienti con T2DM
presenti valori di HbAic inferiori o uguali al 7,0%, mentre il 15%
dei pazienti mostra valori fra 8,1 e 9,0% e circa il 13% valori supe-
riori al 9%'. Il quadro sembra particolarmente preoccupante fra
le persone pitl giovani (<55 anni), delle quali oltre una su tre
presenta valori di emoglobina glicata sopra all'8,0% e una su cin-
que valori al di sopra del 9,0%. Mentre il raggiungimento di tar-
get terapeutici non troppo ‘aggressivi' (valori di HbAic fra 7,0 e
8,0%) potrebbe essere giustificato in alcune categorie di pazienti
(anziani fragili, con pluripatologie o soggetti con diabete di lunga
durata e con pregresso evento cardiovascolare), valori superiori
a 8,0% suggeriscono la necessita di una intensificazione terapeu-
tica. Questa sembra particolarmente necessaria fra i pitt giovani,
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con piu lunga aspettativa di vita e quindi piu suscettibili agli ef-
fetti deleteri di una prolungata esposizione a elevati valori glice-
mici. Il concetto di 'memoria metabolica’, recentemente eviden-
ziato in diversi studi, supporta inoltre la necessita di interventi
intensivi soprattutto nelle fasi iniziali della malattia, al fine di
raggiungere tempestivamente e mantenere nel tempo valori di
HbAic inferiori al 7%*>. Anche in questo caso, i dati degli Annali
documentano il persistere di un atteggiamento poco proattivo:
fra le persone con T2DM diagnosticato da meno di due anni,
meno di una su due presenta valori inferiori o uguali al 7,0%,
mentre una su quattro presenta valori superiori all'8%.

Una analisi pitt approfondita dei profili terapeutici fornisce ulte-
riori dettagli. Fra i soggetti in trattamento con soli ipoglicemiz-
zanti orali in monoterapia, circa il 15% presenta valori di HbAic
>8,0%, a prescindere dal farmaco utilizzato. La percentuale sale
a oltre il 20% fra i pazienti in trattamento con due ipoglicemiz-
zanti orali e raggiunge il 30% nel caso di tripla combinazione. Fra
i pazienti in trattamento con diversi schemi di terapia combinata
iporali + insulina, fra il 45% e il 60% presentano valori di HbAic
>8,0%. Anche fra i soggetti in terapia con sola insulina una quo-
ta tutt'altro che trascurabile (40-45%) continua a presentare valo-
ri di HbAic >8,0%.

Una lettura speculare puo essere fatta a partire dai valori di
HbAic. Infatti, fra le persone con valori di emoglobina glicata fra
8,1% € 9,0%, il 53% & in terapia con soli ipoglicemizzanti orali,
mentre fra i pazienti con HbAic superiore a 9,0% circa il 43% non
e trattato con insulina. Tale dato e ulteriormente enfatizzato dal
riscontro di una enorme variabilita fra i centri riguardo l'attitudi-
ne al trattamento con insulina. A parita di eta, sesso e durata del
diabete, la percentuale di pazienti di eta <75 anni non trattati
con insulina nonostante valori di HbAic >9,0% oscilla fra pochi
punti percentuali a quasi il 30%.
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L'appropriatezza terapeutica

Parallelamente al problema dell'inerzia clinica si pone quello
dell'appropriatezza delle scelte terapeutiche. In tal senso, un
esempio paradigmatico € rappresentato dalla scelta dei farmaci
nelle persone con riduzione della funzionalita renale, espressa
come riduzione del filtrato glomerulare (GFR) al di sotto di 60
ml/min, e nelle persone anziane. Nella popolazione degli Annali
AMD, una persona su 5 (21,5%) presentava una riduzione signifi-
cativa del GFR e la percentuale saliva al 40% fra gli ultrasettanta-
cinquenni. In questi soggetti, l'uso di farmaci secretagoghi puo
accrescere notevolmente il rischio di ipoglicemie®?. Nonostante
cio, circa un paziente su tre con GFR <60 ml/min e risultato in
trattamento con sulfaniluree in tutte le fasce di eta. A prescinde-
re dal livello di GFR, nelle persone di eta =75 anni trattate con
un'associazione fra insulina e ipoglicemizzanti orali, lo schema
terapeutico piu frequente era rappresentato da metformina +
sulfaniluree + insulina, adottato nel 40% dei casi.
Complessivamente, fra le persone di eta superiore ai 74 anni (eta
media 80 anni), il 36% é risultato in terapia con le sulfaniluree e
una quota addizionale del 13% € risultata in terapia con glinidi,
nonostante questi farmaci non siano stati testati negli anziani e,
da scheda tecnica, non siano considerati raccomandati in questa
popolazione. Fra i soggetti pit anziani in terapia combinata insu-
lina + ipoglicemizzanti, uno su 5 é risultato trattato con insulina +
glinidi.

Conclusioni

La produzione di dati e la loro diffusione fra i centri partecipanti
agli Annali ha certamente rappresentato un importante stimolo
al miglioramento della qualita dell'assistenza diabetologica negli
ultimi anni3. Nonostante questi progressi, i margini di crescita ri-
mangono ancora molto ampi e gli sforzi andranno concentrati
soprattutto fra i pazienti con diagnosi recente e fra i piu giovani,
senza tuttavia trascurare le altre categorie di pazienti che certa-
mente possono beneficiare di un trattamento piul intensivo. Da
questo punto di vista, un uso appropriato di farmaci con un ele-
vato profilo di sicurezza puo sicuramente aiutare a superare al-
cuni degli ostacoli piu frequenti all'intensificazione terapeutica,
vale a dire il rischio di ipoglicemie e 'aumento del peso corpo-
reo®9.

Una maggiore attenzione deve essere inoltre rivolta all'appro-
priatezza prescrittiva soprattutto fra i soggetti piu anziani, che
rappresentano, e rappresenteranno sempre di piu in futuro, una
quota sostanziale delle persone con T2DM. In presenza di fragi-
lita, sia essa legata all'eta o alle condizioni cliniche, le scelte te-
rapeutiche dovranno privilegiare sempre di piu gli aspetti di si-
curezza, anche a costo di pagare un prezzo in termini di raggiun-
gimento dei target terapeutici desiderati. Questi aspetti vanno

enfatizzati soprattutto alla luce dei grandi trial pitt recenti'®™"?,
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che hanno messo seriamente in discussione la necessita di per-
seguire un controllo metabolico intensivo nelle popolazioni vul-
nerabili, evidenziando di converso tutti i rischi di morbilita e
mortalita associati alle ipoglicemie. La disponibilita di un ampio
ventaglio di opzioni terapeutiche, associata al concetto di 'tera-
pia e obiettivi terapeutici personalizzati'3™'5, potranno sicura-
mente rappresentare un importante progresso nella cura del
diabete, con inevitabili ripercussioni positive sugli aspetti clinici,
sociali ed economici della patologia.
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