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Malattia cronica ® Modelli di cura e
Diabete mellito
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Introduzione

Nel 1965 un report tecnico della World Health Organization (WHO) sul diabete mellito affer-
mava: “si puo prevedere che il diabete con le sue complicanze croniche vascolari imporra un
impegno crescente delle risorse sanitarie del mondo” . Nel frattempo il diabete ha raggiunto
la dimensione di “pandemia” mondiale, dai 30 milioni di pazienti stimati nel 1985 agli oltre
300 del 2025. 'aumento della prevalenza non & solo un problema di salute per i pazienti e le
loro famiglie, ma anche di sostenibilita delle cure per i sistemi sociali 2.

La gestione dell’erogazione dell’assistenza per il diabete € il modello di riferimento per le
malattie croniche 3.

Per la WHO il futuro dell’assistenza sanitaria mondiale sara condizionato dalla sfida delle ma-
lattie croniche, che richiedono una risposta assistenziale complessa, prolungata nel tempo,
con interventi coordinati di vari sanitari, terapie essenziali e, se necessario, strumenti per il
controllo, il tutto ottimizzato da un sistema che promuova la partecipazione attiva della per-
sona con la malattia *.

In molti paesi & iniziato un processo di riorganizzazione dell’assistenza che ha portato a spe-
rimentare nuovi modelli, 0 approcci, per I'erogazione delle cure, disegnati per realizzare il
miglior coordinamento dei servizi coinvolti nella risposta al bisogno di continuita assistenziale
che caratterizza le malattie croniche.

L'Osservatorio Europeo per le Politiche dei Sistemi Sanitari della WHO ha recentemente pub-
blicato una sorta di Linea Guida per definire quali elementi devono essere considerati dai de-
cisori per pianificare la realizzazione e gli investimenti economici necessari per I'“ospedale del
futuro”, usato come sinonimo del concetto pitl ampio dell’assistenza sanitaria.

II leit motiv del documento € che I'elemento critico per definire il ruolo dell’ospedale & il mo-
dello di cura, concetto multidimensionale che definisce le modalita di erogazione delle attivita
e servizi sanitari, che ispira il sistema; la parola diabete mellito compare, sei volte, come pa-
radigma di malattia cronica da considerarsi come una delle variabili che impone una diversi-
ficazione nella programmazione sanitaria di ogni paese °.

La gestione integrata (Gl) rappresenta |'applicazione al contesto italiano di modelli, come il
chronic care model® o il disease management’, per ridisegnare |'offerta sanitaria in funzione
di una domanda condizionata dall’aumento di patologie croniche, che, se non trattate, pro-
ducono esiti di salute invalidanti ma passibili di trattamenti efficaci se attuati in modo siste-
matico.

Elementi essenziali di un modello di gestione
integrata

Protagonista della Gl & il team, multispecialistico € multiprofessionale, dedicato, preparato alla
cura della cronicita, alla promozione della capacita di autogestione dei pazienti e a realizzare
un'assistenza organizzata, coordinata e a lungo termine.

Gli attori della GI del diabete sono il paziente e i professionisti, medici e non, della Medicina
Generale (MG), dei Servizi di Diabetologia (SD) e dei Distretti.



Il team deve operare per processi-obiettivo orientati a risultati,
definiti e misurabili, progettare processi coerenti &, nel contesto
del percorso diagnostico-terapeutico, implementazione locale di
linee guida di provata efficacia; € richiesta la comunicazione e
condivisone di informazioni per la gestione dei diversi casi, non
solo tra operatori ma anche con i pazienti, e pertanto la capacita
di utilizzo di sistemi informativi/ci.

Un tale approccio impone il consenso informato, da parte delle
persone con diabete coinvolte, alla partecipazione e al trattamen-
to dei dati.

Ma avere un modello di riferimento non basta per realizzarlo in
modo sistematico °.

E indispensabile la formazione continua degli operatori, in termini
di aggiornamento scientifico e promozione dello sviluppo di com-
petenze per lavorare “in squadra”, per processi e obiettivi, con
nuove tecnologie e, non ultimo, per promuovere |'empowerment
del paziente.

Dal dire al fare

Per realizzare un modello bisogna avere un mandato esplicito,
una responsabilita, le risorse e gli strumenti per promuoverne la
costruzione.

Occorre che un concetto si traduca negli indirizzi di politica sa-

nitaria ai quali spetta definire un quadro di riferimento normativo
articolato in un piano di intervento, leggi attuative e di sostegno
finanziario. Servono infine documenti di riferimento, istituzionali,
scientifici, professionali e strumenti operativi (Tab. |).

Dove nasce la gestione integrata in Italia

La realizzazione di interventi di riorganizzazione dell’assistenza
orientati a migliorare il livello di integrazione tra i servizi sanitari
e sociali e tra gli obiettivi prioritari del Piano Sanitario Nazionale
2003-05 (PSN). Questo in coerenza con i cambiamenti politici
del 2001 (modifica del titolo V della Costituzione e devolution)
che attribuiscono alle Regioni la responsabilita per la realizza-
zione dell’assistenza sanitaria e della relativa spesa, € allo Stato
il nuovo ruolo di “garante dell’equita”, da atto programmatico si
trasforma in “Progetto di Salute” da attuare in modo condiviso,
sinergico e interattivo con esse.

Il PSN declina gli obiettivi strategici e generali di salute, tra cui
“Promuovere una rete integrata di servizi sanitari e sociali per
I'assistenza ai malati cronici” e “La promozione della salute”; il-
lustra i casi clinici che richiedono la presa in carico e gli “approc-
ci praticabili” per la prevenzione; identifica i principali obiettivi di
salute per “combattere le malattie” tra cui il diabete mellito.

E forse il primo documento in cui nella politica di programmazio-
ne sanitaria si permeano gli elementi distintivi del governo clini-

Tabella . Documenti di riferimento sull’assistenza al diabete in ltalia.

PRINCIPALI LEGGI NAZIONALI

PRINCIPALI DOCUMENTI DI RIFERIMENTO
PER LASSISTENZA INTEGRATA
DEL DIABETE

DOCUMENTI DI INDIRIZZO
E RACCOMANDAZIONI

te malattia sociale
L. 115/87, legge sul diabete
Accordo Stato-Regioni 9 aprile 1992, | sanita futura

mento della L. 115
partecipazione alla spesa sanitaria | Il progetto IGEA

ai diabetici Finanziaria del 2005

DPR 11 febbraio 1961 n. 249, diabe- | Piano Socio Sanitario Nazionale 2003-05
Atto di Intesa Stato Regioni, 24 luglio 2003
Atto di Intesa Stato Regioni, 27 aprile 2004, | AMD-SID-SIMG, 1998. L’assistenza al paziente

mandato alle regioni per il recepi- | Piano Nazionale di Prevenzione Attiva 2004 | zative™
Atto di Intesa Stato Regioni, 23 marzo 2005
DM n. 329, 1997, esenzione dalla|Piano Nazionale di Prevenzione 2005-07
DCPM 2001, LEA, fornitura di presidi | Piano Nazionale di Prevenzione 2005-07

Progetti regionali 25 giugno 2006
Certificazione progetti CCM* 2007

Accordo AMD-SIMG per I'assistenza al paziente
diabetico (19967)

diabetico: raccomandazioni cliniche ed organiz-

['assistenza integrata alla persona con diabete
mellito tipo 2 (20017)

ADM, SID, Diabete Italia. Standard italiani per la
cura del diabete mellito - Linee Guida e racco-
mandazioni”

AMD, SID, SIMG, FIMMG, SNAMI, SNAMID. Nuovi
standard di cura e team di cura integrati per il
diabete. ['assistenza integrata alla persona con
diabete mellito tipo 2 (31 luglio 2008™)

Gestione integrata del diabete mellito di tipo 2
nell’adulto. Documento di indirizzo (2008T)
Requisiti informativi per un sistema di gestione
integrata del diabete mellito di tipo 2 nell’adulto.
Documento di indirizzo (2008)

Guida metodologica per | formatori. Percorso for-
mativo la gestione integrata del diabete: obiettivi
e organizzazione (2009")

* CCM = Centro Controllo Malattie. * SS-Professionali; TISS.

| fondamentali della gestione integrata
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EDITORIALE

¢0, la medicina basata sulle prove e una visione sistemica basata
sul processo per promuovere un cambiamento nella pratica me-
dica che orienti all’ effectiveness e si basi sulla misurabilita.

Documenti normativi e attuativi

Il PSN non & un documento operativo. Per questo il Ministero
della Salute con la Conferenza Stato-Regioni, 24 luglio 2003, in-
dividua linee prioritarie per I'attuazione del PSN 2003-05, tra cui
il Piano Nazionale di Prevenzione (PNP) Attiva in cui sono definiti
i presupposti culturali per “ridisegnare alcuni ambiti del Sistema
Sanitario Nazionale (SSN) per meglio rispondere ai nuovi bisogni
dei cittadini”.

Il concetto chiave € la “prevenzione attiva”, non obbligatoria, ba-
sata sull'offerta di interventi programmati di screening, diagnosi
e trattamento di dimostrata efficacia.

Il documento descrive le linee generali di indirizzo che dovranno
essere fatte proprie dalle Regioni per realizzare I'adesione degli
utenti alla nuova offerta sanitaria e gli strumenti per promuoverla:
per la prevenzione delle complicanze del diabete propone I'attua-
zione di programmi di gestione della malattia (disease manage-
ment) e come obiettivi specifici ridurre il tasso di ospedalizzazio-
ne e di menomazioni da complicanze.

['atto di intesa stato regioni del 23 marzo 2005, nell'allegato
PNP 2005-07, definisce le linee operative per la pianificazione
regionale e descrive il Progetto IGEA (Integrazione Gestione E As-
sistenza), in cui sono citate le Linee Guida predisposte congiun-
tamente da AMD, SIMG e SID ', col quale si delega alle regioni la
realizzazione di progetti locali, a valutazione triennale, che devo-
no promuovere I'applicazione del modello della GI per il diabete.
Infine nel 2006 I'ltalia aderisce alle direttive della WHO sulle ma-
lattie non trasmissibili con il progetto “Guadagnare salute” che
nell’ambito delle malattie croniche si propone di realizzare un “ri-
disegno dell’assistenza” con I'applicazione di modelli di Gl.

Documenti di indirizzo:

strumenti per I'implementazione

Nel 2006 inizia il Progetto IGEA, affidato all’lstituto Superiore
di Sanita (ISS) dal Centro di Controllo delle Malattie (CCM), con
I'obiettivo di produrre gli strumenti per lo sviluppo della gestione
integrata del diabete e sostenere e coordinare i progetti regio-
nali.

A oggi I'lSS ha pubblicato tre documenti di indirizzo. Nel primo,
“La Gestione integrata del diabete mellito di tipo 2 nell’adulto” ',
sono definiti gli aspetti prioritari dell’assistenza, i requisiti clini-
co-organizzativi, gli indicatori per il monitoraggio del processo di
cura, le relative raccomandazioni cliniche e gli elementi per la
progettazione di una campagna di informazione e comunicazione
rispetto alla gestione integrata del diabete (rete dei servizi) e alla
prevenzione attiva delle complicanze (cosa fare e quando).

Nel secondo, “Requisiti Informativi per un sistema di gestione in-
tegrata” 12, sono descritti i requisiti minimi necessari allo sviluppo
del sistema informativo all’interno del quale tutti gli attori coinvol-
ti possano condividere le informazioni essenziali alla realizzazio-
ne del programma (gestione clinica, funzioni attive di follow-up,
valutazione dell’efficacia-efficienza, ecc.).

A. 0zzello

Nel terzo, “Guida metodologica per i formatori” '* pubblicato di
recente, dopo un corso nazionale e alcuni regionali che hanno
licenziato i primi “Formatori IGEA”, sono descritti gli elementi, la
metodologia e gli strumenti, per la predisposizione di “pacchetti
formativi” e di un piano di formazione rivolto agli addetti ai lavori;
e uno strumento a disposizione delle Regioni per I'implementa-
zione della gestione integrata, attraverso momenti di formazione
comuni tra gli operatori dei vari servizi e i gruppi portatori di inte-
ressi, orientati alla condivisione delle nuove strategie operative.

Documenti scientifici:

il riferimento per la qualita clinica

Il bisogno di un modello di riferimento scientifico per la costruzio-
ne della gestione integrata e di percorsi diagnostico terapeutici
(PDT), efficaci ed efficienti, negli ambiti aziendali trova una rispo-
sta nella pubblicazione Standard italiani per la cura del diabete
mellito .

Essi rappresentano il consenso dalle due societa scientifiche dia-
betologiche nazionali (AMD, SID) a modelli e obiettivi di cura per
I'assistenza ai pazienti diabetici nella nostra realta.

Sono stati elaborati con una metodologia che ha coinvolto utenti
e operatori, con lo scopo di fornire raccomandazioni per la dia-
gnosi e il trattamento del diabete e delle sue complicanze, obiet-
tivi di trattamento — suffragati dal grado di evidenza scientifica —
sui quali basare le scelte terapeutiche e strumenti di valutazione
della qualita della cura, sia per gli obiettivi sia per i processi.

Documenti professionali:

il riferimento organizzativo

Il percorso del paziente definisce la migliore sequenza, tempora-
le e spaziale, possibile delle attivita da svolgere sulla base delle
conoscenze scientifiche, delle risorse professionali, tecnologiche
e finanziarie a disposizione.

@l significa occuparsi del paziente nel suo percorso tra i servizi
che erogano il processo di cura, cioe le attivita/prestazioni rico-
nosciute nel nostro sistema sanitario.

Le modalita organizzative di erogazione della GI devono percio
tener conto delle professionalita in campo e delle rispettive pe-
culiarita di ruolo e appartenenza ai diversi settori della nostra or-
ganizzazione sanitaria.

Limportanza dell’aspetto organizzativo e del rapporto tra as-
sistenza primaria e secondaria, punto chiave del modello, &
espressa, in modo anticipatorio, nel 1998, nel primo documento
La gestione integrata del diabete mellito tipo 2, condiviso dal-
le societa scientifiche di riferimento per la Diabetologia (AMD e
SID), e per la Medicina Generale (SIMG), successivamente ag-
giornato nel 2001.

Nell'ultima revisione 5, anche con I'assenso delle sigle sindacali
(FIMMG, SNAMI, SNAMID), sono recepiti i nuovi elementi di rife-
rimento: la strategia del progetto “Guadagnare Salute” e del PNP
2005-07 per prevenire la disabilita e favorire la deospedalizza-
zione attraverso la riorganizzazione dell’assistenza al diabete, le
linee guida definite nel documento Standard italiani per la cura
del diabete mellito e il progetto IGEA per la costituzione di team
di cura integrati.




Il documento descrive I'erogazione dell’assistenza per processi di
cura e crea il presupposto per la valorizzazione delle performan-
ces degli operatori attraverso la declinazione del PDT diabete.

In alcune regioni, nella normativa di attuazione della GI, & sta-
to realizzato e siglato un accordo contrattuale integrativo per la
MG finalizzato a valorizzare I'operosita dei professionisti dell’as-
sistenza primaria nella partecipazione alle attivita che producono
gli indicatori di attuazione.

L'architettura del documento & stata pensata per fornire ai pro-
fessionisti una metodologia di approccio per la realizzazione di
protocolli clinici e organizzativi locali, che rispondano ai princi-
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pi condivisi nei documenti di riferimento, per produrre i risultati
attesi.

Il processo & descritto da un diagramma di flusso a matrice
(Fig. 1) che identifica gli attori coinvolti nella cura (MG, SD e gli
altri specialisti), illustra i diversi episodi di malattia (diagnosi di
diabete, inquadramento diagnostico e terapeutico, screening dia-
gnosi e trattamento delle complicanze) e disegna il flusso delle
attivita principali.

Alcune tabelle sintetizzano i compiti e i ruoli dei diversi attori
(Fig. 2), quello dello screening opportunistico, della diagnosi e del
follow-up peculiari della MG di base e della definizione diagno-
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i, .No
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e =
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T > terapeutico
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Figura 1.

Diagramma di flusso a matrice della gestione integrata del diabete (descrizione visualizzata).
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COMPITI DEL MMG

COMPITI DELLE STRUTTURE SPECIALISTICHE
PER L'ASSISTENZA ALLE PERSONE
CON DIABETE MELLITO
(di seguito SD)

Identificazione della popolazione a rischio aumentato
di malattia diabetica tra i propri assistiti.

Diagnosi precoce di malattia diabetica tra i propri
assistiti.

Identificazione, tra i propri assistiti, delle donne con
diabete gestazionale.

Presa in carico, in collaborazione con le SD per
I'assistenza alle persone con diabete mellito,
dei pazienti e condivisione del Piano di Cura
personalizzato.

Valutazione periodica, mediante I'attuazione di una
medicina di iniziativa, dei propri pazienti secondo
il Piano di Cura adottato, finalizzata al buon
controllo metabolico e alla diagnosi precoce delle
complicanze.

Effettuazione, in collaborazione con il SD per
I'assistenza alle persone con diabete mellito, di
Interventi di Educazione Sanitaria e Counselling delle
persone con diabete rivolti, in particolare, all’adozione
di stili di vita corretti e all’autogestione della malattia.
Monitoraggio dei comportamenti alimentari secondo
il Piano di Cura personalizzato.

Organizzazione dello studio (accessi, attrezzature,
personale) per una gestione ottimale delle persone
con diabete.

Raccolta dei dati clinici delle persone con diabete in
maniera omogenea con le strutture per I'assistenza
alle persone con diabete mellito di riferimento
mediante cartelle cliniche preferibilmente in formato

elettronico.

e Attivita di aggiornamento rivolta ai MMG in campo

e Definizione diagnostica del diabete neodiagnostico
e inquadramento terapeutico con formulazione
del Piano di Cura personalizzato e condiviso con i
MMG. Il Piano di Cura deve comprendere la chiara
formulazione degli obiettivi terapeutici da raggiungere,
dei mezzi adeguati allo scopo e ai risultati attesi, e
delle motivazioni che rendono necessario un follow-
up per tutta la vita.

e Presa in carico, in collaborazione con i MMG, delle
persone con diabete.

e Gestione clinica diretta, in collaborazione con i
MMG e gli altri specialisti, delle persone con: grave
instabilita metabolica; complicanze croniche in fase
evolutiva; trattamento mediante infusori sottocutanei
continui di insulina; diabete in gravidanza e diabete
gestazionale.

e Impostazione della terapia medica nutrizionale.

e Effettuazione del’Educazione Terapeutica e, in
collaborazione con i MMG, di interventi di Educazione
Sanitaria e Counselling delle persone con diabete,
rivolti, in particolare, all’adozione di stili di vita corretti
e all’autogestione della malattia.

e Valutazione periodica, secondo il Piano di Cultura
personalizzato adottato, dei pazienti diabetici di
tipo 2 seguiti con il protocollo di gestione integrata,
finalizzata al buon controllo metabolico e alla diagnosi
precoce delle complicanze.

e Raccolta dei dati clinici delle persone con diabete

in maniera omogenea con il MMG di riferimento,

mediante cartelle cliniche preferibilmente in formato
elettronico.

diabetologico.

Figura 2.

Compiti della MMG e dei SD nella gestione integrata del diabete.

stica e terapeutica compresa I'educazione terapeutica come pe-
culiarita dei SD; sono anche specificati i criteri di priorita clinica
(Tab. Il) che devono guidare I'invio per la presa in carico da parte
di ciascuna delle interfacce e i requisiti per I'avvio del follow-up.
Il Distretto Sanitario € la “cabina di concertazione” tra MG, SD e
gli specialisti coinvolti nella cura.

Gli obiettivi a breve ed a lungo termine riflettono quelli descritti
negli Standard italiani per la cura del diabete mellito. migliora-
mento dei fattori di rischio del paziente per la riduzione dell’inci-
denza delle complicanze, pianificazione e attuazione del follow-
up, aumento del grado di soddisfazione e miglioramento della
qualita di vita della persona, che insieme all’ottimizzazione dei
costi per il SSN sono i risultati attesi dal lavoro dei team.

La comunicazione e condivisione dei dati clinici sono lo strumen-
to indispensabile al fine di migliorare la qualita e I'appropriatezza
dell’assistenza; & necessario realizzare un sistema informativo
che consenta i processi descritti nel documento di indirizzo del-
I'lstituto Superiore della Sanita, con Iobiettivo di favorire un “dia-
logo interattivo” e I'estrazione di dati di routine prodotti nell’am-
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bito del PDT, dei quali il documento fornisce un elenco puntuale
(Tab. Iy, per I'eleborazione degli indicatori.

“Mettere in pratica”
la gestione integrata

['assistenza sanitaria dovrebbe assicurare livelli omogenei di ac-
cessibilita e qualita a ogni cittadino residente.

['omogeneita della risposta assistenziale deve essere assicu-
rata dai professionisti che con un modello di /avoro documen-
tato, dai dati registrati e la restituzione degli indicatori, si ren-
dono garanti dell’accountability del sistema per la produzione
di risultati.

La GI & il modello di cura proposto per migliorare I'assistenza
della malattia diabetica; gli elementi per realizzarla sono descritti
nei documenti di riferimento che vanno utilizzati a tale scopo.

La GI & quindi una sfida professionale complessa e il compito di
renderla operativa spetta ai medici. Ci sono possibili semplifica-
zioni?
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Tabella ll. Criteri di invio del paziente ai SD.

Accesso programmato alle strutture
specialistiche per I’assistenza alle
persone con diabete mellito (SD)

Avviene nei seguenti casi:

e al momento della diagnosi

e alla cadenza prevista dal Piano di Cura personalizzato (follow-up)

e secondo gli intervalli programmati e concordati tra SD e MMG per i diabetici tipo 1
e/o in trattamento insulinico e/o0 con complicanze e/o0 con controllo inadeguato

Accesso non programmato alle
strutture specialistiche per
I’assistenza alle persone con diabete
mellito (SD)

IL MMG invia alla SD in caso di:

e mancato raggiungimento dell’obbiettivo di compenso condiviso nella gestione integrata
e severe ipoglicemie ripetute

e procedure invasive e/0 prima di interventi di chirurgia maggiore

e complicanze neurologiche, renali, oculari in rapida evoluzione

e complicanze micro- e macrovascolari in fase evolutiva

e piede diabetico

e gravidanza in diabetica, diabete gestazionale, pianificazione della gravidanza

Tabella lll. Set minimo di monitoraggio della gestione integrata: variabili individuali e indicatori di processo.

INDICATORI DI ATTIVITA FREQUENZA RACCOMANDATA PER IL PAZIENTE A “TARGET”,
CON REGISTRAZIONE DELLESECUZIONE E DELLEVENTUALE VALORE
HDbA,, Trimestrale
Fondo oculare Biennale
PA Trimestrale
Peso e circonferenza vita Trimestrale
Esame del piede Annuale
Microalbuminuria Annuale
Colesterolo totale Annuale
HDL Annuale
Trigliceridi Annuale
Colesterolo LDL (calcolato) Annuale

“Disegnare il risultato”

Per incominciare occorre identificare il risultato atteso e disegna-
re il modo per ottenerlo.

Descrivere cosa si fa, chi, dove, come quando e perché sembra
un esercizio sterile, ma usare strumenti per la descrizione sinte-
tica pud migliorare la comunicazione e la performance del team e
se cio avviene in un contesto culturale di gestione continua della
qualita i risultati delle attivita sono migliori 6.

La declinazione di un processo di cura pud essere visualizzata in
un disegno a blocchi, diagramma di flusso, 0 espressa in modo
narrativo, le attivita e i ruoli possono essere un elenco o una ta-
bella. Lintegrazione di strumenti di visualizzazione e narrativi puo
migliorare la comprensibilita della dinamica del processo e foca-
lizzare I'attenzione sugli snodi critici, le decisioni. E stata questa
la scelta per scrivere I'accordo professionale sulla Gl.

Un manuale per I'uso

| profili di assistenza per le malattie croniche. il modello diabete
mellito " si propone come un manuale di istruzione per I'uso di
strumenti per I'implementazione delle conoscenze nella pratica
clinica e riporta alcuni esempi di come sono stati impiegati, in va-
rie esperienze professionali nazionali, per costruire i PDT e i profili
di cura, i mattoni della Gl.

Elaborare un processo in squadra con tali strumenti aumenta
la visibilita delle attivita e sollecita il bisogno di definire criteri
condivisi per I'inizio e la fine di un’attivita o di un processo. In
tal modo & possibile riflettere sui requisiti che bisogna sod-
disfare per concludere un’attivita e sulle competenze distin-
tive richieste per farlo bene. Si puo cosi ricavare un bisogno
formativo o identificare una tecnologia e pianificare un inter-
vento ad hoc.

Copiare si puo?

In letteratura sono riportati numerosi lavori, anche italiani '®'°, su
come & stata realizzata la Gl che possono servire da riferimento.
Il valore assoluto di questi lavori & per tutti la dimostrazione di
fattibilita.

Non & scopo di questo lavoro illustrare le esperienze, né pro-
porre un modo, una ricetta, per costruire la Gl, ma offrire una
riflessione sulle opportunita di svolgere un ruolo qualificante per
i professionisti, nel concorrere, insieme ai pazienti, a migliorare
il vissuto e gli esiti della malattia, la qualita della vita e quella del
sistema sanitario.

La Gl integrata € un processo, una trasformazione evolutiva del
sistema di cura, che va interpretato nel contesto locale.
II'livello di performance del sistema condiziona I'espressione del-
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le capacita dei clinici % e va curato dai professionisti con la stes-
sa competenza che dedicano ai loro pazienti.

Le scelte devono essere contestualizzate a partire da
un’analisi dei bisogni e delle risorse per stabilire le priorita
di intervento e sequire un ordine temporizzato di realizza-
zione, tenendo conto del livello clinico organizzativo di base,
usando gli “ingredienti”disponibili, € una check-list ricavata
dalla letteratura e dai documenti elencati per il riscontro e
la progettazione di quelli mancanti per realizzare 1o scopo
in una sorta di empowerment degli operatori e del sistema
curante.

La Gl va declinata seguendo un copione, con obiettivi dichiarati
per arrivare al risultato cosi da realizzare una “filiera produttiva”
dove ogni soggetto pud contribuire, a tempo e luogo, col proprio
lavoro a realizzare un valore aggiunto per il paziente e per il si-
stema, per il primo con il Piano di Cura individuale, espressione
condivisa della risposta ai suoi bisogni di salute, per il secondo
con la sistematizzazione delle attivita di controllo attraverso la

stratificazione delle proposte efficaci in base al grado di com-
plessita clinica.

Cio promuovera nel tempo un orientamento “naturale” del pa-
ziente nel follow-up tra assistenza primaria e secondaria.

Comunicare sempre

La condivisione del progetto di cura puo iniziare gia all’atto della
raccolta del consenso informato, soprattutto se questo ¢ valoriz-
zato e comunicato come una formalizzazione dell’alleanza tera-
peutica in “un gruppo al lavoro”.

La registrazione di dati deve essere un’opportunita di scambio tra
i professionisti e con i pazienti per condividere scelte cliniche e
per I'intensificazione del trattamento, se necessario, e anche per
produrre indicatori che, in modo analogo nei confronti del siste-
ma, guidano la scelta di attivita di miglioramento (Fig. 3).

Il processo di cura scritto in un documento “Modello GI” corre-
dato da un protocollo clinico organizzativo puo essere controlla-
to attraverso dati che “tracciano” le attivita critiche; nel riesame
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Documento di riesame:
categorie pazienti non a target

Figura 3.

Esempio di gestione integrata controllata e piano di miglioramento delle attivita del PDT.
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dei risultati sara possibile riprogettare tali attivita e pianificare un
obiettivo di miglioramento.

Il “dato mancante” & un’informazione da spendere nei confronti
di pazienti con difficolta di accesso con interventi di telemedicina,
via web o telefono, o di richiamo, per “evitare che si trascurino”.

Conclusioni

Nonostante le conoscenze e le cure oggi disponibili per il diabe-
te i risultati dell’assistenza sono ancora lontani da uno standard
ottimale 2",

| risultati di salute non realizzati sono un costo che grava sui bi-
lanci economici di ogni nazione. Non esiste una soluzione unidi-
mensionale; la qualita della vita e la salute non possono essere
migliorati solo con le innovazioni farmacologiche e tecnologiche
e gli interventi per migliorare I'aderenza delle persone al tratta-
mento hanno un impatto maggiore del solo miglioramento della
terapia biomedica ?.

La Gl ¢ lo strumento operativo identificato nella nostra realta per
la presa in carico globale dei bisogni del paziente; il primo risul-
tato atteso & migliorare la qualita e I'accessibilita delle cure e con
questa I'efficienza di distribuzione di interventi, efficaci, a cate-
gorie di persone con problemi di salute definiti per prevenirne le
complicanze.

Per permettere questo risultato sono stati creati strumenti, istitu-
zionali, scientifici, professionali e contrattuali, che esprimono la
visione multidimensionale del problema e possono essere attivati
in ogni regione dove & necessario che l'integrazione si espri-
ma, in primo luogo, tra i diversi referenti, gestori e professionisti,
ognuno consapevole della propria responsabilita.

La Gl & un lavoro da medici, locale, basato sulle conoscenze e
progettato per realizzare step by Step una serie di obiettivi, misu-
rabili, coerenti e correlati al risultato atteso, migliorare la salute
delle persone curando anche la salute del sistema.
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Riassunto

L'arteriopatia obliterante cronica periferica (Peripheral Arterial Disease) € una delle manife-
stazioni pit frequenti e di maggior impatto clinico della macroangiopatia diabetica. Indagine
di primo livello la misurazione della pressione distale con doppler CW con calcolo dell’indice
caviglia/braccio (Ankle/Brachial Index). Solo in casi specifici si ricorre all’indagine di Il livello
con eco color doppler.

L'arteriopatia obliterante cronica periferica (Peripheral Arterial Disease, PAD) & una delle ma-

nifestazioni pit frequenti e di maggior impatto clinico della macroangiopatia diabetica: infatti

il rischio di morte nei pazienti diabetici con arteriopatia periferica aumenta a seconda degli

studi del 55-67% " e nello stesso tempo I'arteriopatia diabetica € la principale causa non

traumatica di amputazione degli arti inferiori °.

L'arteriopatia diabetica presenta delle peculiarita cliniche particolari rispetto all’arteriopatia

periferica cronica dei soggetti non diabetici:

e ¢ pil frequente ©;

e colpisce individui pit giovani (il diabete anticipa di circa un decennio la comparsa della
PAD) 6;

* non vi e nessuna differenza nei due sessi (passando da un rapporto maschi/femmine da
3:1az2:1-1:1)

e ha una evoluzione pil rapida "'°;

e ¢ multisegmentale (con prevalenza delle occlusioni rispetto alle stenosi e con alta inci-
denza delle lesioni calcifiche) 16,

e ¢ piu distale (coinvolgendo prevalentemente le arterie sottopoplitee e I'arteria femorale
profonda) 6"

e presenta una scarsa col lateralita '2.

Inoltre la claudicatio intermittens, sintoma caratteristico della PAD, ha una prevalenza minore

nel diabetico rispetto al non diabetico sia per |'elevata soglia al dolore, a causa della concomi-

tante neuropatia sensoriale, sia per la frequenza di altre patologie correlate (obesita) o osteo-

articolari che spesso costringono molti diabetici a una vita sedentaria impedendo loro di

sperimentare il sintoma claudicatio . Per questo motivo € tutt'altro che raro che le modalita

di insorgenza dell’arteriopatia siano rappresentate dalla comparsa di quelle lesioni ulcerative

cutanee e/0 gangrenose distali caratteristiche dell'ischemia cronica critica degli arti inferiori

che rappresenta I'espressione piti grave dell’arteriopatia periferica che mette in grave perico-

lo la soprawvivenza dell’arto e la vita stessa del paziente. Il quadro clinico & ancora pil grave

nel paziente diabetico per la frequente coesistenza di neuropatia sensitivo-motoria, di facilita

d’insorgenza di infezioni con aumento quindi del rischio di amputazione e morte 7-'°,

Da queste considerazioni risulta evidente quanto sia importante effettuare una diagnosi quan-

to piti precoce di PAD nel diabetico e di come il rilievo del solo dato anamnestico di claudicatio

sia fallace ed inaffidabile. Da qui la necessita di individuare metodiche, percorsi diagnostici

e timing di controlli appropriati onde effettuare un efficace programma di screening, diagno-



si e follow-up del paziente diabetico con arteriopatia obliterante
periferica.

Il Gruppo di Studio sull’Arteriopatia Periferica e Diabete della So-
cieta Italiana di Angiologia e Patologia Vascolare ha emanato Linee
Guida su Procedure diagnostiche per la prevenzione e cura dell'ar-
teriopatia periferica nel paziente diabetico per delineare percorsi di
diagnosi e cura onde ottenere una pill precoce diagnosi di PAD at-
traverso una ottimale consumo delle risorse, sfrondando il campo
da esami pletorici e inutilmente ripetuti e garantendo al contempo
una ottimale affidabilita diagnostica '*. A queste Linee Guida fare-
mo fondamentalmente riferimento in questo rapporto.

Bisogna intanto chiedersi:

e quale paziente diabetico deve essere studiato;

e da chi deve essere studiato;

e presso quali istituzioni deve essere effettuato lo studio;

e quando e con che cadenze si deve effettuare il follow-up *.

La sorveglianza primaria del paziente diabetico spetta in prima
istanza al medico di medicina generale che ha in carico il pa-
ziente nella sua globalita clinica attraverso la valutazione della
comparsa di una claudicatio intermittens tipica o di ipo-astenia
da marcia, la comparsa di segni di ischemia cutanea (ulcerazio-
ni, cianosi distrettuali, ecc.) o di anomalie dei polsi periferici 0
il riscontro di soffi vascolari. La presenza di uno o piu di questi
sintomi e segni impone una valutazione angiologica di I livello.
Quest’ultima deve essere effettuata presso i Centri Territoriali e
Ospedalieri di Angiologia, Chirurgia Vascolare e presso le Struttu-
re Territoriali e Ospedaliere che si occupano del management del
Diabete (Centri Anti-Diabetici) e consiste nella misurazione della
Pressione Arteriosa alle arterie tibiali anteriori e posteriori che poi
viene rapportata con la pressione omerale ottenendo I'Indice di
pressione caviglia/braccio (Ankle/Brachial Index, ABI) (Fig. 1).

ABI Pressione sistolica alla caviglia

Pressione sistolica omerale

Biood pradsiuss cull

Pretaurs recorded

W s artwrses of 15 ankds
afier sach ariwrial Now
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e

Figura 1.
Misurazione dell’indice caviglia/braccio.
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Tale valutazione va effettuata con un semplice doppler cw (ad

onda continua), dal costo estremamente contenuto, ed uno sfig-

momanometro: I'estrema facilita di esecuzione, dopo brevissimo

training, ha preconizzato la sua effettuazione direttamente presso

lo studio del medico di medicina generale.

II calcolo dell’ABI consente di fare diagnosi di PAD e di gradua-

re la gravita della malattia stessa. E normale un valore > 0,90

(Tab. ).

Quali pazienti diabetici devono essere sottoposti alla misurazione

dell’ABI olfre quelli che presentano segni e sintomi Sospetti di

arteriopatia?

e tutti i soggetti con IDDM di eta > 35 anni;

e tutti i soggetti con NIDDM di eta > 40 anni;

e tutti i soggetti diabetici da pit di 20 anni;

Quando effettuare i controlli?

e ogni 2 anni in caso di screening negativo;

e ogni anno in caso di arteriopatia probabile;

e 0gni 6 mesi in caso di arteriopatia moderata;

e incaso di arteriopatia severa, dopo gli opportuni approfondi-
menti, quando la clinica lo richieda.

Non ¢ infrequente nei soggetti diabetici che le estese calcifica-

zioni rendano incompressibili le arterie distali ottenendo quindi

dei valori di pressione distale molto alti con un valore di ABI al-

trettanto elevato e poco affidabile dal punto di vista diagnostico

ma estremamente importante dal punto di vista prognostico: un

ABI > 1,4 si associa ad un significativo incremento di mortalita

cardiovascolare °.

Quando il valore di ABI non e affidabile dal punto di vista dia-

gnostico?

e in caso di pressione alla caviglia > 250 mmHg;

e in caso di pressione alla caviglia > 75 mmHg rispetto alla
omerale;

e incaso diABI > 1,3-1,5.

In questi caso sarebbe indicato la misurazione della pressione

all'alluce con metodica pletismografia (Toe Systolic Blood Pres-

sure, TSBP), metodica questa di non largo impiego nei laboratori

italiani per cui in questi casi accede direttamente alla valutazione

di Il livello.

La valutazione angiologica di Il livello va effettuata presso le

Strutture Specialistiche Ospedaliere o Territoriali di Angiologia e

Chirurgia Vascolare ed é raccomandata in tutti i diabetici con ABI

< 0,5 e consigliata in tutti i diabetici con ABI 0,7-0,5. |l razio-

nale di questo approfondimento diagnostico consiste nella va-

lutazione topografica e quantitativa delle lesioni arteriose con la

Tabella 1. Classificazione PAD sulla base dei valori ABI *.
ABI SIGNIFICATO
>0,9 Arteriopatia improbabile

0,9>0,6 | Arteriopatia moderata

<0,6 Arteriopatia altamente probabile, con lesione
stenotica od ostruttiva segmentaria

<05 Arteriopatia severa, verosimilmente con pil
lesioni lungo I'asse arterioso '

Esame doppler e diabete. Razionale di prescrizione e indicatori di qualita
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ricerca di eventuali indicazioni a procedure di rivascolarizzazione
endovascolare. L'ecocolordoppler € I'esame di scelta: affidabile
e diagnostico in mani esperte, ripetibile, innocuo e dal costo mo-
deratamente contenuto, del quale purtroppo non se ne fa un uso
sempre appropriato estendendo la richiesta a pazienti con segni
e sintomi per nulla congruenti con la patologia che si ha in animo
di svelare &. Esso consente quindi la individuazione delle lesioni
aterosclerotiche, la descrizione della loro topografia, la loro defi-
nizione morfologica e, soprattutto, il loro valore emodinamico. Un
esame ecocolordoppler deve dettagliare piti che sulle caratteri-
stiche ecostrutturali della placca (dato invece molto pit rilevante
nella valutazione degli assi carotidei) sulla loro sede (assi vasco-
lari coinvolti), il loro numero e il loro significato emodinamico va-
lutando correttamente la velocita di picco (PSV), le alterazioni del
profili velocimetrico.

La valutazione angiologica di lll livello & di pertinenza delle strut-
ture ospedaliere di Angiologia e Chirurgia Vascolare ed & vol-
ta alla valutazione e trattamento dell’'ischemia critica (eco color
doppler, angio TC, angio RMN, angiografia) che & per definizione
chirurgico (open e/o endovascolare)

E un dato incontrovertibile che i pazienti con PAD sono a mag-
gior rischio di aterosclerosi polifocale essendo estremamente
frequente il coinvolgimento di altri distretti vascolari . Dati epi-
demiologici passati e anche molto recenti hanno largamente di-
mostrato questo assunto 681011131618 Non a caso la mortalita
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Figura 2.

cardiovascolare & notevolmente aumentata negli arteriopatici ri-
spetto alla popolazione esente da arteriopatia periferica. E questo
fatto & ancora pill eclatante nei pazienti diabetici con arteriopatia
periferica. Da qui la necessita di esplorare gli altri territori vasco-
lari che possono essere coinvolti nel processo aterosclerotico in
primis quello coronarico € poi quello carotideo. Anche se non
sono presenti in letteratura dati assolutamente dimostrativi che
documentino come il diabete aumenti la frequenza e la severita
della patologia delle arterie sovraaortiche & divenuta ormai pras-
Si, senza per0 costituire una indicazione assoluta, I’esplorazione
routinaria delle arterie cerebro-afferenti. In questo caso I'indagi-
ne di scelta & I'eco color doppler essendo ormai il doppler CW
ormai obsoleto.

Quando effettuare i controlli dei fronchi sovraaortici nei pazienti

diabetici arteriopatici?

e ogni 18 mesi in tutti i diabetici arteriopatici;

e ogni 12 mesi nei diabetici arteriopatici con ABl < 0,6;

e ogni 6 mesi nei diabetici arteriopatici ipertesi, con soffi ca-
rotidei e sintomi suggestive per TIA (transient ischemic at-
tack).

Quali informazioni ci dobbiamo aspettare dall’'esame eco color

doppler dei tronchi sovraaortici?

e caratteristiche della parete (intima/media tickness, IMT);

e grado della stenosi;
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Stenosi critica (PSV 484 cm/sec) intra-stent della femorale superficiale in diabetica dopo arbitraria sospensione della dop-

pia antiaggregazione (aspirina + ticlopidina).

0. Urbano, U. Alecci
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Stenosi serrata dell’aorta addominale sottorenale in diabetica con sindrome metabolica prima e dopo stenting.

e criterio velocimetrico;

e criterio morfologico;

e ecogenicita della placca (e quindi indirettamente sua compo-
sizione);

o superficie della placca;

e motilita;

e variazioni in dimensioni.

Quali sono le caratteristiche ecografiche della placca carotidea?

e gcogenicita (anecogena, ipoecogena, isoecogena, ipereco-
gena — classificazione secondo Lusby);
aspetto (omogeneo, disomogeneo);
superficie (regolare, lievemente irregolare, fortemente irre-
golare-ulcerata > 2 mm in profondita e larghezza).

Quando definire una placca a rischio?

e placca che determina una stenosi > 70% (anche se di eco-
struttura omogenea);

e placca che determina una stenosi > 50%, disomogenea o
con superficie microulcerata;

D6 - -F9- 1 55601
L+]

Figura 5

placca macro-ulcerata;
e placca emorragica.

In conclusione possiamo affermare, sapendo di non dire nulla
di nuovo, che il paziente diabetico & un paziente estremamen-
te complesso e delicato, per il multiforme coinvolgimento di
organi e apparati, e allo stesso tempo insidioso perché spes-
S0 la sintomatologia clinica non € specifica e a volte man-
ca del tutto. E questo vale nello specifico per quanto attiene
la vascolopatia periferica. E quindi fondamentale I'attenta e
pressante sorveglianza clinica ricorrendo, senza lesinare, al-
la valutazione strumentale con doppler CW e, se necessario,
con I’eco color doppler. Senza lesinare dicevamo ma avendo
presente che in un sistema come quello sanitario in cui le ri-
sorse sono finite ma la domanda & sostanzialmente infinita
il principio dell’appropriatezza prescrittiva diviene il cardine
fondamentale.

ICA Dix

Stenosi serrata della carotide interna destra ipoplasica in giovane diabetica.

Esame doppler e diabete. Razionale di prescrizione e indicatori di qualita
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. Qual e ’'esame di primo livello nell’iter diagnostico del paziente con sospetta arteriopatia diabetica?

a. eco color doppler

b. tensiometria con doppler cw

¢. angiografia

d. angio-RM

. Quale delle seguenti caratteristiche é tipica dell’arteriopatia diabetica:
a. multisegmentale e colpisce preferibilmente le arterie distali

b. & pil precoce

c. e piu frequente nel sesso femminile

d. ha una tipica localizzazione prossimale (aorto-iliaca)

. Larteriopatia diabetica & spesso asintomatica:

a. per la neuropatia periferica
b. per la calcificazione parietale
c. per la localizzazione piu distale
d. per lo scarso sviluppo dei circoli collaterali
. Quando é indicato effettuare una valutazione con tensiometria doppler nel diabetico:

a. intuttiicasi
b. quando sono presenti segni clinici di ischemia
¢. nei diabetici da piu di 20 anni
d. se presenti segni di neuropatia
. In caso di ABI di 0,7 quale é il prossimo step diagnostico:

a. eco color doppler arti inferiori
b. angiografia

c. angio-RM o angio-TC

d. pletismografia
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per il rischio cardiovascolare nei pazienti diabetici.
Una malattia sistemica richiede
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Riassunto

I diabete rappresenta una malattia sistemica con un elevatissimo tasso di complicanze car-
diovascolari. E pertanto necessario uno stretto monitoraggio degli effetti macrovascolari della
malattia in tutti i letti vascolari.

Introduzione

Il diabete mellito € una malattia la cui prevalenza é costantemente in aumento in tutto il mon-
do, tanto che, secondo le pili recenti stime di crescita (sulla base dell’attuale trend), nel 2025
il numero di soggetti diabetici in tutto il mondo sara di circa 300 milioni. Questo incremento
del numero di pazienti diabetici si accompagnera virtualmente anche ad un incremento del
numero di persone con le complicanze della malattia, in particolare quelle vascolari, il che
manifestera delle inevitabili ripercussioni sull’aspettativa di vita e sulla qualita della stessa nel
singolo, oltre che sui costi della gestione del paziente diabetico, che sono superiori di 2-4
volte rispetto al paziente non affetto da diabete mellito .

Le malattie cardiovascolari infatti rendono conto della stragrande maggioranza delle morti
(oltre il 75%) dei pazienti diabetici. Inoltre, le stime dell’Organizzazione Mondiale della Sanita
riportano una prevalenza di tali complicanze cardiache e vascolari del 26-36% 2. Tali stime si
riferiscono in gran parte alle complicanze vascolari che giungono alla soglia della riconosci-
bilita in base alla sintomatologia del paziente, ma in molti casi il danno vascolare causato dal
diabete procede in maniera subdola a livello dei vari distretti corporei, senza necessariamen-
te dare sintomi. Infatti studi post mortem hanno dimostrato che dal 50 all’80% dei pazienti
diabetici in cui in vita non era stata fatta una diagnosi di coronaropatia, hanno lesioni coro-
nariche significative riscontrabili autopticamente 2, con una distribuzione ed una estensione
non dissimile da quella evidenziabile nei pazienti con diagnosi di coronaropatia in vita e non
affetti da diabete.

Tali considerazioni conducono alla conclusione che il diabete sia un equivalente di rischio co-
ronarico, fatta propria dalle carte del rischio cardiovascolare. E stata dimostrata una chiara
correlazione fra il grado di compenso della malattia, espresso tramite I'emoglobina glicosilata,
e rischio di complicanze cardiovascolari, senza alcun effetto soglia 4, per cui anche modesti
incrementi dei valori glicemici causano un significativo aumento del rischio di malattia coro-
narica, mentre un ulteriore fattore aggravante nei confronti di tale rischio € dato dalla conco-
mitante presenza di complicanze microangiopatiche °.

Infatti, nella Figura 1 si evidenzia la differenza delle curve di sopravvivenza a 7 anni di pa-
zienti diabetici rispetto a pazienti con ridotta tolleranza ai carboidrati e pazienti non diabe-
tici & come si puod osservare, vi & una chiara discrepanza fra la pendenza della curva dei
pazienti diabetici rispetto ai non diabetici con un effetto che si potenzia nel tempo. In parti-
colare altra considerazione di rilievo & che al momento della diagnosi una quota consistente
dei pazienti diabetici presenta gia delle complicanze macrovascolari (Tab. ) 7.
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Curve di sopravvivenza di pazienti diabetici rispetto a non diabetici e pazienti con ridotta tolleranza ai carboidrati, a 7 anni

(da Tominaga et al. &, mod.).

Tabella . Incidenza delle complicanze alla diagnosi di diabete tipo 2 nello studio UKPDS (adattato da UKPDS Study

Group ).

Microvasculopatia Retinopatia 21%
Neuropatia periferica Impotenza 66%
Ipo-areflessia 49%
Ridotta sensibilita vibratoria 51%
Ipertensione 65%
Macrovasculopatia Stroke/TIA 38%
Infarto del miocardio 34%
ECG patologico 33%
Arteriopatia periferica Assenza del polso pededio 45%
Claudicatio intermittens 37%
Alterazioni cutanee ischemiche 46%

Strumenti diagnostici

di secondo livello

Gli Standard italiani per la cura del diabete mellito ® esprimono con
chiarezza quelli che sono gli strumenti utilizzabili in un primo li-
vello diagnostico, soprattutto in regime di screening, mentre non
vi & altrettanta chiarezza nell’indicazione della necessita di ulte-
riori esami, per cui il comportamento gestionale (e quindi anche
prescrittivo) fa attualmente riferimento ai processi diagnostici uti-
lizzati per pazienti non diabetici.

Infatti, laddove si esprime che:

“tutte le persone con diabete, indipendentemente dal livello di
rischio, devono eseguire annualmente:

e esame dei polsi periferici e ricerca di soffi vascolari;

e ¢lettrocardiogramma (ECG) basale”,

identificando cosi gli strumenti basilari di valutazione vasco-
lare del paziente, successivamente si introduce un ulteriore
livello di complessita con I'indice di Winsor, anch’esso effi-
cace strumento di screening di primo livello, con il sugge-
rimento di determinarlo inizialmente e poi a distanza di 3-5

Razionale prescrittivo degli esami di Il livello per il rischio cardiovascolare nei

pazienti diabetici. Una malattia sistemica richiede un’indagine polidistrettuale



™ o o
< k-

SEZIONE DI FORMAZ

anni, se normale (Livello della prova VI, Forza della racco-
mandazione B).

Nell'ambito della sottopopolazione di pazienti ad elevato rischio
cardiovascolare viene indicata I'utilita di eseguire (e ripetere ogni
1-3 anni, a seconda dei risultati ottenuti), un ecocolordoppler ca-
rotideo ed un ecocolordoppler degli arti inferiori (se indice di
Winsor < 0,9 o arterie incomprimibili), oltre a test provocativi di
ischemia (ECG da sforzo o scintigrafia/ecografia da stress) (Livel-
lo della prova VI, Forza della raccomandazione B).

In tale contesto di raccomandazioni non viene trattato il monito-
raggio delle complicanze vascolari del diabete in pazienti sinto-
matici ed asintomatici e con riferimento ad una stadiazione della
malattia. Alcuni di questi elementi, in assenza di prese di posizio-
ne e di indicazioni specifiche delle linee guida sul management
del paziente diabetico, possono essere adattate e desunte da
analoghi strumenti elaborati sul paziente non diabetico.

Un elemento di rilievo & la necessita di esplorare tutti i distretti
vascolari possibili per effettuare una stadiazione delle compli-
canze cardiovascolari del paziente diabetico, sia in caso di asin-
tomaticita, sia, in maniera ancora pit stringente, in caso di sinto-
maticita in uno qualsiasi di tali distretti, visto il frequente reperto
di contemporaneo danno vascolare in altre sedi (Fig. 2, Studio
REACH) °.

In questo articolo, visto il maggior dettaglio dedicato dagli Stand-
ard italiani per la cura del diabete mellito allo screening della co-
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ronaropatia, si esprimeranno alcune considerazioni circa le indi-
cazioni alle indagini vascolari di secondo livello negli altri distretti
corporei, concentrandosi sull’aspetto macrovascolare.

Vasi cerebroafferenti

Il ruolo del diabete come fattore di rischio per eventi ischemici
cerebrali € ben documentato, con prevalenza dei sottotipi ezio-
logici aterotrombotico e lacunare. Infatti, secondo i dati riportati
recentemente dall'ESO (European Stroke Organization) '°, 'ictus
ischemico & responsabile del 7% dei decessi nei pazienti dia-
betici. L'aumento del rischio relativo & di 2-4 volte rispetto alla
popolazione non diabetica. Il dato piu rilevante & che vi & un’au-
mentata prevalenza di diabete in pazienti con stenosi delle arte-
rie intracraniche (a. vertebrale, a. cerebrale media prossimale, a.
carotide interna intracranica), su base ateromasica. D'altro canto
5010 il 28% dei diabetici con un evento ischemico cerebrale ha
una stenosi carotidea significativa (> 50%).

Inoltre si stima che sia presente una stenosi carotidea asinto-
matica in circa il 10-25% dei pazienti diabetici con aterosclerosi
sintomatica in altri letti vascolari e nel 25-40% di quelli che han-
no subito una tromboendoarteriectomia carotidea controlaterale.
Il diabete rappresenta inoltre un fattore di rischio maggiore per la
progressione delle lesioni ateromasiche. Anche con tali dati, co-
munque, non vi & una chiara associazione dell’incidenza di ictus

Coronaropatia

44,6%

Figura 2.

Vasculopatia polidistrettuale in paziente diabetico con esordio sintomatico (evento indice) a carico di un singolo distretto

(dati dello studio REACH) °.
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cerebrale con la patologia aterosclerotica carotidea extracrani-
ca nel paziente diabetico. Il fattore che appare preponderante &
I'aterosclerosi dei vasi intracranici '°.

Per tali ragioni la valutazione del distretto vascolare cerebrale
dovrebbe comprendere non solo, come viene abitualmente fat-
to, il distretto carotideo e vertebrale extracranico, ma anche le
arterie intracraniche. Tale valutazione pud essere agevolmente
effettuata con differenti metodiche, che presentano, a fronte di
sensibilita e specificita sostanzialmente confrontabili, una diversa
accessibilita e disponibilita sul territorio.

In particolare sono utilizzabili metodiche ultrasonografiche (eco
color doppler tronchi sovraaortici € eco color doppler transcrani-
€0 0 eco doppler transcranico) e neuroradiologiche (angio-TC, an-
gio-RM, angiografia digitalizzata). Le prime presentano i vantaggi
convenzionalmente associati all’utilizzo degli ultrasuoni, ciog la non
invasivita, facilita d’uso, ripetibilita, buona risoluzione temporale,
basso costo, mentre le seconde, a fronte di una migliore risoluzio-
ne spaziale, sono indubbiamente legate alla necessita di un ap-
parato tecnico e logistico complesso, hanno un maggior costo e
un variabile grado di invasivita, richiedono la somministrazione di
mezzo di contrasto (non necessariamente la angio-RM).

Le metodiche neurosonologiche sono degli insostituibili stru-
menti di screening nell’ambito delle patologia ateromasica extra-
ed intracranica e di follow-up del paziente nell’ambito di eventi
cerebrovascolari acuti, data I'elevata dinamicita della patologia
steno-occlusiva intracranica. Le metodiche neuroradiologiche
rappresentano, soprattutto per il paziente valutato e gestito in
regime ambulatoriale, sicuramente una tappa ulteriore di indagi-
ne, laddove vi siano situazioni patologiche meritevoli di ulteriore
studio identificate dalle metodiche neurosonologiche.

Per quanto riguarda I'identificazione e il grading di una stenosi
carotidea, I'utilizzo delle metodiche ultrasoniche rappresenta uno
strumento cost-effective ben validato rispetto alle altre metodiche,
in un setting analogo a quello italiano, come quello britannico ', le
cui conclusioni in ambito di health technology assessment sugge-
riscono di privilegiare, in prima battuta, gli strumenti non invasivi ed
in particolare quelli ultrasonici. Infatti tale strategia si dimostra effi-
cace quando si ha una diagnosi ultrasonografica, da parte di ope-
ratori esperti, di una stenosi carotidea > 70% (secondo il grading
North American Symptomatic Carotid Endartectomy, NASCET) 1213,
mentre per un grading compreso fra il 50 e il 69% si suggerisce
la maggiore necessita di conferma da parte di uno strumento neu-
roradiologico (angio-TC o angio-RM), lasciando la necessita di test
diagnostici di maggiore invasivita (angiografia digitalizzata) alle si-
tuazioni sintomatiche in cui vi & una discrepanza fra le due metodi-
che non invasive 0 meno invasive.

Una distinzione importante nell'ambito del razionale prescrittivo
di tali esami riguarda la sintomaticita 0 meno del paziente: in-
fatti il comportamento, in assenza di regole chiare e condivise,
non dovrebbe essere |0 stesso, sia in termini di indicazioni che
di tempi di esecuzione della diagnostica, per pazienti asintoma-
tici per eventi vascolari in qualsiasi sede dell’organismo rispetto
a pazienti sintomatici per eventi vascolari extracerebrali o per
eventi vascolari cerebrali.

La definizione di sintomaticita per eventi vascolari cerebrali ha un
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timing, in riferimento al maggiore beneficio ricavabile dalla even-
tuale rivascolarizzazione carotidea, che si limita ai 14 giorni suc-
cessivi all’evento neurologico focale a genesi vascolare ischemi-
ca cerebrale, sia esso ictus o TIA (fransient ischemic attack), in
quanto in tale condizione si ha un NNT (Number Needed to Treat)
pari a 5, mentre oltre questo tempo il beneficio dell’intervento
si riduce drasticamente . Da questa considerazione deriva la
necessita di eseguire I'imaging carotideo il prima possibile do-
po un evento cerebrovascolare ischemico, non oltre i 14 giorni
dall’'evento stesso. In relazione, poi, al mutamento recente della
nosografia del TIA ' ¢ alla definizione di alcuni score di rischio
clinici, agevolmente applicabili, come lo score ABCD2 '8, in cui
viene indicato un ruolo importante del diabete come fattore di ri-
schio addizionale, pud essere suggerito I'utilizzo di tali strumenti
per definire il rischio di recidiva a breve termine (2 e 7 giorni) del
paziente e da qui definire anche i tempi dell'imaging.

Sarebbe inoltre utile nel paziente sintomatico per eventi ischemi-
ci cerebrali, in particolare se diabetico, eseguire anche una valu-
tazione del circolo intracranico, anch’esso faciimente studiabile
con metodiche ultrasoniche, in quanto sede trascurata, ma stati-
sticamente prevalente, di patologia vascolare in tali soggetti 7.

II sottogruppo di pazienti sintomatico per eventi vascolari extra-
cerebrali richiede anch’esso una stadiazione vascolare comple-
ta, con la valutazione dei distretti non sintomatici, fra cui quello
cerebrovascolare, con eco color doppler dei tronchi sovra aortici
ed un timing consigliabile entro i 30 giorni. Anche in tale sotto-
gruppo & auspicabile la valutazione del circolo intracranico, con
un timing non distante da quello definito per i vasi cerebroaffe-
renti extracranici, facilmente eseguibile con metodiche neuroso-
nologiche, sostituibili nello screening, laddove non disponibili, da
quelle neuroradiologiche (angio-TG e angio-RM).

Per quanto riguarda, invece, il sottogruppo di pazienti diabetici
asintomatici per eventi vascolari, in associazione a quanto pre-
visto come raccomandazioni dagli Standard italiani per la cura
del diabete mellito 8, si suggerisce di pianificare, con un timing
attorno ai 6 mesi, una valutazione vascolare completa, preferi-
bilmente con tecniche ultrasoniche. L'equiparazione del diabete
alla patologia cardiaca ischemica nelle carte del rischio '8, rende
il paziente diabetico comunque meritevole di tali indagini, nel-
I'ambito di una stadiazione del danno d’organo.

Arterie degli arti inferiori

Un’altra sede vascolare frequentemente colpita nel paziente diabe-
tico & il circolo arterioso degli arti inferiori, il cui interessamento &
associato ad una maggiore mortalita e ad un maggior tasso di am-
putazioni nel diabetico rispetto al non diabetico a parita di gravita.
La valutazione vascolare strumentale & eseguibile in prima battu-
ta con un eco color doppler e, in tale ambito, si hanno maggiori
indicazioni circa i percorsi e I'appropriatezza prescrittiva, in rap-
porto al ruolo ben identificato dalle Linee Guida internazionali ' e
dagli Standard italiani per la cura del diabete mellito 8, dell'indice
di Winsor o indice caviglia-braccio o ABI (Ankle/Brachial Index)
come strumento di screening di primo livello di arteriopatia.

Tale strumento ha la sua dimostrata utilita sia nel paziente diabe-
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Tabella Il. Interpretazione dei valori dell’ ABI.
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>1,3 Non affidabile (es. incomprimibilita vasale)
>0,9 Arteriopatia improbabile

0,9-0,7 Arteriopatia lieve

0,7-0,5 Arteriopatia moderata
<05 Arteriopatia severa

tico sintomatico che nell’asintomatico per arteriopatia periferica
e costituisce una guida importante, sulla base delle indicazioni
interpretative evidenziate nella Tabella Il.

La sintomaticita 0 meno del paziente per eventi vascolari dara
delle indicazioni circa il timing dell’esecuzione delle indagini.
Infatti per il sottogruppo di pazienti sintomatici per claudicatio in-
termittens, dopo un primo screening di conferma della verosimile
presenza di arteriopatia, tramite la misurazione dell’ABI, le fasi
successive saranno definite dalla gravita clinica della situazione
(Classificazione di Fontaine e Leriche), richiedendo nello stadio |
dei tempi differenti dallo stadio lla o lIb.

In particolare si suggerisce: per i pazienti in stadio I, I'accesso
all'imaging entro 3 mesi; per i pazienti in stadio lla, entro1 mese;
per i pazienti in stadio llb, entro 1 settimana; mentre i pazienti in
stadio Il e IV richiedono un pronto invio presso un polo angiologi-
€0 0 chirurgico vascolare per una valutazione sollecita.

Infine, il paziente asintomatico per claudicatio intermittens con
reperto di un ABI patologico deve avere accesso all'imaging ul-
trasonico con un timing non dissimile da quello consigliato per il
paziente sintomatico in stadio .

In entrambi i gruppi di pazienti & comunque opportuna la valuta-
zione degli altri distretti vascolari corporei (cardiaco, addominale,
carotideo, intracranico) per una completa stadiazione del danno
d’organo.

Vasi addominali

Un’altra sede di patologia vascolare meritevole di studio, anche
nel paziente diabetico, & I'aorta addominale, sebbene non vi sia
un documentato incremento della prevalenza di tale patologia nel
diabetico rispetto al non diabetico.

Pertanto, in assenza di indicazioni specifiche, si suggerisce di se-
guire le indicazioni espresse dalle Linee Guida per lo screening
di pazienti non diabetici '°, che definisce le seguenti indicazioni:
“maschi di eta > 60 anni, che sono fratelli o figli di pazienti af-
fetti da aneurismi, dovrebbero essere sottoposti ad esame fisico
e a doppler; nei maschi da 65 a 75 anni, fumatori & necessario
eseguire un esame fisico ed un doppler almeno per 1 volta. Nelle
donne lo screening non sembra utile”.

Anche in tale caso lo strumento di screening che viene indicato
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€ uno strumento ultrasonico, che, anche in tale distretto, si pre-
senta affidabile e di basso costo.

Si suggerisce inoltre, al di la di tali indicazioni di screening, di
valutare anche questo distretto vascolare nell’ambito della sta-
diazione del danno vascolare del paziente diabetico, come pre-
cedentemente indicato.

Un comportamento analogo con indicazioni simili, in assenza di
linee di indirizzo definite e condivise dedicate ai pazienti diabeti-
ci, dovrebbe essere tenuto per la valutazione delle arterie renali,
considerando che il 23-42% dei pazienti con arteriopatia peri-
ferica ha una stenosi dell’arteria renale > 50%, che & associata
con un incremento del tasso di mortalita di 3,3 volte rispetto alla
popolazione generale.
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. Quale fra i seguenti strumenti puo essere utilizzato per la diagnosi di stenosi carotidea?

eco color doppler
angio RM

angio TC

tutti i precedenti

. nessuno dei precedenti

® a0 o

. Qual ¢ il timing dall’evento acuto entro cui la rivascolarizzazione carotidea da il maggior beneficio?

a. 14gg

h. 28gg

c. 4899

d. 120gg

. Quale dei seguenti valori di ABI é patologico?

a. 1,0
b. 0,8
c. 03
d. aeb
e. bec

angiologica?

a. stadio

stadio Il

stadio IV

tutti i precedenti
nessuno dei precedenti
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. In quale dei seguenti stadi di arteriopatia degli arti inferiori &€ necessario un pronto invio presso struttura
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Introduzione

Se dovessimo scegliere una parola per descrivere la complessa terapia necessaria per
controllare il diabete mellito tipo 2 (DMT2) nella maggior parte dei casi, quella parola
potrebbe essere “cambiamento”. Non soltanto un singolo fattore da cambiare ma un in-
sieme su molti fronti come ad esempio un diverso stile di vita, nuovi obiettivi terapeutici
e un diverso monitoraggio di efficacia. | drammatici numeri di incidenza e prevalenza
del DMT2 che hanno portato ad usare la parola “epidemia” sono segni di un altrettan-
to cambiamento nella frequenza della malattia. Sono cambiati i numeri ed ¢ cambiato
I’approccio farmacologico negli ultimi vent’anni. La ricerca farmacologica ha permesso
di affrontare in modo sempre pill preciso i vari aspetti del diabete ma anche gli obiettivi
terapeutici si sono modificati ed il concetto di stretto controllo metabolico ha acquisito
importanza anche nel controllare, oltre alle glicemie pre- e post-prandiali, anche le co-
morbilita come I'ipertensione e la dislipidemia. Proprio nel momento in cui gli strumenti
farmacologici sono diventati piu sofisticati e sicuramente piu costosi, le strategie tera-
peutiche a lungo termine richiedono una diversa formazione del medico e un approccio
modificato alla risposta del paziente. Quasi certamente la maggior complessita di un
programma terapeutico crea un rischio potenziale di ridotta adesione del paziente al re-
gime terapeutico. In estrema sintesi abbiamo sempre pit pazienti con DMT2, sempre piu
farmaci specifici per la terapia del diabete e del rischio cardiovascolare in generale e,
pertanto, avremo sempre pit problemi nell’identificare e nel prevenire la mancata ade-
sione del paziente al programma di cura.

La terapia del diabete tipo 2

Tutte le linee guida emanate dalle Societa Scientifiche nel corso dell’anno 2008 e le nuove
Linee Guida per la corretta terapia del DMT2 dell’ American Diabetes Association (ADA) ' pre-
vedono I'utilizzo di metformina come terapia farmacologica iniziale associata alle indicazioni
per modificare lo stile di vita.

Evidenze fondamentali

Esistono alcune evidenze cliniche fondamentali che ogni medico dovrebbe seguire nel proprio
approccio prescrittivo e che vengono qui di seguito elencate in sintesi.

Lo stretto controllo della glicemia riduce il rischio di insorgenza e/o la progressione della re-
tinopatia®® e della nefropatia diabetica® anche nel DMT2 #. Nello storico studio UKPDS, gli
endpoint relativi alla microangiopatia diabetica (inclusa la retinopatia e la nefropatia) si ridu-
cevano del 37% per ogni punto percentuale di riduzione dell’HbA,,, senza alcuna soglia mini-
ma °. 'assenza di soglia suggerisce che qualsiasi riduzione dell’HbA,, & in grado di ridurre il
rischio di complicanze microvascolari.

Le evidenze sulle complicanze macrovascolari sono, purtroppo, meno forti; tuttavia, la ri-
duzione di ogni punto percentuale dell’HbA,, comportava la riduzione del 14% del rischio



di infarto del miocardio, del 12% di ictus cerebri, del 16% di
scompenso cardiaco e del 21% delle morti legate al diabete °.
Lo stretto controllo della glicemia comporta un aumento del
rischio di ipoglicemia. Nel’UKPDS il gruppo trattato intensifi-
cando la terapia riportava episodi di ipoglicemia nell’1-2% dei
casi 2.

Lo stretto controllo della glicemia comporta un aumento del peso
corporeo, pil evidente con la terapia insulinica che con la tera-
pia orale 2. Nel'lUKPDS, i pazienti assegnati alla terapia intensiva
dimostravano un maggiore aumento di peso in 10 anni (3,1 kg),
ulteriormente accresciuto in quelli trattati con insulina (4,0 kg);
questo, tuttavia, non awiene con la metformina 2.

La metformina

['adesione in generale alla terapia del DMT2 ¢ troppo spesso
scarsa (pit spesso con la metformina) e, in generale, i farmaci
assunti una sola volta al giorno migliorano I'adesione alla te-
rapia *'2. Dopo alcuni anni pero la politerapia & spesso inevi-
tabile.

Nell’UKPDS, dopo tre anni circa la meta dei pazienti aveva bi-
sogno di un secondo farmaco per il controllo della glicemia e,
dopo 9 anni, il 75% dei pazienti con HbA,, pari a 7% era in
politerapia 3°,

Nei diabetici in sovrappeso o obesi (con indice di massa cor-
porea maggiore di 25,0 kg/m?), il farmaco di prima scelta e
la metformina '35, Nel’lUKPDS, infatti, la metformina ha de-
terminato, a parita di controllo glicemico, un minor rischio di
complicanze, accompagnato da un ridotto numero di ipogli-
cemie e assenza di aumento di peso. Tale evidenza & prece-
duta e confermata da vaste meta-analisi®®. 'efficacia del-
la metformina viene mantenuta anche in combinazione con
secretagoghi ®'7 ed & dose-dipendente, con un dosaggio di
2 g/die. Tuttavia, alcuni pazienti possono trarre beneficio da
dosaggi superiori di metformina '8, La metformina si dimostra
parimenti efficace anche in assenza di sovrappeso e, in questi
pazienti, pud essere comunque utilizzata come prima scelta in
alternativa ad altre molecole (secretagoghi) 6.

All’inizio della terapia circa il 10% dei pazienti riferisce diar-
rea e altri disturbi gastrointestinali®” ma la percentuale si
riduce se la terapia viene iniziata a basso dosaggio per 4-6
settimane. E stata descritta la comparsa di episodi di acidosi
lattica grave con un incidenza stimata in 3 casi per 100.000
pazienti-anno '°, che ne controindica I'utilizzo in pazienti con
insufficienza renale cronica o a rischio di insufficienza renale
acuta (interventi, mezzi di contrasto iodati); tuttavia, I'incre-
mento dell’acido lattico nei pazienti in terapia con metfor-
mina non differisce significativamente rispetto ai pazienti
che assumono altre terapie °. Ad oggi non € ancora chia-
ro il meccanismo alla base dell’azione ipoglicemizzante della
metformina 2'. In considerazione della confermata efficacia in
monoterapia, del basso profilo di rischio per effetti collaterali
e del bassissimo costo, la metformina resta il farmaco di pri-
ma scelta per il DMT2 2,

L’adesione del paziente alla terapia
con ipoglicemizzanti orali

Definizione

Per adesione (0 compliance) del paziente si intende la sua capa-
cita/volonta di mettere in atto in maniera corretta le prescrizioni,
soprattutto di ordine terapeutico, fornitegli dall’équipe di cura.
Pil tecnicamente, essa viene definita come il livello (o la percen-
tuale) di coincidenza tra il comportamento del paziente (stile di
vita e assunzione di farmaci) e le indicazioni che gli sono state
date 2. L'adesione del paziente a quanto prescritto gli rappre-
senta pertanto un elemento fondamentale per raggiungere gli
obiettivi del trattamento, soprattutto quando tale trattamento &
lungo e articolato come nelle patologie croniche ed una scarsa
aderenza € sicuramente alla base di una buona percentuale di
casi considerati come fallimento della terapia con ipoglicemiz-
zanti orali (10) nel DMT2.

L’adesione al trattamento

nel diabete tipo 2 e nel fallimento
secondario degli ipoglicemizzanti
orali

E da tempo noto che il DMT2 & una delle condizioni cliniche nel-
le quali & piu facile registrare un basso livello di adesione: se-
condo osservazioni di alcuni anni orsono, per esempio, I'accura-
tezza nell’eseguire la terapia insulinica oscilla tra il 20 e I'80%,
I'adesione alle raccomandazioni dietetiche € all’incirca del 65%
e quella all’automonitoraggio glicemico € di poco superiore al
50%; ancor pit bassa (< 30%) & I'aderenza all’esercizio fisico
consigliato . Una rassegna sistematica di tutti i lavori appar-
si in letteratura sull'adesione al trattamento farmacologico delle
persone con diabete riporta che, quando valutata in maniera re-
trospettiva su database di prescrizioni, I'adesione al trattamento
orale era compresa tra il 36 e il 93%, mentre negli studi pro-
spettici condotti con dispositivi che registravano automaticamen-
te I'assunzione dei farmaci essa variava dal 67 all'85%; in media
circa % della popolazione con DMT2 assumeva correttamente
gli 10 (Tab. I).

Tabella I.
Una revisione sistematica sulla adesione alla terapia nel dia-
bete (1996-2003).

15 STUDI DATABASE %
(80-300 G DI TERAPIA)

Ipoglicemizzanti orali 79-85
Ipoglicemizzanti orali + insulina 81

1 volta al giorno 61

2 volte al giorno 52
Monoterapia 49
Politerapia 36
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Pur non essendovi dati specifici, € assai verosimile che un’eleva-
ta percentuale di soggetti con DMT?2 e apparente fallimento degli
|0 sia non aderente al trattamento, in particolare alle modifiche
dello stile di vita. Oltre ai dati gia riferiti, ne & evidenza indiretta
anche il riscontro frequente di un grado pili 0 meno elevato di
sovrappeso/obesita, che non consente pertanto di escludere che
la non adesione alle prescrizioni alimentari sia una delle cause
della mancata risposta alla terapia.

Fattori che influenzano I’adesione e le ricadute

cliniche

[’adesione al trattamento dipende da vari fattori, tra cui preminen-
te & la complessita del trattamento stesso, intesa non solo come
numero di farmaci da assumere ma anche e soprattutto come dif-
ficolta a cambiare, spesso in maniera eclatante, lo stile di vita: ai
soggetti con DMT2 infatti non viene solo prescritto di assumere i
(tanti) farmaci, ma anche di seguire una dieta, di praticare eserci-
zio fisico, di monitorare la glicemia e, cosa ancora piti complicata,
di effettuare gli opportuni aggiustamenti terapeutici. Tutto que-
sto sforzo, oltretutto, nella maggior parte dei casi non ha ricadute
immediate e soggettivamente percepibili e cio rende ancor piu
difficile una compliance elevata. Infine, un altro importante livello
di criticita & da individuare nella carente informazione/formazione
fornita ai pazienti dal medico o dal team di cura. Se, in genera-
le, le prescrizioni farmaceutiche vengono compilate e spiegate in
maniera adeguata, altrettanto non si puo dire degli altri aspetti di
gestione della malattia: ad esempio, € stato riportato che a quasi
tutti i pazienti viene detto di praticare attivita fisica, ma che a me-
no di ¥4 di essi viene spiegato come fare 24,

Numerose evidenze documentano come in realta il fattore che
pit di tutti influenza negativamente I’adesione ad una terapia ¢ la
complessita della terapia farmacologica.

Un’indagine molto ampia, condotta negli USA mediante I'analisi
delle prescrizioni farmaceutiche utilizzate per un periodo di 6 me-
si da 6500 pazienti diabetici assistiti da un’organizzazione sani-
taria, ha dimostrato che nei pazienti in monoterapia che venivano
trasferiti, per problemi di compenso, ad un trattamento con pil
farmaci, la compliance era migliore (87%) in quelli trattati con gli
schemi pit semplici a base di combinazioni precostituite, rispetto
a quelli che assumevano combinazioni estemporanee (71%) %.
Come prevedibile, una scarsa adesione ha ricadute negative sul
controllo della malattia. Uno studio prospettico osservazionale,
condotto in Francia su una coorte molto ampia (11.896 soggetti
con DMTZ, trattati con 10), ha dimostrato che I'adesione era otti-
male nel 37% dei pazienti, discreta nel 46%, modesta nell'11%,
scarsa nel 6% ed era correlata con il numero di assunzioni di
farmaci: la miglior adesione Si registrava nei pazienti che assu-
mevano una sola dose giornaliera e anche i livelli di HoA,, erano
correlati con il numero di farmaci 6. Ancor pill preoccupante &
I'osservazione che esiste un rapporto diretto tra adesione al trat-
tamento e ricoveri ospedalieri: secondo uno studio condotto sui
database amministrativi di 900 pazienti con DMT2 in cura presso
un’altra organizzazione sanitaria nordamericana, coloro che as-
sumevano meno dell’80% degli 10 prescritti avevano un rischio
elevato di ospedalizzazione nell'anno successivo %/,

Come migliorare I’'adesione nel DMT2?

Sicuramente lo strumento migliore per migliorare I'adesione di
un paziente con DMT2 ¢ il suo attivo coinvolgimento nella gestio-
ne della patologia, attraverso un percorso educativo adeguato. La
comprensione della complessita della malattia e, di conseguen-
za, del suo trattamento, assieme alla consapevolezza dei benefici
a medio e a lungo termine che derivano da tale trattamento, rap-
presentano la migliore motivazione per il paziente e pertanto ne
rafforzano la compliance.

Per educazione terapeutica si intende I'atto terapeutico continuo
caratterizzato da “accompagnare” il paziente, “mettersi insieme”
nel percorso della malattia cronica, teso a contrattare, concorda-
re con lui un programma per la realizzazione di interventi possibili
finalizzati al raggiungimento del massimo risultato clinico e della
miglior qualita di vita percepita dal paziente.

La buona cura del diabete e la comparsa delle complicanze a
lungo termine dipendono grandemente da come i pazienti sono
stati educati alla gestione della propria condizione (Tab. II).

Tabella Il.
Come funziona la responsabilizzazione del paziente?
GENERALE
e Motivare il paziente a migliorare le proprie conoscenze
e |avorare con il paziente perché accetti il proprio piano
di cura individuale
e Utilizzare tutte le opportunita per informare il paziente
sulle modalita di auto-gestione
e Assicurare un adeguato contatto con il paziente
e Dare al paziente delle “ricompense”
e Promuovere riunioni di gruppo
SPECIFICO
e Educare il paziente ad autogestire il DM
e |ntrodurre semplici schemi di autotitolazione della dose

['educazione quindi ha come obiettivo I'aiuto costante e il sup-
porto necessario affinché i pazienti possano curarsi bene, mentre
convivono con la loro condizione: si tratta quindi di un processo
continuo, integrato nel percorso di cura e che include tecniche
per imparare I'autocontrollo della malattia, un supporto psico-
logico, la consapevolezza nelle scelte terapeutiche e il coinvol-
gimento della famiglia e degli altri sistemi di supporto sociale.
Sappiamo da tempo che alcuni principi sono importanti nell’edu-
cazione del diabete. La teoria comportamentale & stata spesso
menzionata nella letteratura sulla valutazione e sulla realizzazio-
ne dei programmi. Inoltre, sono stati descritti approcci che de-
scrivono il coinvolgimento dei cosiddetti team allargati e della
comunita nelle strategie programmatiche per promuovere i com-
portamenti corretti diabete-correlati.
Nel percorso di “learning” devono essere fatte alcune conside-
razioni preliminari:
1) & necessario valutare la disponibilita all’apprendimento;
2) I'apprendimento piu verosimilmente awviene se la persona
che apprende percepisce la necessita di nuove conoscenze;




3) I'apprendimento & facilitato se si instaura un rapporto di fiducia;

4) la partecipazione attiva di chi apprende € essenziale per il
mantenimento delle conoscenze;

5) I'apprendimento viene ricordato piti a lungo se rinforzato dal-
la pratica quotidiana;

6) I'apprendimento € facilitato se chi apprende & consapevole
del proprio progresso;

7) I'apprendimento procede con maggiore facilita se procede in
modo graduale;

8) I'apprendimento & facilitato se le nozioni da imparare sono
correlate alle cose gia note al soggetto;

9) lo stato d’ansia e le preoccupazioni non facilitano I'apprendi-
mento;

10) le credenze sulla salute riguardanti la predisposizione e la
gravita della malattia e i benefici percepiti dopo la prescrizio-
ne della terapia potrebbero influenzare I'attenzione nell’ap-
prendimento e modificare il comportamento;

11) I'aspettativa di successo influenza la possibilita che un sog-
getto assuma un determinato comportamento;

12) le persone che si ritengono capaci di controllare la propria vi-
ta piti verosimilmente accettano consigli per agire sul proprio
stato di salute rispetto alle persone che esprimono sentimen-
ti di sconforto;

13) i comportamenti che vengono rinforzati o ricompensati ten-
dono piu facilmente ad essere mantenuti mentre quelli senza
queste caratteristiche possono estinguersi nel tempo;

14) I'apprendimento e le modifiche dello stile di vita possono
essere rinforzati non solo dai professionisti, ma anche dallo
stesso soggetto, dai parenti e amici pit stretti (genitore, co-
niuge, altri membri della famiglia, amici);

15) le persone sono in grado di modificare comportamenti ne-
gativi (ad es. eccessi alimentari) variando i comportamenti
associati a quelli negativi (ad es. spuntini mentre si guarda
laTv);

16) le persone devono avere I'opportunita di rendere manifeste
le modifiche comportamentali (conferma verbale, contratto);

17) se i soggetti non hanno risposto positivamente nonostante
gli sforzi del diabetologo, bisogna cercare e consultare altre
figure professionali.

Condotte di vita e DMT2: che fare?

Modalita e possibilita pratiche di integrare I'educazione sanitaria
nella routine clinica sono impedite da motivazioni molto concre-
te, quali mancanza di tempo, personale e spazi dedicati. A cio si
dovrebbe aggiungere la carenza di progetti e metodologie edu-
cative la cui efficacia a lungo termine sia stata sufficientemente
documentata.

Gli obiettivi dell’educazione terapeutica nel DMT2 sono:

1) ottimizzare il controllo metabolico;

2) prevenire le complicanze acute e croniche;

3) migliorare la qualita della vita.

Le possibili metodologie educative spaziano dalla semplice infor-
mazione, per mezzo di tecniche didattiche formali o interattive,
allo sviluppo di capacita manuali mirate (ad es. I'auto-monito-

raggio della glicemia o la prevenzione e cura del piede diabetico)
fino a un processo pit complesso che preveda lo sviluppo della
capacita del paziente di operare consapevolmente scelte conso-
ne a un piu corretto stile di vita.

Gli interventi basati sulla didattica formale, frontale o anche inte-
rattiva, hanno sortito effetti incostanti e di breve durata sul con-
trollo metabolico 28,

Quelli di tipo collaborativo-interattivo sono risultati piu efficaci dei
precedenti, ma sono difficiimente valutabili correlazioni tra mi-
glioramento del controllo metabolico, miglior conoscenza e stili
di vita %,

Gli interventi formativi sui professionisti (ad es. corsi post-gra-
duate) migliorano il processo di cura, ma lasciano mal definiti (in
quanto spesso non misurati) gli effetti a livello di patient outcome,
mentre gli interventi organizzativi intesi a facilitare la revisione
regolare dei pazienti in modo strutturato migliorano anche le mi-
sure di processo 2229,

Gli interventi complessi comprendenti patient education e/o I'ac-
centuazione del ruolo infermieristico migliorano sia i patient ou-
fcome sia i processi di cura 229,

In sostanza, perché un intervento educativo abbia e mantenga,
efficacia deve essere basato su metodologie interattive, preferi-
bilmente di gruppo, e avere carattere di continuita. E necessario,
in altri termini, riorganizzare I'assistenza ai pazienti con DMT2 in
modo che I'educazione vi sia compresa in modo strutturale e non
come un’attivita collaterale, spesso “prescritta” come un farma-
€0 “una tantum” %,

Un altro metodo sicuramente efficace per migliorare I'adesione
e quello di rendere piti semplice il trattamento, riducendo, lad-
dove possibile, il numero e le dosi giornaliere dei farmaci con il
ricorso a prodotti combinati e/o a lento rilascio, a formulazioni
solubili, ma anche utilizzando farmaci con minori effetti collate-
rali e con costi pit contenuti.

Una rassegna sistematica di 21 studi clinici controllati sugli inter-
venti atti a migliorare I'adesione alle raccomandazioni di cura nel
DMT2, condotta dalla Cochrane Collaboration, ha confermato che
gli interventi efficaci in questo senso (con riduzione dell’HbA,, e
di altre misure di esito intermedio) erano anzitutto quello educa-
tivo condotto da personale dedicato, ma anche I'uso di sistemi
di supporto terapeutico nella vita quotidiana e la semplificazione
della terapia 3'. Dai risultati emersi dallo studio DAWN (Diabetes
Attitudes Wishes and Needs) si evince come attitudini negative,
difficolta a comprendere la terapia e problemi psicologici come
depressione, ansia e disturbi del comportamento alimentare sia-
no piuttosto comuni in persone che vivono con diabete e pos-
sono contribuire al fallimento terapeutico . Questa ricerca ha
indicato che molto spesso medici e pazienti hanno percezioni e
atteggiamenti completamenti diversi rispetto allo stesso proble-
ma e ci0 pud portare a maggior conflittualita e a confusione nella
soluzione dei problemi. Ad esempio, i pazienti tendono a riportare
un’adesione alla terapia molto maggiore di quella che pensano
i medici (Tab. lll); mentre i pazienti non sembrano avere risposte
diverse per tipo di diabete, i medici ritengono che i pazienti con
diabete mellito tipo 1 (DMT1) abbiano una migliore compliance
di quelli con DMT2. A conferma di quanto sostenuto anche la
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Tabella lll.
Percezione dei problemi nella cura del diabete.
ADESIONE RIPORTATA DAI MEDICI (%) ADESIONE RIPORTATA DAI PAZIENTI (%)
DMT1 DMT2 DMT1 DMT2

Farmaci 73 48 83 78
Autocontrollo glicemia 44 24 70 64
Regolarita negli appuntamenti 52 47 71 72

Dieta 21 8 39 73
Esercizio fisico 15 6 37 35

identificazione dei problemi di ordine psicologico non riguarda
la totalita dei casi; quand’anche poi venisse identificato il pro-
blema, una percentuale di casi inferiore al 50% ha la possibilita
di affrontare il problema in modo congruo e pochissimi ricevono
il counseling necessario (Tab. IV). Lidentificazione e I'eventua-
le soluzione di problemi psicologici migliorerebbe gli outcome di
salute in pazienti portatori di una malattia cronica. Scoprire le
cause che sottostanno alla non adesione alla terapia permette al
medico di lavorare insieme al paziente per un piano terapeutico
condiviso che meglio si adatti ai bisogni del paziente e, intensifi-
cando la terapia, riduca il rischio di future complicanze.

stress che inevitabilmente consegue alla richiesta di utilizzare
parte del tempo quotidiano per eseguire correttamente le ma-
novre terapeutiche necessarie. Nella Tabella V sono elencati gli
atti quotidiani e il calcolato tempo necessario che noi pensiamo
indispensabili alla buona cura del diabete . In pratica chie-
diamo ai pazienti di dedicare almeno due ore al giorno agli atti
conseguenti alle nostre prescrizioni ed ¢ difficile pensare che
tutto questo possa funzionare senza comportare un peggiora-
mento della qualita di vita oppure una inevitabile non adesione
alle terapie per giustificata mancanza di tempo.

Tabella V.
Tabella IV. Minuti giornalieri che chiediamo ai pazienti di impegnare per
Percezione di problemi psicologici. la loro terapia.
Identificazione 49-69% RICHIESTA SECONDO
Soluzione 38-61% LE RACCOMANDAZIONI ADA LI
Affrontare il problema in modo congruo 42% Automonitoraggio glicemico
Hanno ricevuto counseling psicologico 9-12% Registrazione dei dati

Assunzione di farmaci

Applicazione delle linee guida Cura dei pied 10
e adesione alla terapia |giene orale, pulizia interdentale 1
L'argomento dell’adesione alla terapia si discute da anni ma P.rob./?m ?OIV"”Q 12
la ricerca scientifica e di tipo sociale in questa area sembra Pianificazione del pasto 10
essere ancora incompleta. Soltanto di recente I'attenzione si Shopping 17
e spospata da! smgolp pamente-sn)golq farmgco a!l |n§|eme di Preparazione dei past 30
pazienti-terapia multipla per condizioni coesistenti. Migliorare ra—
'adesione terapeutica in quest'ultimo gruppo & un argomen- Attivita fisica 30
to molto meno discusso & molto pili complicato. L'unica co- Totale 122

sa che sembra certa € che pill aumenta il numero di farmaci
da assumere, pit aumenta la percentuale di persone che non
aderiscono alla terapia . La variabilita dei comportamenti e le
reazioni psicologiche, non sempre prevedibili, rendono difficile
includere la ricerca delle cause della non adesione alla terapia
nella pratica clinica quotidiana. Noi dobbiamo ricercare colla-
borazione e promuovere una comunicazione aperta sulla rispo-
sta al trattamento proposto per aiutare i pazienti a includere il
processo di assunzione dei farmaci nel loro nuovo stile di vita,
senza sconvolgere la gia difficile quotidianita di chi & costretto a
vivere con il diabete. Quasi senza accorgercene noi chiediamo
ai pazienti di fare molte cose durante la giornata per migliorare
la loro salute. Noi contribuiamo ad aumentare la pressione € lo

Un altro approccio metodologico al problema puo essere quello di
verificare se la regolarita negli appuntamenti e nelle visite siano
in qualche modo collegati con la adesione alla terapia. Una ricer-
ca condotta con lo scopo di valutare I'impatto della regolarita nel
seguire gli appuntamenti prescritti sull’adesione alla terapia e sul-
I'emoglobina glicosilata ha mostrato dati interessanti (Figg. 1, 2).

Spesso & stata trascurata dalla ricerca I'aspetto comportamen-
tale che genera la corretta assunzione di farmaci e il presentarsi
regolarmente alle visite. Gli autori sono riusciti a dimostrare che,
a distanza di un anno I'HbA,, aumenta di 0,35% per ogni 25%
di riduzione dell’adesione del paziente misurata con uno score
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Figura 1.

HbA, . basale e dopo il follow-up stratificata con il Medication Adherence Score (* p < ,0001 for trend).
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Figura 2.
HbA, . basale e dopo il follow-up stratificata per il numero di visite effettuate (* p <,0004 for trend).
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specificatamente adattato. L'HbA,, dopo un anno migliora media-
mente dello 0,12% per ogni appuntamento rispettato nel periodo
di follow-up 3. Naturalmente anche questo studio presenta alcu-
ne limitazioni perché le correlazioni sono deboli ma rivela altresi
che non basta rivolgere I'attenzione a comportamenti riguardanti
I'area dell'autocontrollo della glicemia, della dieta e dell’attivi-
ta fisica, perché anche presentarsi agli appuntamenti previsti e
assumere correttamente i farmaci ha un impatto significativo sul
controllo glicemico; ne consegue che, ad esempio, i medici do-
vrebbero enfatizzare ad ogni visita I'importanza di un regolare
follow-up ed eventualmente attivare dei “reminders” via E-mail
0 telefono.
['obiettivo terapeutico per la maggioranza dei pazienti indipen-
dentemente dal tipo di diabete & quello di avere una HbA,, < 7%;
le raccomandazioni dell’ADA e dell’EASD (European Association
for the Study of Diabetes) prevedono per il DMT2 un intervento
sullo stile di vita e metformina fin dall’inizio, con possibilita di
aggiungere altri farmaci se I'obiettivo terapeutico non viene rag-
giunto o, naturalmente, se esistono comorbilita. L'adesione alla
terapia prescritta, inizialmente metformina, & quindi fondamen-
tale per ottenere i risultati previsti. Nel tentativo di misurare la
percentuale di adesione sono stati sperimentati diversi strumen-
ti: utilizzando il Modified Morisky Scale si & cercato di valutare la
relazione tra controllo glicemico misurato con I'HbA,, e punteg-
gio al questionario; si € riscontrata una buona correlazione tra
I'adesione alla terapia e I'HbA,: questo pud permettere ai pro-
fessionisti di identificare i pazienti che necessitano di interventi
motivazionali per modificare la tendenza negativa all’assunzione
di farmaci %. Un altro studio condotto su popolazione anziana
rivela che I'adesione alla terapia con mono-somministrazione ri-
mane alta dopo tre anni mentre ad esempio con tre farmaci ten-
de a ridursi di un terzo . In estrema sintesi, tutti gli studi recenti
che hanno esplorato 'area psico-attitudinale come possibile fon-
te di non adesione dimostrano che rinforzi attraverso telefona-
te programmate, individuazione di caratteristiche associate con
sintomi di depressione e terapia specifica, utilizzazione di teorie
comportamentali (Theory of Planned Behaviour) con il coinvolgi-
mento di farmacisti e la collaborazione di infermieri per attivare i
meccanismi di rinforzo positivo funzionano nel promuovere una
buona adesione alla terapia nel tempo; con una serie di interventi
psico-sociali la compliance nel gruppo di intervento ad un anno
rimaneva alta (77,5%) contro un drop del 3,4% in pazienti che
seguivano monoterapia con metformina .

Fallimento della terapia
con i singoli farmaci

Secondo le indicazioni attualmente pit accreditate |a terapia far-
macologica iniziale nel DMT2 & la metformina. E opportuno per-
tanto assumere il fallimento della terapia con metformina come
punto di partenza per le diverse opzioni terapeutiche 34

In uno studio retrospettivo di 4 anni su 9426 pazienti trattati con
metformina, sulfoniluree o glitazoni (TZD) si & osservato che il de-
cremento percentuale della HbA, era del 17,2% con le sulfonilu-
ree, del 12,7% con la metformina e del 10,8% con i TZD, mentre

erano equivalenti (circa 65%) le percentuali di pazienti con HbA,
al di sopra di 7% che raggiungevano |'obiettivo < 7% ed i tempi
per il raggiungimento dell’obiettivo. | valori piu bassi di HbA,, si
ottenevano in media al sesto mese di terapia, ma con metformina
e TZD erano mantenuti fino al nono mese.

Il fallimento secondario si manifestava mediamente dopo 550
giorni di terapia.

Il tasso di fallimento secondario era del 40,7% nei pazienti tratta-
ti con sulfoniluree, del 35,5% nei pazienti trattati con metformina
e del 30,6% nei pazienti trattati con TZD 2.

In un altro studio osservazionale retrospettivo con un follow-up
medio di 5,7 anni, /a terapia con metformina era associata ad
un pit lungo periodo di tempo prima del fallimento secondario,
della progressione a terapia combinata e dell’inizio di terapia in-
sulinica *,

Efficacia clinica delle diverse associazioni di 10

dopo fallimento della monoterapia

e |ncaso di fallimento della terapia con metformina I'aggiunta
di sulfoniluree o TZD ottiene un miglioramento transitorio del
compenso glicemico; I'aggiunta di TZD potrebbe garantire
un pit lungo intervallo di tempo prima del fallimento della
terapia con due farmaci.

e E possibile utilizzare la terapia orale ricombinata quando le
associazioni metformina-secretagoghi o metformina-TZD
non sono in grado di mantenere il controllo della glicemia;
¢ possibile anche pensare ad associazione con exenatide o
inibitori delle dipeptidil-peptidasi 4 (DPP 4). Va comunque
considerata la possibilita di iniziare direttamente la terapia
insulinica 41,

In un recente studio condotto negli Stati Uniti su una popola-

zione di 2500 pazienti con diabete tipo 2 in Seconadary Failure

¢ emerso che I'uso di metformina prescritta subito dopo la dia-
gnosi, cioé quando I'HbA,, & relativamente pil bassa, permette
un discreto compenso per oltre due anni; se I'HbA,, di partenza

& maggiore di 8,5% ¢ pill probabile che la Secondary Failure si

presenti quasi un anno prima. La precocita dell’intervento & uno

dei fattori chiave nel successo terapeutico 44,

Un’analisi a distanza di tempo sui pazienti che avevano parteci-

pato al Diabetes Preventions Program Outcomes Study rivela che

il braccio assegnato alla metformina che ha mantenuto nel tem-

po un buona compliance nella analisi post-hoc ha conservato la

riduzione nella circonferenza vita: in particolare il peso € rimasto
inferiore all’iniziale del 3,6% in coloro che hanno sempre assunto

il farmaco, mentre in quelli che avevano un’adesione < 50% la

riduzione di peso non ha superato I'1,6%. Soltanto i pazienti che

hanno mantenuto il trattamento dopo 10 anni hanno conservato
una perdita di peso stabile di 4 kg “.

Come promuovere una migliore adesione

alla terapia del diabete

Assumere regolarmente la terapia prescritta sembra facile, cosi
come sembrerebbe facile aderire ad un programma nutrizionale
0 ad un esercizio fisico programmato. Invece i numeri della non
adesione sono sempre elevati e il costo della non adesione negli




Stati Uniti & di 11.000 $ all’anno per paziente su una stima di 5
anni di periodo 6. Molti studi sono stati pubblicati nel tentativo di
esplorare le vere cause della non adesione in popolazioni di dia-
betici anche se la difficolta nell’assunzione regolare di farmaci
accade normalmente in qualsiasi popolazione, soprattutto se af-
fetta da malattie croniche. Una statistica molto semplificata puo
essere sintetizzata nella Tabella V.

Tabella VI.
Statistiche di adesione terapeutica ai farmaci in generale.

paziente. Questi meccanismi sono necessari soprattutto quan-
do si parla di condizioni che quasi sempre non presentano sin-
tomi, perché la terapia di un sintomo (febbre, dolore, ecc.) &
facilitata dal bisogno del paziente di sentirsi subito meglio. Da
una ricerca Medline condotta sugli studi randomizzati e control-
lati dal 1966 al 2008 che prevedevano la somministrazione di
metformina per ritardare o prevenire la comparsa del diabete
in persone con alterata tolleranza al glucosio (IGT) o iperglice-
mia a digiuno (IFG), la meta-analisi dei tre studi principali di-
mostra che la metformina sia ad alto dosaggio (850 mg 2 volte
al giorno) che a basso dosaggio (250 mg 2 o 3 volte al giorno)

| pazienti con una malattia cronica assumono normalmente so-
lo il 50% dei farmaci prescritti

riduce la percentuale di conversione dal pre-diabete al diabete
(Fig. 3) *®.

I 22% di pazienti assumono una dose inferiore rispetto a quella
prescritta

Per I'importanza strategica dunque della metformina nella
terapia del DMT2 ¢ importante analizzare i dati che riguar-

I 12% dei pazienti ignorano la prescrizione

dano I'adesione alla terapia con questo farmaco. Pur es-

I 20% dei pazienti si procura i farmaci ma non li assume

sendo la mono-somministrazione elemento favorevole nel

Molte delle reazioni che noi consideriamo anomale derivano
dalla sfiducia che il farmaco possa essere efficace, dalla paura
di effetti collaterali, dalla paura di dover assumere per sempre
un farmaco e quindi di dipendere da esso, dalla mancanza di
percezione di gravita della propria condizione e da molti altri
fattori che possono essere esplorati individuando il “locus of
control” #7. Naturalmente la motivazione & sempre alla base del
successo di una terapia che prevede modifiche comportamen-
tali e il medico proscrittore deve essere consapevole di questi
ostacoli senza confidare troppo delle sue capacita di persua-
sione. Quella che viene definita tecnicamente “concordance”
nel contesto della prescrizione di farmaci & un termine che ri-
chiama alla necessita di condividere la strategia terapeutica
attraverso la attivazione di meccanismi di empowerment del

complesso quadro della compliance alla terapia, I’adesione
al trattamento con metformina a volte si riduce fino al 34%
in un arco di tempo di 5 anni®”. | principali fattori limitanti
I’adesione sono: la dimensione delle compresse, il numero
totale giornaliero di compresse e la difficolta alla deglutizio-
ne oltre ai ben noti sintomi gastrointestinali che ne delimita-
no I'utilizzo, anche se spesso sono dose-dipendenti. L' utiliz-
zo di farmaci solubili potrebbe risolvere in parte il problema
della non adesione alla terapia con metformina e, soprattut-
to in caso di alta solubilita, potrebbe anche risolvere il pro-
blema dell’utilizzo di metformina, in pazienti anziani o con
problemi di disfagia. Migliorare la percentuale di pazienti
che aderiscono alla cura con metformina anche di pochi
punti, potrebbe portare a un grande vantaggio terapeutico
nella riduzione dell’emoglobina glicata nel tempo, visto che
per ogni 10% di non adesione ad una mono-terapia corri-
sponde un aumento dello 0,14% di HbA, 2.

STUDI O TRATTAMENTO CONTROLLO OR PESO OR
SUBCATEGORIE n/N n/N 95% IC % 95% IC
Lietal 1/33 6/37 <0 1,88 0,16 (0,02-1,42)
Knowler et al. (ITT) 233/1073 313/1082 - 83,56 0,68 (0,56-0,83)
Ramachandram et al. 52/128 73/133 —— 14,56 0,56 (0,34-0,92)
Totale (95% IC) 1234 1252 * 100 0,65 (0,55-0,78)

Totale eventi: 268 (trattamento), 392 (controllo)

Test per eterogeneita: x%, =2,12,p=0,35, 1> =5,8%

Test per tutti gli effetti: Z = 4,60, p < 0,0001

| | | | | |
01 02 05 1 2 5 10
In favore del trattamento In favore del controllo

IC = intervallo di confidenza; ITT = intetion-to-treat, OR = odds ratio.

Figura 3.

Meta-analisi di tre studi sugli effetti di metformina nel pre-diabete.
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Conclusioni

Il capitolo dell’adesione alla terapia € molto piti importante nelle
malattie croniche perché non & condizionato dai sintomi, cosa
che awviene per il trattamento delle malattie acute. L'aderenza
alla terapia medica in un sistema di cure continue cosi come
previsto dalle Linee Guida per la terapia del DMT2 € dunque un
fenomeno ancora aperto a nuovi studi e certamente modificabile.
Come contributo finale alla riflessione della comunita scientifica
sintetizzo nella Tabella VIl i fattori pitl comuni da considerare nella
ricerca quotidiana sul rapporto che esiste tra risposta terapeutica
e adesione alla terapia.

Tabella VII.
| fattori pit comuni che influenzano I'adesione alla terapia
prescritta.

Complessita del regime terapeutico

Frequenza della dose maggiore di 2 volte al giorno
Non utilizzazione di pill reminders

Depressione

Effetti collaterali o il timore di averne

Sfiducia nell’efficacia del farmaco

In una strategia complessa di organizzazione dell’assistenza
ai pazienti con DMT2 devono essere prese in considerazione
forme diverse dal tradizionale appuntamento-visita, medico-
paziente in favore di terapie per gruppi di pazienti che han-
no dimostrato essere efficaci non solo nel miglioramento dei
parametri clinici ma anche nell’internalizzazione del locus of
control*. Bisogna imparare a conoscere gli ostacoli cogniti-
vi, emotivi e comportamentali che il paziente oppone con un
sistema di difese (consce e inconsce) alla terapia. Sono ne-
cessari metodi di comunicazione efficaci perché la variabilita
socio-culturale della popolazione rischia di rendere ardua la
costruzione di un messaggio unico che non tenga conto del-
le differenti culture di salute (fatalismo, inerzia, disattenzione);
si puo creare una sorta di paradosso per la comunicazione e
ciog chi & pil esposto ai fattori di rischio & in genere meno in-
teressato alle notizie e agli atti che riguardano la prevenzione.
Dai dati di letteratura emerge che I'adesione alla terapia dei
pazienti che vivono con diabete & in generale circa il 67% e
questa percentuale e invariata dagli anni '70; forse la ricerca
farmacologica ha trascurato I'indagine psico-sociologica nella
sua applicazione pratica. Sembra necessario rivedere alcune
tecniche terapeutiche e protocolli motivazionali per la terapia
curante. Il team diabetologico deve approfondire le tecniche
dell'Intervista Motivazionale per esprimere empatia, esplorare
le resistenze, sviluppare le discrepanze e I'ambivalenza, sup-
portare la ricerca di soluzioni efficaci. Migliorare gli outcome
nel diabete e impossibile senza modifiche comportamentali e
migliori condotte di vita e in questo processo il rapporto medi-
co-paziente, team curante-paziente, € cruciale.
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Sintesi clinica
Uomo di 72 anni, affetto da diabete mellito insulino-dipendente diagnosticato da circa 5 anni
e recente riscontro di ipertensione arteriosa.

Terapia attuale

e |nsulina analogo rapido: 6 Ul a colazione; 12 Ul a pranzo; analogo rapido + NPH (30/70)
16 U a cena.

e Beta 2 stimolante per via inalatoria.

e Steroide per via inalatoria.

e Ramipril 5 mg/die.

Sintomatologia recente
Comparsa di crampi dolorosi a livello della coscia destra, sulla faccia posteriore, dopo circa
300 m di camminata a passo svelto.

Step 1

II'signor A.D. & un uomo di 72 anni, affetto da diabete mellito insulino-dipendente diagno-

sticato da circa 5 anni, in occasione di un ricovero ospedaliero per una riacutizzazione della

broncopneumopatia cronica ostruttiva di cui soffre da anni, persistendo peraltro nell’abitudine

al fumo di sigaretta (circa 20 sigarette al giorno dall’eta di 15 anni). Inoltre nell’ultimo anno

c'é stato il riscontro sporadico, nel corso di alcuni accessi in Pronto Soccorso per insufficienza

respiratoria, di valori di pressione arteriosa oltre il range della norma. Tali valori pressori sono

stati confermati anche dal medico di medicina generale (MMG).

In considerazione della malattia di base, che comunque, per la prevenzione delle complican-

ze, pone indicazione al trattamento con ACE-inibitori, & stata iniziata terapia con ramipril 5

mg/die.

Il paziente assume pertanto la seguente terapia:

e insulina analogo rapido: 6 Ul a colazione; 12 Ul a pranzo; analogo rapido + NPH (30/70)
16 U a cena;

e Deta 2 stimolante per via inalatoria;

e steroide per via inalatoria;

e ramipril 5 mg/die.

La sua compliance non ¢ ottimale e non segue pertanto puntualmente il programma di follow-

up impostato dal centro di diabetologia che lo segue e non effettua neppure regolari controlli

glicemici. Inoltre nell’ultimo anno, in rapporto alle frequenti riacutizzazioni bronchitiche, ha

dovuto ridurre notevolmente I'attivita fisica precedentemente svolta, essendo un buon cam-

minatore.

Una mattina si reca nell’ambulatorio del suo medico curante, lamentando il verificarsi, da cir-

ca una settimana, di crampi dolorosi a livello della coscia destra, sulla faccia posteriore, dopo
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ICO

Altezza 1,76 m
Peso 82 kg
BMI 26,47

PA (dx) 150/88 mmHg
PA (sx) 90/50 mmHg
FC 91 bpm

TORACE

Ipoespansibilita delle basi polmonari
Expirium prolungati

Isolati sibili tele-espiratori

Isolati ronchi bibasali inspiratori

CUORE
Soffio sistolico 2/6 sul focolaio aortico

ADDOME

Epatomegalia (circa 2 cm oltre I'arco
costale) non dolente

H»i SOFFIO

Indice caviglia braccio 0,5 a dx, 0,9 a sx

Figura 1.

Esame obiettivo del signor A.D. Sulla sinistra obiettivita viscerale e caratteristiche antropometriche; sulla destra schema

dell’albero circolatorio e reperti palpatori e auscultatori.

circa 300 m di camminata a passo svelto. Nello stesso periodo
di tempo il signor A.D. aveva ripreso una buona attivita deam-
bulatoria, essendo migliorata la sintomatologia respiratoria con
I'approssimarsi della bella stagione.

Il signor A.D. viene visitato dal suo medico curante, con particolare
attenzione alla valutazione dei segni clinici relativi all’apparato circo-
latorio. | principali reperti di tale esame sono illustrati nella Figura 1.

Domanda
Quale conclusione & possibile trarre sulla genesi dei disturbi del
paziente dopo tale esame obiettivo?

Risposta

In seguito a tale valutazione il sospetto anamnestico di verosimile
claudicatio intermiftens viene confermato. Il livello della principa-
le sede di stenoocclusione dell’asse vascolare & congruo con la
sede della sintomatologia algica da sforzo e puo essere posizio-
nato clinicamente con la maggiore probabilita a livello iliaco.

Domanda
Vi sono segni clinici di interessamento asintomatico di altri di-
stretti vascolari?

Risposta

La differenza pressoria significativa ai due arti e il reperto pal-
patorio a carico degli arti superiori consente inoltre di porre il
sospetto di patologia steno-occlusiva dell’arteria (a.) succlavia
sinistra.

Commento

La patologia vascolare aterosclerotica & una condizione polidistret-
tuale, al di la dell'interessamento del distretto in cui si verificano le
manifestazioni sintomatiche. La localizzazione sintomatica a carico
degli arti inferiori, in termini di claudicatio intermittens, & spesso
trascurata rispetto ad altri distretti apparentemente piti nobili, ma
le stime di prevalenza nella popolazione generale descrivono un in-
cremento dal 3% in pazienti di 40 anni al 6% in pazienti di 60 anni,
con un rapporto M:F di 2:1. Un altro elemento significativo & che si
stima che frail 10 e il 50% dei pazienti con claudicatio intermittens
non hanno mai consultato un medico sui loro sintomi.

| fattori di rischio di maggiore peso sono, oltre alla razza e all’eta,
il sesso maschile, il fumo (che incrementa di 3 volte il rischio) e
il diabete, per cui si stima che per ogni incremento del 1% del-
I'HbA,, ¢’e un corrispondente incremento del rischio di arterio-
patia periferica del 26%. Inoltre la sindrome metabolica di per sé
incrementa il rischio del 40-50% e la dislipidemia ha dimostrato
in letteratura di essere strettamente correlata con tale rischio,
dato che nella coorte dello studio Framingham una colesterole-
mia totale superiore a 270 mg/dl raddoppia il rischio di claudica-
tio intermittens; in assoluto, il migliore predittore dell’insorgenza
dell’arteriopatia periferica a carico degli arti inferiori & rappresen-
tato da bassi valori di HDL (high density lipoprotein).

Step 2

Dopo la valutazione clinica del paziente, sulla base delle con-
clusioni sopra esposte e in considerazione anche della polidi-
strettualita del coinvolgimento vascolare, vengono programmati

Una cosa tira l'altra
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in una fase iniziale, guidati dai reperti obiettivi, alcuni approfondi-
menti strumentali € una batteria di esami ematochimici.

In particolare, per quanto riguarda questi ultimi, in assenza di profili
glicemici domiciliari attendibili, data la scarsa compliance del pa-
ziente, dovrebbero comprendere, oltre agli esami routinari, un do-
saggio dell’emoglobina glicosilata, la valutazione dell’assetto lipidi-
co frazionato e degli indici di flogosi, oltre alla microalbuminuria.
Per quanto riguarda invece gli esami strumentali mirati sulla ba-
se dell’anamnesi e dell’obiettivita, viene eseguito un eco color
doppler arterioso degli arti inferiori, con programmazione, vista la
conferma del sospetto clinico di interessamento dei vasi iliaci, di
un eco color doppler dei vasi addominali.

Gli ulteriori accertamenti sono stati mirati, da un lato, sul reperto
obiettivo asintomatico di significativa differenza pressoria fra i due
arti superiori, con esecuzione di un eco color doppler dei tronchi so-
vra aortici, che ha mostrato un quadro ateromasico diffuso con oc-
clusione dell’'a. succlavia sinistra postvertebrale, e, dall'altro, sul dato
cardiaco, con esecuzione preliminare di elettrocardiogramma. Il re-
perto di blocco di branca sinistra, indicativo di cardiopatia organica,
ha condotto poi all'esecuzione di un ecocardiogramma trans-toraci-
€0, che ha mostrato una cardiopatia dilatativa ipocinetica a verosimi-
le genesi ischemica, attualmente in fase di compenso clinico.

Gli esami richiesti al paziente e i loro risultati sono illustrati nella Figu-
ra 2 e I'iconografia dei principali reperti ultrasonici nella Figura 3.

ESAMI EMATOCHIMICI

e Emocromo con formula: ndr

e Funzionalita renale e elettroliti: ndr

e AST 76; ALT 78; gamma GT 165

e HbA,;7,9%

e Assetto lipidico: colesterolo totale 247 mg/dl; colesterolo HDL
34 mg/dl; colesterolo LDL 159 mg/dl; TG 327 mg/dl

e Microalbuminuria: nei range

e PCR: nei range

ECG
Ritmo sinusale 90 bpm. Blocco di branca sx completo + EAS

EcoCG TRANSTORACICO

Ventricolo sx dilatato (EDD 71 mm) con ipoacinesia in sede settoa-
picale (EF 0,37). Lieve dilatazione atriale sx. Insufficienza mitralica
moderata. Sezioni dx ai limiti superiori della norma

CONCLUSIONI
Cardiopatia ischemica ad evoluzione ipocinetico-dilatativa

ECO COLOR DOPPLER ARTI INFERIORI ARTERIOSO

A. femorale comune: a dx flusso demodulato, post-stenotico, di
bassa velocita; a sx spettro di flusso nei range. Bilateralmente ate-
romatosi iperecogena non emodinamica

A. femorale superficiale: a dx flusso demodulato, post-stenotico,
con alcune focali accelerazioni segmentarie; a sx spettro di flusso
nei range

A. femorale profonda: all’origine a dx flusso demodulato, post-ste-
notico, di bassa velocita; a sx spettro di flusso nei range

A. poplitea: a dx flusso demodulato, post-stenotico; a sx spettro di
flusso nei range

A. tibiale anteriore: a dx flusso demodulato, post-stenotico, di bassa
velocita; a sx spettro di flusso nei range

A. tibiale posteriore: a dx flusso demodulato, post-stenotico, di bassa
velocita; a sx spettro di flusso nei range

CONCLUSIONI
Segni indiretti di processo steno-occlusivo a carico dell’asse ilia-
co di dx

ECO COLOR DOPPLER AORTA ADDOMINALE

Aorta addominale sottorenale di calibro regolare (diametro massi-
mo 2,7 cm), con multipli ateromi iperecogeni con cono d’ombra,
non emodinamici

Occlusione dell’a. iliaca comune dx dall’origine

Occlusione del terzo prossimale dell’a. iliaca esterna dx

Nella norma I’asse iliaco di sx

Non evidenti stenosi dell’a. renale bilateralmente

ECO COLOR DOPPLER TSA

A. carotide comune: normale calibro, decorso e flusso bilateral-
mente; alcuni ateromi iperecogeni bulbari bilateralmente, ipereco-
geni, a superficie piana non determinanti stenosi emodinamiche
A. carotide interna: alcuni ateromi iperecogeni non emodinamici
all’origine; normale spettro di flusso sia in sede prossimale che
distale bilateralmente

A. carotide esterna: ndr

A. vertebrale: flusso ortogrado e ben modulato in V1-V2 bilateral-
mente

A. succlavia: normale spettro di flusso a dx; a sx in sede preverte-

ABI brale spettro di flusso caratterizzato dalla sola componente sisto-
0,5adx lica; in sede post-vertebrale il lume appare occupato da materiale
0,9 a sx omogeneamente iperecogeno, in assenza di flusso identificabile
A. ascellare: a sx spettro di flusso post-stenotico, a bassa velocita
CONCLUSIONI
Ateromatosi carotidea bilaterale non emodinamica. Occlusione del-
I'a. succlavia sx dopo I'origine dell’a. vertebrale ipsilaterale
Figura 2.

Esami di primo e secondo livello (rispettivamente a sinistra e a destra) eseguiti e loro risultati.
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a. Eco doppler addominale con trombosi
dell'a. iliaca comune dx

b. A. femorale superficiale dx e suo flusso

c. A. poplitea dx e suo flusso

d. A. tibiale anteriore dx e suo flusso

e. A. femorale superficiale sx normale
per confronto

. EcoCG transtoracico in accesso para-
sternale asse lungo, con evidenza
della dilatazione ventricolare sx e
della marcata ipocinesia dettale, con

indicazione della frazione di eiezione
ridotta (cerchio giallo)

Reperti degli esami ultrasonografici eseguiti, i cui referti sono descritti nella Figura 2.

Diagnosi conclusiva

Paziente con diabete mellito moderatamente scompensato, iper-

tensione arteriosa, dislipidemia mista.

Complicanze macrovascolari polidistrettuali:

e arteriopatia obliterante cronica arti inferiori con claudicatio
intermittens stadio llb di Fontaine e Leriche, da occlusione
dell'a. iliaca comune destra;

e occlusione dell’a. succlavia sinistra post-vertebrale;

e ateromatosi carotidea non emodinamica;

e cardiopatia ischemica silente con evoluzione ipocinetico-di-
latativa.

Domanda
Qual ¢ il rischio futuro di eventi in un soggetto con arteriopatia
periferica agli arti inferiori?

Risposta
['associazione statisticamente piu forte dell’arteriopatia perife-
rica degli arti inferiori & con la malattia coronarica (sebbene sia
tutt'altro che trascurabile anche quella con la patologia vascolare
cerebrale).

Infatti I'aumento del rischio di eventi cardiovascolari nei pazienti
con arteriopatia periferica & strettamente correlato con la gravita
dell’arteriopatia, stimabile con I'’ABI (Ankle/Brachial Index).

Infatti la mortalita dei pazienti con ABI < 0,50 & circa il doppio
rispetto a quella dei pazienti con ABI > 0,50 e ad ogni riduzione
dell’ABI di 0,10 corrisponde un aumento del 10% del rischio re-
lativo di morte per cause vascolari.

Pazienti con claudicatio intermittens e/o ischemia critica hanno
un incidenza annuale del 2-3% di infarto miocardico non fatale
e il loro rischio di angina & dalle 2 alle 3 volte superiore. | tas-
si di morbidita e mortalita a 5, 10 € 15 anni per tutte le cause
sono rispettivamente del 30, 50 e 70%. La patologia coronarica
e di gran lunga la causa pit comune di morte fra i pazienti con
arteriopatia periferica, rendendo conto del 40-60% dei decessi,
seguita dalla patologia vascolare cerebrale, responsabile del 10-
20% degli eventi fatali.

La prevalenza di arteriopatia periferica in pazienti con corona-
ropatia varia nelle differenti serie cliniche dal 10 al 30%, men-
tre studi sulla prevalenza della patologia cardiaca e cerebrale
ischemica nei pazienti con arteriopatia periferica mostrano che
I'anamnesi, I'esame obiettivo e I'esecuzione di un ECG identifi-
cano la loro presenza nel 40-60% di essi.

Una cosa tira Paltra
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Con la valutazione eco color doppler si pud identificare una pa-
tologia carotidea nel 26-50% dei pazienti con arteriopatia peri-
ferica.

Inoltre la prevalenza di una stenosi dell’arteria renale > 50% va-
ria dal 23 al 42% dei pazienti con arteriopatia periferica degli arti
inferiori (un dato abbastanza interessante € che la sua prevalen-
za fra i pazienti affetti da ipertensione arteriosa ¢ di circa il 3%).
Infine la correzione per gli altri fattori di rischio non modifica tali
stime, per cui I'arteriopatia periferica degli arti inferiori indica la
presenza di una aterosclerosi sistemica diffusa e di grado severo,
che & responsabile di mortalita, indipendentemente dalla presen-
za di altri fattori di rischio.

Step 3

Management

Nel management del signor A.D. devono essere prese in consi-

derazione due principali direttrici:

e |aterapia specifica dell’arteriopatia periferica;

e |a terapia di prevenzione secondaria degli eventi orientata a
tutti i distretti vascolari interessati e comprendente sostan-
Zialmente la gestione e la minimizzazione dei fattori di ri-
schio.

Per quanto riguarda il primo punto, in relazione al quesito se

il paziente & proponibile per una strategia di rivascolarizzazione

(bypass), sulla base delle Linee Guida della TASC Il e dei dati di

letteratura, lo stadio di Fontaine e Leriche (llb) della sua arterio-

patia non pone stretta indicazione a tale procedura, quanto piut-
tosto a un programma controllato di esercizio fisico che possa
incrementare la tolleranza allo sforzo ed aumentare la distanza

di cammino libera da dolore (almeno 30 minuti di passeggiata a

passo svelto ogni 2 giorni). Tale comportamento infatti, ha dimo-

strato di essere altrettanto efficace della soluzione chirurgica nel
ridurre a lungo termine le complicanze locali (fino all’amputazio-
ne) e nel migliorare la qualita di vita del paziente.

Tale aspetto non pud essere disgiunto dall’assoluta necessita di

controllare i fattori di rischio del paziente, con i seguenti sugge-

rimenti:

e cessazione del fumo di sigaretta, con associata terapia con
bupropione per controllare la sintomatologia astinenziale,
provvedimento che ha dimostrato di incrementare significa-
tivamente il numero di pazienti che smette di fumare, e pre-
parati a base di nicotina;

e correzione della dislipidemia con statine (ad esempio la si-
mvastatina al dosaggio di 40 mg € associata in letteratura a
una riduzione del 12% della mortalita totale, del 17% della
mortalita per cause vascolari, del 24% degli eventi corona-
rici, del 27% di tutti gli eventi vascolari cerebrali e del 16%
delle rivascolarizzazioni non coronariche). Come indicato dal-
le Linee Guida TASC |1, il target LDL (fow density lipoprotein)
deve essere < 100 mg/dl per I'arteriopatia periferica sinto-
matica non associata a malattia coronarica e < 70 mg/dl se
vi € coesistenza con cardiopatia ischemica;

e valutazione seriata dei valori pressori per adeguamento della
terapia, gia precedentemente impostata in questo caso (tar-

get < 130/80 mmHg). La concomitante presenza di cardio-
patia ischemica, sebbene silente, pur in paziente diabetico
con arteriopatia periferica, potrebbe, in una fase successi-
va di completamento degli accertamenti, rendere relativa la
controindicazione ai farmaci beta bloccanti, cosi come oc-
corre valutare attentamente il rapporto rischio/beneficio del-
I'utilizzo dei diuretici come terapia di prima linea, suggerita
dalle Linee Guida europee e americane (JNC VII);

e sovrappeso (il paziente presenta, come segnalato nell’esame
obiettivo, un body mass index fra 25 e 30);

e (iabete: I'obiettivo € di ottenere una HbA,, stabilmente < 7%
e piu vicina possibile al 6%, per cui si propone valutazione
delle glicemie pre- e post- prandiali e incremento della po-
sologia della insulina. In caso di un mancato raggiungimento
dei target glicemici e di HbA,, < 7%, passaggio ad uno sche-
ma insulinico basal-bolus. Necessaria inoltre una maggiore
aderenza alle prescrizioni dietetiche;

e trattamento antiaggregante con acido acetilsalicilico 100 mg
o clopidogrel 75 mg. In particolare si tenga presente che non
vi € un effetto statisticamente significativo di riduzione de-
gli eventi da parte dell’acido acetilsalicilico nel paziente con
arteriopatia periferica che non abbia ulteriori sedi vascolari
coinvolte e che il clopidogrel ha dimostrato una ulteriore ridu-
zione del rischio relativo del 23% rispetto all’acido acetilsa-
licilico, in particolare nella coorte di pazienti con arteriopatia
periferica. La terapia antitrombotica a medio € lungo termine
sara inoltre da valutare anche in relazione al completamento
degli accertamenti sul versante cardiologico.

Ulteriori accertamenti proposti:

e sul versante cardiaco & necessaria una valutazione cardiolo-
gica per programmazione di eco-stress e coronarografia;

e ecocolordoppler transcranico per la valutazione dei vasi intracra-
nici alla ricerca di stenosi intracraniche, che hanno una incre-
mentata prevalenza nel paziente diabetico e si associano ad un
notevole incremento del rischio di ictus cerebrale ischemico;

e esame del fundus oculi per stadiare le complicanze microva-
scolari retinopatiche;

e valutazione della sensibilita superficiale (monofilamento
e/0 biotesiometro) con eventuale programmazione di esame
elettroneurografico, dato I'incremento del rischio di eventi a
carico di un arto inferiore arteriopatico se vi & associata una
componente neuropatica;

e ecografia addominale (per sospetta steatosi epatica e/o non
alcholic steatoepatitis, NASH).
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Linee Guida terapeutiche del diabete mellito tipo 2
-

Premesse Basilio Pintaudi
Le Linee Guida sono “raccomandazioni elaborate in modo sistematico per assistere medici Giacoma Di Vieste
pazienti in decisioni relative a quali modalita di assistenza appropriate adottare in specifiche Antonino Di Benedetto
circostanze cliniche” (Lohr et al., 1992). La loro funzione & quella di “formulare esplicite rac- Dipartimento di Medicina Interna
comandazioni con il preciso intento di influenzare la pratica clinica” (Hayward et al., 1995). e Terapia Medica,
L'elaborazione di Linee Guida rappresenta, quindi, un’attivita complessa dal punto di vista Universita di Messina

metodologico e richiede competenze, tecniche, risorse e tempi di realizzazione.

Oggi le Linee Guida sono ampiamente disponibili ed accessibili attraverso diversi canali in-
formativi, uno di questi & rappresentato dal Web. Tuttavia, data la notevole mole di materiale
disponibile € la facile accessibilita, assume una importanza fondamentale la valutazione criti-
ca dei dati, che deve tener conto, fra I'altro, dell’autorevolezza degli estensori del documento,
della metodologia utilizzata e della regolarita dell’aggiornamento.

La situazione italiana

Nel 2007 sono stati pubblicati gli Standard italiani per la cura del diabete mellito da parte di
AMD e SID. La sezione 5 del documento, rivolta alla cura del diabete, riserva un’ampia trat-
tazione alla terapia del diabete mellito di tipo 2, correlata a raccomandazioni basate sui criteri
del “Piano nazionale delle Linee Guida” (www.pnlg.it) dell’Istituto Superiore di Sanita (ISS).

Il documento ¢ disponibile nel sito:

AMD: http://www.aemmedi.it/linee-guida-e-raccomandazioni/index.php

SID: http://www.siditalia.it/documenti/AMD_SID_04.pdf
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Linee Guida internazionali

Molte organizzazioni scientifiche internazionali riportano Linee
Guida e algoritmi terapeutici per la gestione del diabete melli-
to tipo 2.

Linee Guida dell’Organizzazione Mondiale

della Sanita (World Health Organization)
http://www.who.int/diabetes/en/

Il report Guidelines for the prevention, management and care of
diabetes mellitus € disponibile all’indirizzo:
http://whglibdoc.who.int/emro/2006/9789290214045_eng.pdf
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Linee Guida della International Diabetes Federation

Il portale della International Diabetes Federation (IDF), organizza-
zione che accoglie circa 200 associazioni di diabetologia di oltre
160 paesi, permette il download delle Linee Guida 2005, nella
versione integrale ed in sezioni individuali, in inglese, spagnolo,
ed altre lingue.
http://www.idf.org/node/1285?unode=B7462CCB-3A4C-
472C-80E4-710074D74AD3

B. Pintaudi et al.

Linee Guida dell’American Diabetes Association
e dell’Associazione Europea per lo studio del Diabete

L' American Diabetes Association (ADA) e I'Associazione Europea
per lo studio del Diabete (EASD) hanno pubblicato un “Consesus
Statement” sulla gestione dell’iperglicemia nel diabete mellito ti-
po 2. La prima versione del documento € del 2007 (Nathan et al.)
e contiene la proposta di un Algoritmo Terapeutico per il paziente
con diabete mellito tipo 2, sul quale la comunita scientifica ha
molto dibattuto. L'aggiornamento del 2009 & disponibile in full
text sul sito della rivista Diabetes Care al seguente indirizzo:
http://care.diabetesjournals.org/content/32/1/193.full.
pdf+html

E inoltre disponibile sul sito della rivista Diabetologia al seguente
indirizzo:
http://www.springerlink.com/content/52p172r222316412/
fulltext.html
http://www.springerlink.com/content/52p172r222316412/
fulltext.pdf

Meddical management of hyperglyoacmia im rype 2 diabeies
ancllims: w comyensiin algoriilhm for the nidaibn
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Linee Guida dell’American Association of Clinical

Endocrinologists (2007)
http://www.aace.com/pub/guidelines/
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In particolare:
http://www.aace.com/pub/pdf/guidelines/DMGuideli-
nes2007.pdf

e

Linee Guida NICE (National Institute for Health and
Clinical Excellence)

Portale della organizzazione indipendente, responsabile della ri-
cerca di Linee Guida per la promozione della salute, la prevenzio-
ne ed il trattamento in Inghilterra e Galles.

Nella versione pil recente del documento sono stati inseriti i nuo-
vi quali farmaci ipoglicemizzanti, quali gli incretino-mimetici e gli
inibitori della DDP-4.

Le Linee Guida sono disponibili all’indirizzo:
http://www.nice.org.uk/guidance/index.jsp?action=byTopic
&0=7239

In particolare, per quanto riguarda il trattamento del diabete mel-
lito tipo 2, & stata pubblicata recentemente (maggio 2009) una
versione completa ed abbreviata:
http://quidance.nice.org.uk/CG87

NOTIZIE DAL WEB

http://www.nice.org.uk/guidance/index.jsp?action=byTopic
&0=7239

Linee Guida “regionali”’
Linee Guida Canadesi 2008

Aggiornate ogni 5 anni, le Linee Guida canadesi rappresentano
una attendibile fonte di dati clinici basati sulla evidenza.
http://www.diabetes.ca/for-professionals/resources/2008-cpg/
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Linee Guida Scozzesi (2001)
http://www.sign.ac.uk/pdf/sign55.pdf
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Linee Guida Neozelandesi
http://www.nzgg.org.nz/index.cfm

Il testo integrale “Management of type 2 diabetes” lo si trova al
seguente indirizzo:
http://www.nzgg.org.nz/guidelines/0036/Diabetes_full_text.pdf
Mentre la versione abbreviata, con key messages, all’indirizzo:
http://www.nzgg.org.nz/guidelines/0036/Diabetes_sum-
mary.pdf?

Linee Guida Australiane (2006)
http://www.health.qld.gov.au/cpic/pdf/diabetes2guide.pdf
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Linee Guida EASD/ESC (2007)

La Task Force sul diabete e le malattie cardiovascolari dell’EASD
e della Societa Europea di Cardiologia (ESC) ha elaborato le Linee
Guida su diabete, prediabete e malattie cardiovascolari; il docu-
mento & disponibile al sito:
http://www.easd.org/easdwebfiles/homepage/escandeasd-
guidelines.pdf

B. Pintaudi et al.
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Infine, le Societa Americana ed Europea di Gerontologia e Geria-
tria hanno predisposto delle Linee Guida sulla gestione del pa-
Ziente diabetico “anziano”:
http://www.americangeriatrics.org/education/cp_index.shtml

Linee Guida dell’ European Union Geriatric Medici-

ne Society (2004)
http://www.eugms.org/index.php?pid=383

Clinical Guidelines for
Type 2 Diabetes Mallitus

Eurcpean Ciabwies Working Party
for Oider People

Entrambe tendono a sottolineare Ia rilevanza, anche degli anzia-
ni diabetici, della corretta ottimizzazione dello stile di vita e della
implementazione degli atteggiamenti atti a promuovere la pre-
venzione delle complicanze acute e croniche.
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PAINA PER IL PAZIENTE

Una pagina per il paziente

Proponiamo in questa pagina un utile schema-base per stipulare con il paziente un patto di
cura-consenso informato, nell’ambito dei progetti locali di gestione integrata delle persone
con diabete.

Numerose esperienze dimostrano che tale passaggio migliora fortemente I’attenzione, la par-
tecipazione e il coinvolgimento attivo del paziente e con cid probabilmente anche i risultati
di salute.

La pagina ovviamente potra essere modifica e personalizzata in base alle esigenze di ciascu-
no e per lo stile in cui & formulata ha valore contemporaneo sia di patto di cura sia di con-
senso informato, per cui una copia dovra essere consegnata al paziente ed una archiviata
possibilmente nella cartella clinica possibilmente in formato elettronico.

Patto di cura-consenso informato per la buona gestione
delle persone con diabete
(0 [0] 1 PR

Medico di Medicina Generale

data .......

Nell’ambito del progetto di gestione integrata delle persone con diabete proposto dai servizi di diabetologia e dai
medici di famiglia (e sostenuto dall’ASL di ...), con I'obiettivo di migliorare la qualita delle cure dei diabetici, si vuole
testare una nuova strategia di cura nella quale il punto di forza e rappresentato dalla condivisione tra medico e pa-
ziente degli obiettivi terapeutici e delle modalita per raggiungerli.

Nel contesto di questo nuovo modello di cure, noi (iNa sig. ............ ed il suo medico di medicina generale dott.
....................................... ) condividiamo e sottoscriviamo il seguente PATTO DI CURA-CONSENSO INFOR-
MATO, i cui contenuti sono comunicati al’ASLdi ............ , € nel quale approviamo i seguenti obiettivi terapeutici:

1. per un’ottimale gestione dell'ipertensione e garantirLe una vita pili sana e piti lunga ci impegniamo a mantenere
una pressione arteriosa sempre inferiore a 140/90 130/80 (cancellare il valore che non interessa)

2. per un’ottimale gestione della glicemia, per ridurre al massimo il rischio delle complicanze diabetiche, ci impegniamo
a mantenere I'emoglobina glicata sempre inferiore a 7% 7,5% 8% (cancellare i valori che non interessano)

3. per mantenere uno stato di forma ottimale e un peso ragionevole ci impegniamo a cercare di raggiungere un
Indice di massa corporea adeguato per la Sua eta e la Sua corporatura fisica, e cioé inferiore a 25 27 29 31
(cancellare i valori che non interessano), che corrisponde akg ......

Per raggiungere questi obiettivi di salute bisognera che Lei segua al meglio queste indicazioni:

e svolgimento di un’adeguata attivita fisica (ad esempio almeno 3-4 volte alla settimana una camminata a passo
svelto per almeno 20-30 minuti)

e impegno a sequire i consigli dietetici ricevuti dal medico di famiglia e dal centro diabetologico

e astensione dal fumo di sigaretta

o compilazione del diario delle glicemie, rilevate come da schema concordato

e corretta assunzione dei farmaci come da schema allegato

Nel caso di difficolta nel seguire queste indicazioni il dott. .............. s'impegna ad aiutarLa con consigli ed inco-
raggiamenti.

Per migliorare la collaborazione e con essa i risultati, concordiamo infine che ogni 2 mesi €\o all’atto del rinnovo
della prescrizione di farmaci portera i valori del:

e |a pressione registrati almeno ogni 15 gg

e e glicemie determinate agli orari concordati

® peso corporeo misurato ogni settimana

Firma del paziente Firma del medico

Gerardo Medea
Area Metabolica SIMG, Brescia

CORRISPONDENZA

medea.gerardo@simg.it
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L'introduzione in terapia delle statine ha rappresentato una rivoluzione nella terapia cardio-
vascolare.

Le evidenze dai trial hanno dimostrato in modo incontrovertibile come una terapia cronica con
statine, riducendo la colesterolemia € in grado di ridurre la mortalita e I'incidenza di nuovi
eventi cardiovascolari.

Le Linee Guida nazionali, europee ed americane hanno stabilito i target di colesterolo LDL (fow
density lipoprotein) e di colesterolo non HDL (high density lipoprotein) da raggiungere (Tab. I)
nel singolo paziente sulla base di una accurata valutazione del rischio cardiovascolare globa-
le, mediante I'utilizzo di algoritmi e carte del rischio.

In Italia sono ufficialmente riconosciute le carte del rischio dell’lstituto Superiore di Sanita.
Tuttavia esistono dei gap nella implementazione delle Linee Guida; questo dato & emerso in
tutti gli studi di sorveglianza sia in Italia che negli altri paesi.

| problemi principali sono due: @) mancato raggiungimento del target di colesterolo LDL (C-
LDL) nella maggior parte dei pazienti ad alto ed altissimo rischio; b) scarsa compliance e per-
sistenza terapeutica (la maggior parte dei soggetti non segue la prescrizione cronicamente
nel tempo).

Tra le cause di mancata applicazione delle Linee Guida relative alla prevenzione cardiovasco-
lare ed all’'uso corretto della terapia farmacologica e non (modifiche terapeutiche dello stile di
vita) nel nostro paese, la percezione del problema da parte del paziente ed il tipo di rapporto
che egli ha con il medico vengono considerati un ostacolo alla implementazione.

La mancata aderenza dei pazienti alle raccomandazioni del medico si inquadra nel pit gene-
rale problema della mancata aderenza alle terapie e/o Linee Guida.

Le barriere al raggiungimento di tali obiettivi legate al paziente sono state oggetto di vari studi
e quelle che sono state identificate come le pit rilevanti sono: 1) i convincimenti, le cono-
scenze e i pregiudizi del paziente nei confronti di una data patologia; 2) I'eta; 3) le condizioni
economiche e sociali; 4) il grado di istruzione; 5) lo stress; 6) il grado di disorganizzazione

Tabella . Obiettivi terapeutici del C-LDL e obiettivi potenziali del C-non HDL e dell’ApoB
totale.

CATEGORIA DI RISCHIO OBIETTIVO (MG/DL)
SECONDO ATP Il C-LDL C-NON HDL ApoB
Alto rischio <100

< 70 opzionale <130 <90
Altissimo rischio < 100 opzionale
Rischio moderato <130 <160 <110

< 100 opzionale
Basso rischio <160 <190 <130

“C-non HDL target secondario quando i TG 200-500 mg/dI




individuale; 7) la depressione ed infine 8) un cattivo rapporto fi-
duciale con il medico (Tab. II).

Negli Stati Uniti la mancata aderenza a regimi terapeutici e/o
comportamentali & causa di almeno 125.000 morti per anno e di
una percentuale elevatissima di nuovi ricoveri.

Il problema quindi esiste e ha un notevole impatto sociale ed
£conomico.

E dimostrato che i pazienti che hanno conoscenze sufficienti sul-
la propria condizione di rischio cardiovascolare e sui livelli dei
propri fattori di rischio e che inoltre acquisiscono |'autopercezio-
ne di essere a rischio riescono poi ad essere aderenti alle pre-
scrizioni comportamentali e farmacologiche.

Un elemento importante & I'acquisizione da parte del paziente
della consapevolezza che il trattamento proposto sia in grado di
ottenere i benefici promessi dal medico e che si raggiunga una
autostima sufficiente a convincersi che il goal terapeutico possa
essere raggiunto.

Spesso i pazienti hanno pregiudizi sui farmaci, sulla loro sicu-
rezza e a volte perplessita sulla cronica durata degli interventi
terapeutici.

| dati a disposizione dimostrano ad esempio come in prevenzione
secondaria I'aderenza dei pazienti alla terapia con statine va-
da progressivamente diminuendo man mano ci si allontana dal-
I'evento acuto — infarto miocardico acuto (IMA) o angina. | fattori
culturali e socioeconomici legati al paziente sembrano avere un
piccolo effetto sull’aderenza.

Una consapevole comunicazione da parte del medico dovrebbe
riuscire in teoria a confezionare messaggi adatti alle capacita di
ricezione del singolo paziente.

Un ostacolo all’aderenza talvolta & rappresentato dalla poli-tera-
pia alla quale sono spesso sottoposti i pazienti pill anziani; una
strategia di facile attuazione & quella di scegliere farmaci che
vengono utilizzati in monosomministrazione, cosa abbastanza
realizzabile per le statine, meno per i farmaci cardiologici ed an-
tiipertensivi.

Anche in questo caso un ruolo determinante € svolto dalla con-
sapevolezza acquisita dal paziente.

In prevenzione primaria le barriere relative ai pazienti sono forse
piu difficili da superare e questo perché si tratta di soggetti in
buona salute, senza esperienza di malattie cardiovascolari, che
dovrebbero accettare un trattamento sia comportamentale che
farmacologico del quale non vedranno benefici a breve termine.
Tra i fattori di rischio, il colesterolo & probabilmente quello pit
difficile da trattare.

Le ragioni sono: a) assenza di sintomi — il paziente iperteso “av-
verte” soggettivamente i livelli elevati di pressione; b) assenza di
conoscenze del problema “rischio cardiovascolare globale”; c) la
convinzione diffusa che solo valori molto alti siano preoccupanti.
Per queste ragioni i pazienti tendono ad autogestire il trattamento
con modifiche dell'alimentazione “fai da te” o con brevi tratta-
menti farmacologici spesso autosospesi perché convinti di avere
risolto per sempre il problema.

Infine spesso sono le ragioni economiche a prevalere: nei sistemi
sanitari avanzati come il nostro dove le Autorita regolatorie limitano
la concedibilita dei farmaci ad alcune categorie di soggetti, molti

pazienti rinunciano al farmaco, ma cosa pill grave non attuano le
modifiche dello stile di vita per raggiungere il goal terapeutico.

La ragione sta di nuovo nell’assenza di conoscenze; & inoltre piu
semplice per i pazienti assumere un farmaco piuttosto che cam-
biare i comportamenti a rischio.

La mancata percezione del proprio rischio individuale da parte
dei pazienti, da elemento negativo pud diventare se gestito cor-
rettamente dal medico uno strumento utilissimo per aumentare
I'aderenza alle Linee Guida.

Infatti, il paziente dovrebbe partecipare attivamente al calcolo del
rischio e dovrebbe essere guidato a comprendere I'uso delle car-
te del rischio.

La partecipazione attiva del paziente servirebbe ad aumentare
la consapevolezza della propria condizione di rischio ed inoltre
a verificare i miglioramenti in termini di diminuzione del rischio
ottenuti con i vari trattamenti e riceverne quindi gratificazione e
aumento dell’autostima.

Da quanto sopra discusso € evidente che le barriere legate al
paziente possano essere superate solo con una corretta comu-
nicazione con il medico di fiducia, che deve sempre tenere in
considerazione i convincimenti del paziente e modificarli in modo
condiviso con messaggi comprensibili che aumentino la consa-
pevolezza del problema.

Nel mondo reale la gestione del paziente a rischio cardiovascola-
re presenta gli stessi problemi emersi dagli studi di sorveglianza
e cioe che il comportamento generale € quello di prescrivere si
la statina al paziente con evento acuto ma di non monitorare il
raggiungimento dell’obiettivo; manca inoltre da parte del medico
I'aggiustamento terapeutico in base al risultato ottenuto.

Il non raggiungimento immediato del target terapeutico é consi-
derato un elemento a sfavore della compliance a lungo termine.
['altro dato rilevante € il progressivo abbandono della terapia con
statine.

Spesso il raggiungimento del target sembra accontentare il me-
dico che ha iniziato una terapia “a cicli” senza alcun razionale.
Le cause del fallimento terapeutico sono molteplici. La pit im-
portante & la mancata pianificazione iniziale degli obiettivi da rag-
giungere sulla base di una corretta valutazione del rischio car-
diovascolare globale del paziente. In aggiunta I'attuale normativa
promuove |'uso delle statine generiche.

Le ragioni risiedono nella legittima e giusta esigenza di rispar-
miare risorse economiche, tuttavia & necessario conciliare il ri-
sparmio con la tutela della salute del paziente.

Sarebbe auspicabile decidere il dosaggio della statina e quindi
I'eventuale scelta del farmaco generico sulla base dell’obiettivo
da raggiungere e del fatto che per ciascuna statina in commercio
conosciamo “a priori” I'entita dell’effetto ipocolesterolemizzante
(Tab. ).

Adottare questo comportamento significherebbe riservare I'uso
del generico per i soggetti a rischio piu basso e per i quali il
raggiungimento del target comporta una riduzione percentuale
di C-LDL non superiore al 40%, facilmente ottenibile con una
statina generica.

Per i soggetti paziente ad alto o altissimo rischio con target di
C-LDL di 70 mg/dl e di colesterolo non HDL di 100 mg/dl, per
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NOTIZIE DAL MONDO DEL FARMACO

Tabella Il. Cause di mancata aderenza legate al paziente.

e Mancanza di conoscenze

e (rado di istruzione

e Pregiudizi

e Scarso rapporto fiduciale con il medico

e Regimi terapeutici complessi

e Mancata percezione del proprio livello di rischio

e Ffa

i quali la riduzione a priori & superiore al 40-45% sarebbe con-
sigliabile I'uso di statine che a dosaggio non elevato abbiano la
potenza necessaria per raggiungere il target. Dalla Tabella Ill si

evince come per riduzioni di C-LDL superiori al 40-45% le uniche
scelte siano la rosuvastatina e la terapia di associazione ezetimi-
be-simvastatina, ma quest’ultima non puo essere utilizzata come
farmaco di prima linea (Tab. Ill).

Considerazioni finali

| pazienti in prevenzione secondaria ad alto ed altissimo rischio di
nuovi eventi cardiovascolari rappresentano una sfida per il me-
dico. E necessario trasferire in modo corretto nella pratica clini-
ca le evidenze scientifiche ricordando che solo il controllo stret-
to del raggiungimento degli obiettivi terapeutici e la continuita
temporale delle terapie — nel nostro caso di quella con statine
— permettera di ottenere nel mondo reale della nostra pratica

Tabella lll. Conoscendo la riduzione percentuale necessaria per raggiungere il target terapeutico, e possibile individuare quale

operazione terapeutica consente di ottenerla.

36-40% | 41-45% | 46-50% | 51-55% | 56-60% | 61-65%

Pravastatina 20 mg |
Pravastatina 40 mg

Fluvastatina 20 mg |
Fluvastatina 40 mg |
Fluvastatina 80 mg

Fluvastatina 80 mg a rilascio controllato
|

Lovastatina 10 mg |
Lovastatina 20 mg |

| 20-25% | 26-30% | 31-35%

Lovastatina 40 mg |

Lovastatina 80 mg

Simvastatina 10 mg |

Simvastatina 20 mg |

Simvastatina 40 mg

Simvastatina 80 mg

Atorvastatina 10 mg |

Atorvastatina 20 mg

Atorvastatina 40 mg

Atorvastatina 80 mg

Rosuvastatina 5 mg

Rosuvastatina 10 mg

Rosuvastatina 20 mg

Rosuvastatina 40 mg

Ezetimbe/simvastatina 10/10 mg

Ezetimbe/simvastatina 10/20 mg

Ezetimbe/simvastatina 10/40 mg

Ezetimbe/simvastatina 10/80 mg
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clinica i risultati che vediamo ottenere nei trial di prevenzione
secondaria.

La valutazione preliminare del rischio globale del paziente, del
livello di C-LDL e di C-non HDL da raggiungere ¢ della potenza
ipocolesterolemizzante delle varie statine consente di scegliere
il farmaco migliore per il raggiungimento non solo del target te-
rapeutico ma anche degli obiettivi della farmaco-economia che
devono essere sempre tenuti presenti nella pratica medica.

Progetto regionale di appropriatezza
prescrittiva in Medicina Generale
della Regione Sicilia

Gli amministratori della Sanita, che desiderano incoraggiare i
medici ad applicare gli interventi clinici con il miglior rapporto
costo-beneficio, devono affrontare un grande problema: i medici
stessi spesso non conoscono quale sia I'intervento pitl efficace,
fra i tanti possibili.

La Regione Sicilia come del resto tutte le regioni sottoposte a
controllo della spesa sanitaria e della farmaceutica in particolare,
ha emanato una serie di norme atte a regolamentare secondo
canoni di buona pratica clinica e di farmaco-economia.

La necessita si basa sull’analisi di una serie di dati rapportati al
2006.

Dall'analisi quantitativa dei consumi relativi ad alcuni gruppi di
farmaci registrati nella Regione nell’anno 2006 si rileva, in parti-
colare un ingiustificato scostamento dai valori nazionali di consu-
mo e di spesa anche con riferimento alle DDD (dose definita/die)
per 1000 abitanti sulla base della popolazione pesata, mentre,
per altri gruppi considerati, ove sono presenti farmaci a base di

150

principi attivi con brevetto scaduto, una rilevante differenza tra il
prezzo di questi ultimi e il prezzo dei farmaci a base di principi
attivi coperti da brevetto.

Lo scollamento della spesa sanitaria per alcune regioni appariva
per altro evidente dall’analisi dei dati OSMED (Osservatorio sul-
I'lmpiego dei Medicinali) 2001-2007 e coinvolgeva in particolare
Sicilia Campania e Lazio (Fig. 1).

Appare chiaro dall’analisi della legge il desiderio del legislatore
di indirizzare la prescrizione non solo verso i farmaci a pit basso
costo ma anche verso quelli con brevetto scaduto: il legislatore
spinge anche al corretto controllo dell’adesione alla terapia e del
monitoraggio della DDD.

Il decreto del resto, senza entrare nella valutazione prettamente
scientifica, si basa sull’esperienza analoga di altre regioni, sep-
pure con qualche limitazione, non stravolge il senso delle normali
abitudini prescrittive della Medicina Generale.

In realta il decreto, alla luce delle attuali conoscenze clinico far-
macologiche, appare carente proprio nella valutazione delle nor-
me di farmaco-economia riguardanti la categoria C10AA perché
non fornisce al proscrittore indicazioni sul valore da raggiungere
per raggiungere il target delle LDL e delle tabelle posologiche
necessarie per ottenere il risultato atteso.

Alla luce di queste considerazione, le sezioni regionali della SISA
e della SIMG, allo scopo di raggiungere gli obiettivi prefissati dalla
regione Sicilia, attraverso I'educazione all'impiego razionale dei
farmaci, secondo gli obiettivi terapeutici indicati nelle Linee Gui-
da internazionali, in funzione della nota 13 AIFA (Agenzia Italiana
del Farmaco) e delle disposizioni regionali, hanno proposto al-
I'’Assessorato Regionale alla Sanita una serie di iniziative formati-
ve regionali atte formare la classe medica dei generalisti siciliani
al corretto uso delle statine.
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Figura 1.
Scollamento spesa farmaceutica 2000-04 sanitaria.
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Liniziativa, prevedeva una serie di incontri provinciali atti a for-
nire le informazioni utili al corretto impiego delle statine in Me-
dicina Generale anche alla luce delle pit moderne acquisizioni
scientifiche e alla valutazioni dei documenti di indirizzo della
SIMG sul rischio cardiovascolare globale.
La particolarita del progetto, oltre alla stipula di in protocollo di in-
tesa tra le due societa e il coinvolgimento dei quadri dirigenziali, &
stata quella di ottenere attraverso 'assessorato alla sanita la par-
tecipazione dei responsabili aziendali del servizio farmaceutico.
La presenza dei funzionari preposti al controllo della spesa far-
maceutica & stato lo spunto per poter analizzare la realta pre-
scrittiva locale e soprattutto per fare emergere la diversita dei
dati di ogni singola AUSL.
Sono apparse evidenti le discrepanze di valutazione tra le varie AU-
SL e la necessita di fornire alla Medicina Generale la possibilita di
analizzare in maniera obiettiva il prescritto e di valutare la situazio-
ne del singolo medico in rapporto al dettato della Legge 12.
Di particolare interesse sono risultati i dati forniti dal portale
www.farmanalisi.it in dotazione alla AUSL 105.
La normativa regionale ha palesato la sua criticita nel non valuta-
re il valore delle LDL nel raggiungimento dell’obiettivo terapeutico
come pill recentemente valutato da altre regioni che hanno voluto
indicare non tanto un aspetto percentuale delle prescrizioni ma
hanno inciso nella valutazione della appropriatezza prescrittiva.
Il provvedimento emanato per esempio dalla Regione Puglia e
successivamente dalla Regione Marche non modifica in alcun
modo la nota AIFA 13 sulla rimborsabilita delle statine che rima-
ne immodificata nell’individuare i soggetti da sottoporre a tratta-
mento (iperlipidemie familiari; soggetti con rischio cardiovasco-
lare a 10 anni > 20% secondo le Carte del Rischio del Progetto
Cuore; soggetti con pregresso IMA o ictus ischemico, arteriopatia
ostruttiva periferica, diabete mellito; soggetti con ipercolesterole-
mia secondaria a farmaci o insufficienza renale cronica).
Conseguire una riduzione del C-LDL al di sotto di 100 mg/d|,
target largamente condiviso in letteratura, € I'obiettivo principale
della terapia con statine. Di conseguenza, data la differente po-
tenza delle diverse molecole, un soggetto candidato a terapia con
statine, con un valore di partenza di C-LDL relativamente basso
potra raggiungere il target con una qualsiasi statina mentre uno
con valore di partenza del colesterolo LDL particolarmente alto
necessitera di una molecola dotata di elevata attivita.

La delibera individua lo “spartiacque” tra queste due situazioni in

un valore di C-LDL di 150 mg/dl:

e coloro che hanno un valore uguale o inferiore a questo sa-
ranno candidati a ricevere la prescrizione di una molecola
equivalente (al momento simvastatina e pravastatina);

e coloro che presentano un valore superiore saranno candidati a
ricevere la prescrizione di una molecola dotata di elevata atti-
vitd ipocolesterolemizzante (es. atorvastatina e rosuvastatina).

Il valore di 150 ¢ stato individuato come ragionevole compro-

messo tra la potenza ipocolesterolemizzante di simvastatina 40

mg (33-40% in letteratura) e I'esigenza di una valore soglia sem-

plice, facile da ricordare e che non costringesse il medico pre-
scrittore a lavorare con la calcolatrice sul tavolo.

Nel caso del cosiddetto soggetto a rischio “molto alto” (in caso di
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sindrome coronarica acuta, ictus ischemico recente, rivascolariz-
zazione coronarica, comorbidita gravi) la prescrizione della stati-
na sara orientata verso le molecole ad elevata attivita, ai dosaggi
piu elevati, senza riferimento ai valori di partenza di C-LDL.

Nel caso di inadeguato conseguimento del target terapeutico, di
intolleranza, di interazioni farmacologiche verificate o attese, la
scelta potra ricadere su qualsiasi statina si renda necessaria.
['analisi delle situazioni legislative regionali ha poi fornito agli
operatori della sanita siciliana una valutazione concreta della si-
tuazione prescrittivi delle statine e gli strumenti utili per una at-
tenta valutazione nell’uso delle risorse.
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La stratificazione dei pazienti diabetici in classi di
isocomplessita ed isorisorse: obiettivi e metodi
Gerardo Medea

Lo “starting-therapy” insulinico nel diabete mellito
tipo 2. Cosa deve saper il medico di medicina
generale e Marco Passamonti, Gerardo Medea

1. Lincidenza annua del fallimento secondario agli antidiabetici orali 1. Quale tra | seguenti NON ¢ un possibile vantaggio di un sistema di

tale da richiedere Iinizio della terapia insulinica nel diabete mellito stratificazione dei pazienti diabetici?
tipo 2 é del: a. attivare percorsi di cura specifici ed appropriati per ciascuna classe

o b. determinare il “peso clinico” di ogni isogruppo
a. 0,1-4% - finire | costi
b. 5-20% ¢. contribuire a definire i costi standard
¢. 20-30% d. definire tetti di spesa per ciascuna classe
d. 30-40%

2. Individua P’affermazione FALSA relativa ai DRG (Diagnosis Related

2. In quale delle seguenti condizioni, in genere, NON é indicato I'inizio di M
una terapia insulinica nel diabete mellito di tipo 2 (quindi intendendo a. siapplicano essenzialmente alle patologie acute
che in tutte le altre I'utilizzo & appropriato)? b. sono utili per comparare I'efficienza tra erogatori dello stesso servizio
a. ripetute glicemie a digiuno > 250 mg/dl c¢. definiscono con sufficiente certezza la qualita delle prestazioni

C 7 f erogate
b. ripetute glicemie post-prandiale > 300 mg/dl . . " . A
c. emoglobina glicata (HbA, ) > 10% d. permettono ai providers di essere pagati per unita di prodotto erogato
d.

intolleranza alla metformina, ma non agli altri antidiabetici orali

3. Le patologie traccianti che definiscono il Charlson Comorbidity Index

3. Quale caratteristica differenzia le insuline Jong-acting dalle altre in- (GG snno I fuito:
suline ad azione intermedia (isofano o NPH)? a. 15

a. il suo picco d’azione & pill basso rispetto all’insulina isofano 2 11;
b. il suo profilo farmacodinamico é simile a quello della secrezione d. 21

dell’insulina basale endogena

. puod essere somministrata per via intramuscolare - AP
d. la durata d’azione & molto pit lunga (36 ore) 4. Lo score che nel Charlson Comorbidity Index (CCI) indica gia un grave

impegno clinico é:

4. 1l The Treat-to-Target Trial ha dimostrato che I'insulina glargine ri- a. 24
spetto all’insulina isofano: b. 26
a. éresponsabile di un significativo minor numero di episodi ipogli- 5 =8
cemici d 214
b. permette di raggiungere il target di emoglobina glicata in un maggior L . . .
numero di casi 5. LaBanca Dati Assistito (BDA) estrae i pazienti con patologie croniche

. provoca minori fenomeni allergici locali sulla base di tutti questi parametri, tranne uno:

c
d. & responsabile di un significativo maggior numero di episodi ipoglice-

a. prescrizioni farmaceutiche
mici b. esenzioni per patologia
c. esenzioni per invalidita
5. La posologia dell'insulina glargine per lo starting therapy nel diabete d. schede di dimissione ospedaliera
mellito di tipo 2, indipendentemente dal peso del paziente, & di: e. visite specialistiche
7,'_ %J IUI 6. Gliisogruppi che potrebbero derivare applicando il modello di stratifi-
c. 15Ul cazione dei pazienti proposto dal National Case-mix Office del Siste-
d. 20Ul ma Sanitario Nazionale inglese sono:

a. pochissimi (es.: poche unita)

6. Linsulina glargine deve essere somministrata:
a. al mattino prima di colazione
b. la sera dopo cena
c. apranzo
d. orario indifferente

b. pochi (es.: qualche decina)
€. numerosi (es.: molte decine)
d. numerosissimi (es.: anche centinaia)





