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Prefazione

PREFAZIONE 3

Questo lavoro non è solo la traduzione di materiale utile
nella pratica quotidiana, ma è il primo passo per arrivare
a discutere e a definire gli standard di cura diabetologici

in Italia. L’obiettivo è ambizioso, ma fondamentale: AMD è infatti
impegnata a costruire la futura attività diabetologica (in sintesi:
“come si farà la diabetologia fra cinque anni”), vuole porsi – per
quanto riguarda la nostra professione – come interlocutore
privilegiato delle istituzioni e del mondo diabetologico in
generale per partecipare in modo propositivo ai cambiamenti che
ci coinvolgono. L’obiettivo è dare evidenza al ruolo centrale del
diabetologo nel miglioramento continuo della qualità dell’as-
sistenza alle persone con malattie metaboliche e diabete, quanto
mai necessario in questi momenti di forti cambiamenti in ambito
sanitario a cui AMD sta concretamente partecipando: basta
infatti ricordare la Gestione Integrata, il Disease Management,
l’Accreditamento Professionale, la Scuola di Formazione per
l’ECM, la possibilità di avere un aggiornamento continuo in
ambito EBM. La novità più recente in cantiere AMD è la forma-
zione alla costruzione dei Percorsi Assistenziali, richiamati forte-
mente dalle recenti norme (Piano Prevenzione attiva 2005-2007,
8 giugno 2005): il PA è il percorso di cura del paziente in ambito
diabetico.

Vi chiederete a questo punto a che cosa servano gli standard
di cura e questa traduzione che ne è il primo mattone. Vi rispon-
do con una frase attribuita ad un anonimo mercante medieva-
le: “abbiamo scelto le merci più belle e pregiate, i cavalli più forti e
resistenti, gli abiti migliori, le vettovaglie da portare, le armi più
sicure; abbiamo salutato le moglie, i figli, gli amici… Ma non sape-
vamo dove andare”.

Ecco quindi che gli standard di cura diventano la nostra
meta, gli obiettivi del Percorso Assistenziale, uno strumento
fondamentale di aggregazione delle diverse attività in cantiere
AMD, che dà un senso molto più forte agli obiettivi dei prossi-
mi anni.

Ringrazio quindi Luca e Alberto, per questo lavoro e per il
progetto complessivo che stanno sviluppando, occasione di cre-
scita per chiunque è impegnato nel nostro lavoro.

Umberto Valentini
Presidente
Associazione Medici Diabetologi
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4 INTRODUZIONE

L’American Diabetes Association (ADA) pubblica ogni anno,
da oltre 15 anni, come supplemento del primo numero di
Diabetes Care, le proprie Clinical Practice Recommendations. 

Esse sono divenute un punto di riferimento per la pragmatici-
tà e l’aggiornamento sistematico dei loro contenuti.

L’autorevolezza è garantita dalla revisione formale da parte del
Comitato per la pratica professionale dell’ADA e del Comitato
esecutivo del Consiglio nazionale dell’associazione: esse rap-
presentano pertanto l’opinione ufficiale dell’ADA.

Ciò è molto importante, ma in tempi di evidence-based medi-
cine il parere di autorevoli esperti non è sufficiente. Le Clinical
Practice Recommendations, pertanto, corredano ogni raccoman-
dazione con il livello dell’evidenza, secondo un sistema esplici-
to di gradazione: una garanzia per il lettore, che può sempre 
giudicare la raccomandazione e la sua forza, e operare conse-
guentemente le sue scelte cliniche.

Ogni anno viene inoltre svolto un lavoro sistematico di
aggiornamento e le revisioni operate vengono esplicitamente
comunicate ai lettori; il numero di pubblicazioni valide che
possono influenzare la pratica clinica è sempre crescente e sol-
tanto un metodo come questo può garantire un comportamen-
to clinico adeguato allo “stato dell’arte”.

Nel 2005 la struttura degli Standards of Medical Care in Diabetes,
documento centrale delle Clinical Practice Recommendations è
stata significativamente modificata e in essa sono stati ingloba-
ti molti temi in passato trattati soltanto nell’ambito di singoli
Position Statements: esse sono pertanto diventate un conciso
documento “globale” sulla cura del diabete.

AMD ha ritenuto utile offrire ai propri soci una traduzione
degli Standards, ritenendoli uno strumento di lavoro aggiorna-
to, documentato, utile per la pratica quotidiana per la sua essen-
zialità e linearità d’esposizione.

I limiti principali di questa scelta sono chiari: certamente
non sempre Standards di cura adatti agli Stati Uniti d’America
sono totalmente applicabili alla realtà italiana, ed è prealtro
noto che su alcune posizioni esistano divergenze nell’ambito
della comunità diabetologica internazionale: ricordiamo come
unico esempio il livello di glicemia a digiuno per la diagnosi di
alterata tolleranza glucidica.

Ma i limiti sono superabili: ci auguriamo che da questa prima
condivisione possa nascere un percorso che ci porti a creare stan-
dard di cura nostri, totalmente radicati nella nostra realtà, base
di riferimento per percorsi diagnostico-terapeutico-assistenzia-
li capaci di ottimizzare la cura di tutti i nostri pazienti.

Luca Monge e Alberto De Micheli
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Il diabete mellito è una malattia cronica che richiede continue
cure mediche e attività educativa del paziente volta all’auto-
gestione al fine di prevenire le complicanze acute e di ridur-

re il rischio di complicanze a lungo termine. Il diabete, malat-
tia complessa, richiede una pluralità di interventi oltre al
semplice controllo dei livelli glicemici, ed è disponibile una
grande quantità di prove che sostengono l’efficacia di tali inter-
venti nel migliorare gli esiti della malattia.

Gli standard di cura qui proposti sono stati redatti con l’intento
di fornire ai clinici, ai pazienti, ai ricercatori e a quanti sono coin-
volti nella cura del diabete, obiettivi di trattamento e strumenti
per valutare la qualità della cura. In questo documento vengono
presentati gli obiettivi ritenuti “desiderabili” nella gestione della
maggior parte delle persone affette da diabete, anche se preferenze
individuali, comorbilità e altri fattori legati al paziente possono
richiederne una personalizzazione. Inoltre, questi standard non
intendono precludere valutazioni più approfondite o gestione dei
pazienti da parte di altri specialisti, quando necessario.

Per informazioni più dettagliate, si consiglia di fare riferi-
mento a Bode (Ed.): Medical Management of Type 1 Diabetes (1),
Burant (Ed.): Medical Management of Type 2 Diabetes (2), e
Klingensmith (Ed.): Intensive Diabetes Management (3).

Le raccomandazioni presentate sono relative ai procedimen-
ti diagnostici e terapeutici che è noto o ritenuto che agiscano
favorevolmente sugli esiti della malattia. Uno specifico sistema
di classificazione (Tabella 1), sviluppato dall’ADA e modellato
su criteri esistenti e accettati, è stato utilizzato per chiarire e codi-
ficare le prove scientifiche che sono alla base di queste racco-
mandazioni. Il livello di evidenza che sostiene ogni singola rac-
comandazione è riportato dopo ogni raccomandazione
utilizzando le lettere A, B, C o E.

I. CLASSIFICAZIONE E DIAGNOSI

A. Classificazione
Nel 1997, l’ADA pubblicò dei nuovi criteri diagnostici e classi-
ficativi (4); nel 2003, sono state attuate alcune modificazioni per

la diagnosi di alterata glicemia a digiuno (IFG) (5). L’attuale
classificazione del diabete include quattro classi cliniche:

● Diabete di tipo 1 (dovuto a distruzione �-cellulare, che con-
duce normalmente a deficit insulinico assoluto).

P O S I T I O N  S T A T E M E N T
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● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ● ●

Originalmente approvato nel 1988. Ultima review/modifica, ottobre 2004.
Abbreviazioni: ABI, indice gamba-braccio; AMI, infarto acuto del miocardio; ARB, inibitori del recettore dell’angiotensina; CAD, malattia coronarica; CBG, gli-

cemia capillare; CHD, cardiopatia coronarica; CHF, scompenso cardiaco congestizio; CSII, infusione continua sottocutanea di insulina; CVD, malattia cardiovascolare;
DCCB, calcioantagonisti diidropiridinici; DKA, chetoacidosi diabetica; DSME, educazione all’autogestione del diabete; ECG, elettrocardiogramma; eGFR, volume
di filtrazione glomerulare stimata; ESRD, nefropatia allo stadio terminale; FPG, glicemia plasmatica a digiuno; GCT, minicarico orale di glucosio; GDM, diabete gesta-
zionale; GFR, volume di filtrazione glomerulare; HRC, caratteristiche di alto rischio; ICU, unità di terapia intensiva; IFG, alterata glicemia a digiuno; IGT, ridotta
tolleranza al glucosio; MNT, terapia medica nutrizionale; NPDR, retinopatia diabetica non proliferante; OGTT, test di tolleranza glucidica orale; PAD, arteriopatia
periferica; PDR, retinopatia diabetica proliferante; PPG, glicemia plasmatica postprandiale; SMBG, autocontrollo glicemico.

Acronimi degli studi: DCCT, Diabetes Control and Complications Trial; DPP, Diabetes Prevention Program; DRS, Diabetic Retinopathy Study; ETDRS, Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study; UKPDS, United Kingdom Prospective Diabetes Study.

Tabella 1. Sistema di classificazione dell’evidenza secondo le
Clinical Practice Recommendations dell’ADA*

Livello di 
evidenza Descrizione

A Evidenze chiare provenienti da studi clinici controllati
randomizzati (RCT) ben condotti, generalizzabili e di
alta qualità, di adeguata potenza, come:
● trial multicentrici
● metanalisi che incorporano nell’analisi valutazioni di qualità
● evidenze non sperimentali inconfutabili (ad esempio,

la regola del “tutto o niente” sviluppata dal Center for
Evidence Based Medicine di Oxford)

Evidenze di sostegno provenienti da studi clinici controllati
randomizzati (RCT) ben condotti, di adeguata potenza,
come:
● trial ben condotti da una o più istituzioni sanitarie e/o

di ricerca
● metanalisi che incorporino nell’analisi valutazioni di qualità

B Evidenze sostenute da studi di coorte ben condotti:
● studi di coorte prospettici o registri
● metanalisi di studi di coorte
Evidenze sostenute da studi caso-controllo ben condotti

C Evidenze sostenute da studi non adeguatamente controllati
o non controllati:
● RCT con uno o più difetti metodologici maggiori o

tre o più difetti metodologici minori che potrebbero
inficiare i risultati

● studi osservazionali con alta probabilità di bias (come
serie di casi confrontati con controlli storici)

● serie di casi o rapporti di casi clinici
Conflitti fra evidenze

E Consensus di esperti o esperienza clinica

* Questa classificazione differisce negli aspetti formali da quella del Programma
Nazionale delle Linee-Guida (www.pnlg.it).



● Diabete di tipo 2 (dovuto a un difetto della secrezione insuli-
nica, che può progressivamente peggiorare nel tempo, che si
instaura su una condizione pre-esistente di insulino-resistenza).

● Altri tipi specifici di diabete (dovuti ad altre cause, ad esem-
pio difetti genetici della funzione �-cellulare, difetti genetici
nell’azione insulinica, malattie del pancreas esocrino, farma-
ci o sostanze chimiche).

● Diabete gestazionale (GDM) (diagnosticato durante la gra-
vidanza).

B. Diagnosi
I criteri per la diagnosi del diabete nell’adulto non in gravidan-
za sono presentati in Tabella 2. Sono disponibili tre modalità per
la diagnosi di diabete e ognuna, in mancanza di inequivocabili
sintomi di iperglicemia, deve essere confermata in una altra
giornata. Anche se il carico orale di 75 g di glucosio (OGTT) è
la modalità più sensibile e lievemente più specifica per la dia-
gnosi di diabete rispetto alla glicemia plasmatica a digiuno
(FPG), esso è poco riproducibile e meno utilizzato nella prati-
ca clinica. A causa della semplicità d’uso, dell’accettabilità da
parte del paziente e del basso costo, la glicemia a digiuno è pre-
ferita sia nello screening, sia nei test diagnostici. Anche se attual-
mente non appare indicato l’uso della HbA1c nella diagnosi del
diabete, si sottolinea che la maggior parte della popolazione
affetta da diabete secondo i criteri dell’OGTT, ma non secondo
il criterio della FPG, ha valori di HbA1c <7%.

L’iperglicemia non sufficiente a diagnosticare il diabete è clas-
sificata in IFG (alterata glicemia a digiuno) o in ridotta tolleranza
glucidica (IGT), a seconda dell’uso come test diagnostico della
glicemia a digiuno o dell’OGTT:

● IFG = glicemia a digiuno compresa tra 100 mg/dl e 125 mg/dl;
● IGT = glicemia alla seconda ora dell’OGTT compresa tra

140 mg/dl e 199 mg/dl.

Recentemente, IFG e IGT sono state ufficialmente definite come
pre-diabete. Entrambe le categorie, IFG e IGT, sono fattori di
rischio per diabete e malattia cardiovascolare (CVD).

Raccomandazioni
● La glicemia a digiuno è il test di scelta per la diagnosi del diabe-

te nei bambini e negli adulti non in gravidanza. (E)
● Al momento non è indicato l’uso della HbA1c per la diagnosi di

diabete. (E)

II. SCREENING DEL DIABETE
C’è una differenza rilevante fra test diagnostici e screening.
Quando un soggetto evidenzia i sintomi o i segni di una malattia,
vengono attuati i test diagnostici e pertanto questi test non
rappresentano uno screening. Lo scopo dello screening è quello
di identificare soggetti asintomatici che sono probabilmente
diabetici; i soggetti identificati come positivi allo screening, al
fine di stabilire una diagnosi definitiva, dovranno essere
sottoposti ai test diagnostici secondo i criteri standard.

Diabete di tipo 1
Generalmente le persone affette da diabete di tipo 1 presenta-
no i sintomi acuti del diabete e livelli glicemici plasmatici molto
elevati. A causa dell’esordio acuto la maggior parte dei casi di dia-
bete di tipo 1 sono individuati appena dopo la comparsa dei sin-
tomi. È ampiamente condivisa l’idea che testare soggetti asin-
tomatici per la presenza di autoanticorpi correlati al diabete di
tipo 1 non possa essere attualmente consigliato come mezzo per
identificare i soggetti a rischio.

Le ragioni per sostenere questa affermazione sono:

1) i valori soglia di alcuni marcatori autoimmuni non sono stati
del tutto definiti in ambito clinico;

2) non vi è consenso su che cosa dovrebbe essere fatto in pre-
senza di una positività agli autoanticorpi;

3) poiché l’incidenza del diabete di tipo 1 è bassa, eseguire lo
screening su bambini sani permetterebbe di identificare solo
un piccolo numero (<0,5%) di soggetti che potrebbero esse-
re classificati come “pre-diabetici”.

Sono in corso studi clinici mirati a verificare l’efficacia di vari
metodi di prevenzione del diabete di tipo 1 in soggetti ad alto
rischio (ad esempio, fratelli di pazienti con diabete di tipo 1).
Questi studi potrebbero scoprire un metodo efficace per preve-
nire il diabete di tipo 1 e rendere appropriato – in un futuro
prossimo – uno screening mirato.

Diabete di tipo 2
Il diabete di tipo 2 è invece spesso non diagnosticato sino a
quando non si manifestano delle complicanze: si stima infatti che
circa un terzo di tutte le persone con diabete non venga dia-
gnosticato. I soggetti ad alto rischio dovrebbero essere sottopo-
sti ad un esame di screening per diabete e pre-diabete. I criteri
per la ricerca del diabete nei soggetti adulti, asintomatici sono
presentati nella Tabella 3. L’efficacia di una diagnosi precoce
attraverso lo screening di soggetti asintomatici non è stata anco-
ra dimostrata (6). Lo screening dovrebbe essere condotto in un
contesto sanitario; sia il dosaggio della glicemia a digiuno, sia
l’OGTT (carico di 75 g di glucosio) fino alla seconda ora sono
adatti a tal fine. L’OGTT individua le persone con IGT, quindi

Gli standard delle cure mediche per i pazienti con diabete mellito
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Tabella 2. Criteri per la diagnosi del diabete

1. Sintomi di diabete e una glicemia casuale �200 mg/dl. Per ca-
suale si intende una glicemia effettuata durante la giornata indi-
pendentemente dall’assunzione di cibo. I classici sintomi del
diabete includono: poliuria, polidipsia e inspiegabile calo
ponderale

oppure

2. Glicemia a digiuno �126 mg/dl. Il digiuno è definito da almeno
8 ore senza ingestione di cibo

oppure

3. Glicemia plasmatica a 2 ore �200 mg/dl durante un OGTT. Il test
dovrebbe essere effettuato come consigliato dall’OMS, utilizzando
un carico orale di 75 g di glucosio anidro sciolto in acqua

In assenza di sintomi inequivocabili di iperglicemia, questi criteri dovrebbero esse-
re confermati ripetendo il test in un giorno successivo. L’OGTT non è consigliato
per la routine diagnostica, ma dovrebbe essere utilizzato nei pazienti con IFG o
quando il diabete è ancora sospettato nonostante un valore glicemico a digiuno nella
norma e nella valutazione post partum delle donne con diabete gestazionale.
OMS = Organizzazione Mondiale della Sanità.



ad elevato rischio di sviluppare diabete e CVD. Deve essere 
sottolineato come i due test non individuino necessariamente 
gli stessi soggetti (7). Il dosaggio della glicemia a digiuno è 
più accettabile per il paziente, più riproducibile, meno costoso
e facile da effettuare rispetto al 2-h OGTT; pertanto, il test di
screening raccomandato per gli adulti non in gravidanza è la gli-
cemia a digiuno. L’incidenza del diabete di tipo 2 nei bambini e
negli adolescenti è aumentata drammaticamente nell’ultima
decade. Analogamente alle raccomandazioni per lo screening
negli adulti, dovrebbero essere valutati solo i bambini e i giovani
ad aumentato rischio per la presenza o lo sviluppo del diabete
di tipo 2 (8) (Tabella 4).

L’efficacia dello screening dipende ovviamente dal contesto in
cui esso viene effettuato. In generale, lo screening di comunità
al di fuori del contesto sanitario può essere meno efficace a
causa della mancata attuazione di un adeguato follow-up e della
cura per i soggetti risultati positivi, o della mancata attuazione
di una ripetizione della valutazione per i soggetti risultati nega-
tivi. In altri termini, lo screening al di fuori del contesto sanita-
rio può identificare test alterati che non saranno mai discussi con
il proprio medico curante, può produrre una scarsa adesione al
trattamento raccomandato e garantire un impatto molto incer-
to in termini di salute a lungo termine. Anche lo screening di
comunità può non essere adeguatamente mirato: ad esempio,
esso può non raggiungere i gruppi a più alto rischio e inappro-
priatamente testare quelli a basso rischio (i sani preoccupati) o
addirittura quelli già diagnosticati (9,10).

Sulla base dell’opinione degli esperti lo screening dovrebbe
essere effettuato nei soggetti sani a cadenza triennale iniziando
dall’età di 45 anni, in particolare nei soggetti con un BMI
�25 kg/m2. Il razionale della scelta di questo intervallo tempo-
rale per la ripetizione del test di screening è che in tal modo i falsi

negativi ripeteranno l’esame prima che trascorra un lungo perio-
do di tempo e che, comunque, è molto improbabile che un sog-
getto sviluppi una qualsiasi complicanza di grado significativo nei
3 anni successivi a un test di screening negativo. Lo screening
dovrebbe essere preso in considerazione, o effettuato con mag-
giore frequenza, per i soggetti più giovani in sovrappeso, che
abbiano uno o più fattori di rischio per il diabete di tipo 2.

Raccomandazioni
● Lo screening finalizzato alla ricerca del pre-diabete (IFG o IGT)

e del diabete dovrebbe essere preso in considerazione per i sog-
getti con età >45 anni, in particolare in presenza di un BMI
�25 kg/m2. Lo screening dovrebbe inoltre essere consigliato nei
soggetti con età <45 anni in sovrappeso qualora sia presente 
un altro fattore di rischio per il diabete (Tabella 3). In caso di
negatività, la ripetizione del test dovrebbe essere effettuata ogni
3 anni. (E)

● Effettuare lo screening per pre-diabete e diabete negli adulti ad
alto rischio anche se asintomatici e nei bambini in un contesto
sanitario. (E)

● Per lo screening, sia la glicemia plasmatica a digiuno sia l’OGTT
a 2 ore (carico con 75 g di glucosio) sono da considerarsi ade-
guati. (B)

● La glicemia plasmatica a digiuno è il test da preferire per lo scree-
ning di pre-diabete e diabete. Anche l’OGTT può essere utilizzato
nello screening del pre-diabete e del diabete in soggetti ad alto
rischio. (E)

III. DIAGNOSI DEL DIABETE GESTAZIONALE
La valutazione del rischio del diabete gestazionale (GDM)
dovrebbe essere presa in considerazione alla prima visita pre-
natale. Le donne con un alto rischio di GDM (obesità grave,
anamnesi di GDM, glicosuria o forte familiarità per diabete)
dovrebbero effettuare una glicemia a digiuno il più presto pos-
sibile (11). Una glicemia a digiuno �126 mg/dl o una glicemia
occasionale �200 mg/dl è diagnostica per diabete e richiede
conferma in un successivo controllo, sempre che non siano pre-
senti sintomi inequivocabili di iperglicemia. Le donne ad alto
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Tabella 3. Criteri per l’attuazione dello screening del diabete
in soggetti adulti asintomatici

1. Un test per la ricerca del diabete dovrebbe essere effettuato in tutti
gli individui con età �45 anni, in particolare in quelli con un BMI
>25 kg/m2*, e – se normale – dovrebbe essere ripetuto ogni 3 anni.

2. Un test per la ricerca del diabete dovrebbe essere preso in conside-
razione in soggetti più giovani o dovrebbe essere effettuato più fre-
quentemente in tutti gli individui in sovrappeso (BMI >25 kg/m2*)
e con fattori aggiuntivi di rischio:
● sono abitualmente inattivi fisicamente
● hanno un parente di primo grado con diabete
● sono membri di etnie ad alto rischio (p. es.: afroamericani,

latini, nativi americani, asiatici americani, abitanti delle isole
del Pacifico)

● hanno partorito un bambino di peso >4 kg o hanno una diagnosi
di GDM

● sono ipertesi (�140/90 mmHg)
● hanno un colesterolo HDL <35 mg/dl e/o trigliceridi >250 mg/dl
● hanno una PCOS**
● in precedenti valutazioni sono risultati IGT o IFG
● hanno altre condizioni cliniche associate con l’insulino-resistenza

(acanthosis nigricans)
● hanno una storia di patologie vascolari

* Può non essere adeguato per tutti i gruppi etnici.
** PCOS, sindrome dell’ovaio policistico.

Tabella 4. Ricerca del diabete di tipo 2 nei bambini

Criteri:
● Sovrappeso (BMI >85° percentile per età e sesso, peso per altezza

>85° percentile oppure peso >120% del peso ideale per l’altezza)

più
● due dei seguenti fattori di rischio:

– anamnesi familiare positiva per diabete di tipo 2 in parenti di
primo o di secondo grado

– razza/etnia (afroamericani, latini, nativi americani, asiatici
americani, abitanti delle isole del Pacifico)

– segni di insulino-resistenza o condizioni associate con l’insulino-
resistenza (acanthosis nigricans, ipertensione, dislipidemia, PCOS)

Età d’inizio: 10 anni o all’inizio della pubertà, se la pubertà è più precoce

Frequenza: ogni 2 anni glicemia a digiuno

Il giudizio clinico dovrebbe essere utilizzato per diagnosticare il diabete nei sog-
getti ad alto rischio che non rientrano in questi criteri. PCOS, sindrome dell’o-
vaio policistico.



rischio di GDM negative a questo primo screening e le donne a
medio rischio dovrebbero essere, comunque, testate tra la 24ª
e la 28ª settimana di gravidanza. La valutazione dovrebbe esse-
re effettuata con una delle seguenti modalità:

● Approccio con singolo test: effettuare un OGTT sommini-
strando 100 g di glucosio.

● Approccio a due fasi: effettuare uno screening iniziale misu-
rando la glicemia plasmatica o serica un’ora dopo un carico
orale di 50 g di glucosio (minicarico orale o GCT) e, qualora
la risposta glicemica superi il valore soglia, confermare la dia-
gnosi con un OGTT 100 g. Quando si utilizza tale approccio,
la soglia di �140 mg/dl al GCT identifica circa l’80% delle
donne con GDM; se la soglia viene abbassata a �130 la sen-
sibilità del test raggiunge il 90%.

I criteri diagnostici per l’OGTT (100 g) sono i seguenti:
�95 mg/dl a digiuno, �180 mg/dl alla prima ora, �155 mg/dl
alla seconda ora e �140 mg/dl alla terza ora. Due o più valori
di glicemia plasmatica devono risultare uguali o superiori al
limite soglia per porre diagnosi di GDM. Il test dovrebbe esse-
re eseguito la mattina dopo un digiuno di 8-14 ore. La diagno-
si può essere effettuata utilizzando un OGTT somministrando
75 g di glucosio, anche se per il rischio fetale e materno il test
non è così ben validato come l’OGTT 100 g.

I soggetti a basso rischio non richiedono la valutazione della
glicemia, ma questa categoria è limitata alle donne che presen-
tano tutte le seguenti caratteristiche:

● età <25 anni;
● peso normale prima della gravidanza;
● appartenenza a gruppi etnici a basso rischio di GDM;
● familiarità negativa per diabete nei parenti di primo grado;
● anamnesi negativa per alterata tolleranza al glucosio;
● anamnesi negativa per esiti ostetrici sfavorevoli.

Raccomandazioni
● Ricercare il diabete in gravidanza utilizzando l’analisi dei fattori

di rischio e, se indicato, eseguire l’OGTT. (C)
● Le donne con diabete gestazionale dovrebbero essere sottoposte

allo screening per il diabete 6 settimane dopo il parto e dovreb-
bero essere seguite nel tempo con successivi screening per pre-
diabete e diabete. (E)

IV. PREVENZIONE/DIFFERIMENTO DELL’IN-
SORGENZA DEL DIABETE DI TIPO 2
Alla fine della scorsa decade sono stati avviati alcuni studi fina-
lizzati a determinare la realizzabilità ed il beneficio di diverse
strategie di prevenzione o di ritardo dell’esordio del diabete di
tipo 2 e sono stati pubblicati cinque studi randomizzati con-
trollati, ben disegnati (12-16). Sono risultate efficaci le strategie
di prevenzione del diabete basate sia sulle modificazioni dello
stile di vita sia su alcuni farmaci ipoglicemizzanti, già approva-
ti per il trattamento del diabete.

Nel Finnish Study (12) soggetti obesi di media età con ipo-
tolleranza ai carboidrati sono stati randomizzati in due gruppi:

il gruppo di controllo riceveva brevi indicazioni dietetiche e
consigli sull’attività fisica, mentre il gruppo di intervento rice-
veva indicazioni intensive personalizzate sul calo ponderale,
sul programma alimentare e consigli sull’incremento dell’attivi-
tà fisica. Dopo un follow-up medio di 3,2 anni si è osservata una
riduzione relativa nell’incidenza del diabete del 58% nel grup-
po di intervento rispetto al gruppo di controllo.

Nel Diabetes Prevention Program (DPP) (13) i soggetti coin-
volti nello studio, rispetto alla coorte finlandese, erano legger-
mente più giovani e più obesi, ma avevano una pressoché iden-
tica tolleranza al glucosio. Circa il 45% dei partecipanti
proveniva da gruppi etnici non caucasici (ad esempio, afroa-
mericano, ispanico) e il 20% avevano un’età �60 anni. I soggetti
sono stati inseriti in modo randomizzato in uno dei tre gruppi
di intervento, il primo dei quali prevedeva un counseling inten-
sivo sulla nutrizione e sull’attività fisica (gruppo “stile di vita”)
mentre gli altri due prevedevano un trattamento farmacologico:
la biguanide (metformina) o il placebo. Questi due ultimi grup-
pi ricevevano inoltre una dieta standard e generiche raccoman-
dazioni sull’attività fisica. Dopo un follow-up medio di 2,8 anni
nel gruppo “stile di vita” si è osservata una riduzione relativa del
58% della progressione verso il diabete, che è risultata invece del
31% nel gruppo metformina rispetto al gruppo di controllo. In
media il 50% delle persone del gruppo “stile di vita” raggiun-
gevano l’obiettivo di una riduzione ponderale del 7%, e il 74%
effettuavano almeno 150 min/settimana di attività fisica mode-
rata/intensa.

Nel Da Qing Study (16) uomini e donne dell’omonima città
cinese sono stati sottoposti a screening mediante l’OGTT e i sog-
getti con IGT sono stati randomizzati a un gruppo di controllo
o a uno dei tre gruppi di trattamento attivo: sola dieta, sola atti-
vità fisica, dieta e attività fisica congiunte. I soggetti sono stati
rivalutati ogni 2 anni e dopo un follow-up medio di 6 anni l’in-
tervento con la sola dieta, la sola attività fisica, la dieta e l’atti-
vità fisica congiunte hanno rispettivamente evidenziato una
riduzione relativa del rischio di sviluppare il diabete del 31, del
46 e del 42%.

Due altri studi, che hanno utilizzato l’intervento farmacolo-
gico con due diverse classi di agenti ipoglicemizzanti, hanno
dimostrato la riduzione nella progressione verso il diabete. Nel
Troglitazone in Prevention of Diabetes (TRIPOD) Study (14),
donne ispaniche con pregresso diabete gravidico sono state ran-
domizzate a ricevere o il placebo o il troglitazone (un farmaco
ora non più in commercio, appartenente alla classe dei tiazoli-
dinedioni). Dopo un follow-up di 30 mesi, il trattamento con
troglitazone era associato con una riduzione relativa della pro-
gressione a diabete del 56%. Nello studio STOP-NIDDM (15)
soggetti con IGT sono stati randomizzati in uno studio in dop-
pio cieco a ricevere o un inibitore dell’alfa-glucosidasi (acarbo-
sio) o un placebo. Dopo un periodo medio di follow-up di 3,3
anni, nel gruppo acarbosio rispetto al placebo, si rilevava una
riduzione del rischio relativo, basata sull’OGTT, del 25% nella
progressione verso il diabete. Se la diagnosi veniva confermata
con un secondo OGTT, nel gruppo acarbosio rispetto al place-
bo si osservava una riduzione relativa del rischio del 36%.
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La conoscenza sulle fasi precoci dell’iperglicemia che prece-
dono la diagnosi di diabete e i successi riportati nei recenti
studi sopradescritti dimostrano chiaramente che gli individui ad
alto rischio possono essere identificati e che il diabete può esse-
re ritardato, se non prevenuto. Il costo-efficacia di queste stra-
tegie di intervento non è ancora chiaro, ma l’enorme onere con-
seguente alle complicanze del diabete e i potenziali effetti
ancillari di alcuni degli interventi citati ci inducono a pensare che
uno sforzo per la prevenzione del diabete sia utile.

Modificazione dello stile di vita
Negli studi controllati che hanno incluso un braccio di inter-
vento sullo stile di vita, sono stati necessari sforzi notevoli per
ottenere solo modeste variazioni nel peso e nell’attività fisica, ma
esse si sono dimostrate sufficienti per ottenere importanti ridu-
zioni nell’incidenza del diabete. Nel Finnish Diabetes Prevention
Study la perdita di peso ad un anno era in media di 4,14 kg, a
2 anni di 3,46 kg e dopo 5 anni di 2,07 kg (12); veniva consi-
gliata come “esercizio moderato” una passeggiata a passo svel-
to, per 30 minuti al giorno. Nello studio finlandese si è osser-
vata una diretta relazione tra aderenza all’intervento sullo stile
di vita e riduzione dell’incidenza del diabete.

Nel DPP (13) il gruppo “stile di vita” ha perso circa 5,4 kg a
2 anni e 4,05 kg a 3 anni (il calo ponderale medio per la dura-
ta dello studio è stato 5,4 kg o il 6% del peso corporeo all’ini-
zio dello studio). In entrambi questi studi la maggior parte dei
soggetti era obeso (BMI �30 kg/m2) e veniva prescritta una
dieta a basso contenuto in grassi (<25% di grassi); se la riduzione
dell’apporto di grassi non permetteva di raggiungere l’obiettivo
di calo ponderale, veniva prescritta una riduzione dell’apporto
calorico. I partecipanti che all’inizio dello studio pesavano
54-78 kg, venivano istruiti a seguire una dieta da 1200 kcal/die
(33 g di grassi), per i soggetti tra 79 e 99 kg una dieta da
1500 kcal/die (42 g di grassi), per i soggetti tra 100 e 113 kg una
dieta da 1800 kcal/die (50 g di grassi) e, infine, per i soggetti con
un peso >114 kg una dieta da 2000 kcal/die (55 g di grassi).

Interventi farmacologici
Tre studi di prevenzione del diabete hanno utilizzato la terapia
farmacologica e tutti hanno riportato una riduzione significati-
va dell’incidenza del diabete. La biguanide metformina nel DPP
riduce il rischio di diabete del 31% (13), l’inibitore dell’alfa-glu-
cosidasi acarbosio nello studio STOP-NIDDM del 32% (15), e
il tiazolidinedione troglitazone nel TRIPOD study del 56% (14).

Nel DPP, la metformina ha dimostrato sulla casistica com-
plessiva un’efficacia inferiore di circa la metà rispetto alla dieta
e all’esercizio fisico nel ritardare la comparsa del diabete, inol-
tre si è dimostrata quasi inefficace nei soggetti più vecchi (età
�60 anni) e in quelli che non erano obesi (BMI <30 kg/m2). Al
contrario la metformina si è dimostrata efficace tanto quanto le
modificazioni dello stile di vita nei soggetti in età compresa tra
22 e 44 anni o in quelli con BMI �35 kg/m2. Perciò la parte di
popolazione in cui il trattamento con metformina ha lo stesso
beneficio dell’intervento sullo stile di vita equivale ad un piccolo
sottogruppo dei soggetti che sono probabilmente nella condi-
zione di pre-diabete (IFG o IGT).

Vi sono inoltre dati che suggeriscono che il blocco del siste-
ma renina-angiotensina (17) possa ridurre il rischio di svilup-
pare il diabete, ma sono necessari ulteriori studi prima che tali
farmaci possano essere consigliati per la prevenzione del dia-
bete.

Stile di vita o farmaci?
Il DPP è l’unico studio nel quale è stato effettuato un confron-
to fra i due tipi di intervento terapeutico: le modificazioni dello
stile di vita hanno dimostrato circa il doppio dell’efficacia nel
prevenire il diabete rispetto all’intervento con metformina (ridu-
zione relativa rispettivamente 58% vs 31%). Il maggior bene-
ficio ottenuto con la perdita di peso e l’aumento dell’attività fisi-
ca consiglia fortemente l’uso della modificazione dello stile di
vita come prima scelta nella prevenzione o nel ritardo della
comparsa del diabete. Gli obiettivi da raccomandare sono
modesti cali di peso (5-10% del peso corporeo) e moderata atti-
vità fisica (30 minuti al giorno). Poiché questo intervento non
solo ha dimostrato di prevenire o ritardare a comparsa del dia-
bete, ma ha anche una molteplicità di altri effetti benefici, i
medici e gli infermieri dovrebbero invitare tutti i soggetti
sovrappeso o sedentari ad adottare questi cambiamenti dello
stile di vita, e tali raccomandazioni dovrebbero essere ripropo-
ste ad ogni occasione.

Una volta considerati tutti questi aspetti, non vi sono attual-
mente evidenze sufficienti per consigliare l’uso della terapia far-
macologica in sostituzione, o in aggiunta routinaria, alla modi-
ficazione dello stile di vita nella prevenzione del diabete. I
messaggi sulla salute pubblica, i professionisti nel campo della
sanità, il Sistema Sanitario dovrebbero insieme incoraggiare i
cambiamenti dello stile di vita verso un modello più sano. Sono
necessarie ulteriori ricerche per capire meglio come favorire
efficaci ed efficienti programmi di prevenzione primaria del dia-
bete di tipo 2.

Raccomandazioni
● Gli individui ad alto rischio di sviluppare diabete devono diven-

tare consapevoli dei benefici di una modesta perdita di peso e di
una regolare attività fisica. (A)

● I soggetti con ipotolleranza ai carboidrati dovrebbero ricevere un
counseling sulla perdita di peso così come indicazioni per aumen-
tare l’attività fisica. (A)

● I soggetti con alterata glicemia a digiuno dovrebbero ricevere un
counseling sulla perdita di peso così come indicazioni per aumen-
tare l’attività fisica. (E)

● Un follow-up del counseling sembra essere importante per il
raggiungimento del successo terapeutico. (B)

● Il controllo sulla comparsa del diabete dovrebbe essere effettua-
to ogni 1-2 anni. (E)

● Dovrebbe essere posta una particolare attenzione, e attuato
un appropriato trattamento, agli altri fattori di rischio di pato-
logia cardiovascolare (ad esempio, fumo, ipertensione, disli-
pidemia). (A)

● La terapia farmacologica non dovrebbe essere utilizzata routina-
riamente per prevenire il diabete fino a che non vi siano maggiori
informazioni circa il rapporto costo-efficacia di tale intervento. (E)
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V. CURA DEL DIABETE

A. Valutazione iniziale
Per classificare correttamente il paziente dovrebbe essere effettuata
una visita medica completa, determinata la presenza o l’assenza
di complicanze croniche del diabete, formulato un piano di gestio-
ne e fornite le basi per una cura continuativa. Se la diagnosi di dia-

bete è già stata posta, la valutazione dovrebbe riesaminare il trat-
tamento precedente e il grado di compenso glicemico presente
e passato. Dovrebbe essere inoltre effettuata una valutazione
laboratoristica adeguata a stabilire le condizioni cliniche gene-
rali del paziente. Una disamina delle componenti della valuta-
zione complessiva (Tabella 5) aiuteranno il team diabetologico
nel garantire la gestione ottimale del paziente diabetico.
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Tabella 5. Componenti della valutazione complessiva del diabete

Anamnesi
● Sintomi, dati di laboratorio e risultati di esami particolari in relazione con la diagnosi di diabete
● Valori precedenti di HbA1c
● Valutazione delle abitudini alimentari, dello stato nutrizionale, anamnesi ponderale; crescita e sviluppo in bambini e adolescenti
● Valutazione in dettaglio dei precedenti programmi terapeutici, comprendendo la dieta e l’educazione all’autogestione del diabete, gli atteggiamenti

e le credenze sulla salute
● Attuale trattamento del diabete, comprendendo i farmaci, il piano alimentare, il risultato dell’autocontrollo e il suo utilizzo
● Anamnesi dell’attività fisica
● Frequenza, gravità e cause di complicanze acute, come chetoacidosi e ipoglicemia
● Precedenti o attuali infezioni, in particolare della cute, dei piedi, dei denti o dell’apparato genitourinario
● Sintomi o terapie delle complicanze croniche associate al diabete a carico di occhi, reni, nervi periferici, apparato genitourinario (incluse

le patologie sessuali), vescica, funzione gastrointestinale (inclusa la malattia celiaca nel diabete di tipo 1), cuore, circolo vascolare periferico,
piedi, apparato cerebrovascolare

● Altri farmaci che possano interferire con i livelli glicemici
● Fattori di rischio per l’aterosclerosi: fumo, ipertensione, obesità, dislipidemia e anamnesi familiare positiva
● Storia e terapia di altre patologie, incluse quelle endocrine e i disturbi del comportamento alimentare
● Valutazione dei disturbi dell’umore
● Storia familiare del diabete e delle altre malattie endocrine
● Stile di vita e fattori culturali, psicosociali, educativi ed economici che possano influenzare la gestione del diabete
● Tabacco, alcol e/o uso di sostanze stupefacenti
● Contraccezione, anamnesi sessuale e della riproduzione

Esame obiettivo
● Altezza e peso (confronto con i parametri normali per l’età nel bambino e nell’adolescente)
● Maturazione sessuale (se in peripubertà)
● Pressione arteriosa, inclusa la valutazione in ortostatismo quando indicato (confronto con i parametri normali per l’età)
● Esame oftalmoscopico del fundus
● Esame del cavo orale
● Palpazione tiroidea
● Visita cardiologica
● Palpazione addominale (es.: per epatomegalia)
● Valutazione dei polsi con palpazione e auscultazione
● Valutazione delle mani e delle dita
● Esame del piede
● Esame della cute (per l’acanthosis nigricans e i siti di iniezione insulinica)
● Esame neurologico
● Sintomi di malattie che possono causare un diabete secondario (es.: emocromatosi, malattie pancreatiche)

Esami di laboratorio
● HbA1c
● Profilo lipidico a digiuno, comprendente colesterolo totale, colesterolo HDL, trigliceridi e colesterolo LDL
● Microalbuminuria nel diabete di tipo 1 con diagnosi di diabete da almeno 5 anni e in tutti i pazienti di tipo 2; alcuni consigliano di iniziare

lo screening dei bambini in età puberale prima dei 5 anni di diagnosi di diabete
● Creatinina sierica nell’adulto (nel bambino solo se è presente proteinuria)
● Ormone tireostimolante (TSH) in tutti i diabetici di tipo 1; nel tipo 2, se clinicamente indicato
● Elettrocardiogramma nell’adulto, se clinicamente indicato
● Esame delle urine per valutare chetonuria, proteinuria e sedimento

Consulenze
● Visita oculistica, se indicata
● Pianificazione familiare per le donne in età riproduttiva
● MNT, se indicata
● Specialista in terapia educativa, se questa non è garantita dal medico o da altre figure del team diabetologico
● Specialista in terapia comportamentale, se indicato
● Specialista del piede, se indicato
● Altre visite specialistiche e servizi se necessari



B. Gestione
Le persone affette da diabete dovrebbero ricevere cure da un
team coordinato da un medico. Il team può includere (ma non
in senso necessariamente limitativo) medici, infermieri, dietisti,
farmacisti, nonché professionisti di salute mentale esperti o con
particolari interessi alle problematiche diabetologiche. È essen-
ziale, in questo approccio integrato, che i pazienti assumano un
ruolo attivo nella loro cura.

Il piano di cura dovrebbe essere formulato come una allean-
za terapeutica personalizzata tra il paziente/la sua famiglia e i
membri del team sanitario. Qualsiasi piano di cura dovrebbe
comprendere necessariamente l’educazione all’autogestione del
diabete. Nella definizione del piano di cura, attenzione parti-
colare deve essere posta all’età del paziente, all’attività scolasti-
ca, al lavoro e alle sue condizioni, all’attività fisica, alle abitudi-
ni alimentari, alla situazione sociale, alla personalità, ai fattori
culturali e alla presenza di complicazioni del diabete o di altre
patologie. Dovrebbero essere utilizzate strategie e tecniche diver-
sificate al fine di garantire un’adeguata educazione terapeutica
ed un adeguato sviluppo, da parte del paziente, delle capacità
di risolvere i problemi nell’ambito dei vari aspetti della gestio-
ne del diabete. L’attuazione del piano di cura richiede che ogni
aspetto sia stato chiarito e concordato tra il paziente e il team,
e che gli obiettivi e il piano del trattamento siano ragionevoli.

C. Controllo glicemico

1. Valutazione del controllo glicemico
Sono disponibili numerose tecniche per valutare l’efficacia del
piano di gestione del controllo glicemico.

a. Autocontrollo glicemico. Il Consensus statement dell’ADA
sull’automonitoraggio della glicemia (SMBG) fornisce una ras-
segna completa dell’argomento (18,19). I principali studi clini-
ci sull’impatto del compenso glicemico sulle complicanze del
diabete hanno incluso lo SMBG quale componente dell’inter-
vento multifattoriale, sostenendo che esso è un efficace ele-
mento terapeutico. Lo SMBG permette al paziente di valutare la
propria risposta individuale alla terapia e di valutare se gli obiet-
tivi glicemici vengono raggiunti. I risultati dello SMBG posso-
no essere utilizzati nel prevenire l’ipoglicemia e adeguare la
terapia, la MNT e l’attività fisica.

La frequenza ottimale, così come la distribuzione temporale,
dello SMBG dovrebbe essere determinata dalle esigenze del
paziente e dagli obiettivi della cura. Lo SMBG giornaliero è par-
ticolarmente importante per i pazienti trattati con insulina per il
monitoraggio e per la prevenzione delle ipoglicemie asintomati-
che. Per la maggior parte dei pazienti con diabete di tipo 1, e per
le donne in gravidanza che effettuano la terapia insulinica, lo
SMBG è raccomandato 3 o più volte al giorno. La frequenza otti-
male e la distribuzione temporale dello SMBG per i pazienti con
diabete di tipo 2 non sono note, ma dovrebbero essere sufficien-
ti a facilitare il raggiungimento degli obiettivi glicemici. I pazien-
ti diabetici di tipo 2 in terapia insulinica normalmente necessita-
no di uno SMBG più intensivo di quelli non insulino trattati. In
occasione di aggiunte o modifiche terapeutiche, il diabetico – sia

di tipo 1 sia di tipo 2 – dovrebbe controllarsi più frequentemen-
te del solito. Non è noto il ruolo dello SMBG in pazienti con uno
stabile compenso glicemico e sola terapia dietetica.

Dato che l’accuratezza dello SMBG è dipendente dallo stru-
mento e dall’utilizzatore (20), è importante per i sanitari valuta-
re la tecnica di autocontrollo glicemico in ogni singolo paziente,
sia inizialmente sia, in seguito, a intervalli regolari. L’uso ottima-
le dello SMBG richiede inoltre un’adeguata capacità di analisi dei
dati. I pazienti dovrebbero essere istruiti su come utilizzare i dati
per modificare – al fine di raggiungere gli obiettivi glicemici – 
l’alimentazione, l’esercizio o la terapia farmacologica. I sanitari
dovrebbero valutare a intervalli regolari l’abilità del paziente nel-
l’utilizzare lo SMBG come strumento di gestione della terapia.

Raccomandazioni
● I trial clinici che hanno utilizzato l’insulina e dimostrato l’im-

portanza del controllo glicemico intensivo hanno utilizzato lo
SMBG come componente fondamentale della strategia terapeu-
tica. (A)

● Nei pazienti in terapia insulinica intensiva lo SMBG dovrebbe
essere effettuato almeno 3 volte al giorno. (A)

● Nei pazienti in terapia insulinica non intensiva o che utilizzano
ipoglicemizzanti orali o trattati con sola terapia dietetica, lo
SMBG è utile nel raggiungimento degli obiettivi glicemici. (E)

● Per raggiungere gli obiettivi glicemici postprandiali può essere
indicato lo SMBG postprandiale. (E)

● È necessario istruire il paziente allo SMBG e valutare periodica-
mente la tecnica utilizzata dal paziente e la sua capacità nell’uti-
lizzare i dati ottenuti per modificare la terapia. (E)

b. HbA1c. Effettuando il test della HbA1c è possibile misurare la
media della glicemia dei 2-3 mesi precedenti (20) e in tal modo
valutare l’efficacia della terapia in atto. Il test della HbA1c dovreb-
be essere eseguito regolarmente in tutti i pazienti con il diabe-
te, anzitutto per documentare il grado di compenso glicemico
nella valutazione iniziale e quindi come parte della cura. Poiché
la HbA1c riflette la glicemia media degli ultimi 2-3 mesi, per
determinare se il controllo metabolico è stato raggiunto e man-
tenuto nell’obiettivo è richiesta una misurazione all’incirca ogni
3 mesi. La regolare effettuazione della HbA1c permette di rilevare
in modo tempestivo un allontanamento dall’obiettivo terapeu-
tico (Tabella 6). Per il singolo paziente la frequenza del dosag-
gio della HbA1c dovrebbe dipendere dalla situazione clinica,
dal tipo di terapia in atto e dal giudizio del curante.

Il controllo glicemico è meglio valutabile se si combinano i
risultati dello SMBG del paziente (quando effettuato) e la HbA1c.
La HbA1c dovrebbe essere utilizzata non solo per verificare il con-
trollo glicemico degli ultimi 2-3 mesi, ma anche per verificare
la precisione dello strumento, il diario del paziente e l’adegua-
tezza del piano di SMBG. La Tabella 7 presenta le correlazioni
tra i livelli di HbA1c e il valore di glicemia media basate sui dati
del DCCT (21).

Raccomandazioni
● Effettuare il test della HbA1c almeno 2 volte all’anno in pazienti

nell’obiettivo terapeutico (e che hanno uno stabile controllo gli-
cemico). (E)
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● Effettuare il test della HbA1c trimestralmente nei pazienti la cui tera-
pia è stata cambiata o che non sono nell’obiettivo terapeutico. (E)

2. Obiettivi glicemici
Il controllo glicemico è fondamentale nella gestione del diabe-
te mellito. Studi clinici randomizzati controllati come il Diabetes
Control and Complications Trial (DCCT) (22) e lo United
Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS) (23,24) hanno
dimostrato che il miglioramento del compenso glicemico si
associa a una riduzione prolungata dell’incidenza di retinopatia,
nefropatia e neuropatia (25). In questi studi i trattamenti che
riducevano il valore medio di HbA1c a circa 7% (circa l’1% al di
sopra del valore di normalità) sono stati associati a un numero
minore di complicanze microvascolari a lungo termine; d’altro
canto, il controllo intensivo è stato associato a un maggior
rischio di episodi ipoglicemici maggiori e a incremento ponde-
rale (26,27). Studi epidemiologici (22-27) e una recente meta-
nalisi (28) supportano il ruolo potenziale del controllo glicemi-
co intensivo nella riduzione della malattia cardiovascolare, ma
questo potenziale beneficio non è stato ancora dimostrato in uno
studio randomizzato controllato.

Gli obiettivi glicemici raccomandati per i soggetti adulti non
in gravidanza sono indicati in Tabella 6. Un limite importante
dei dati attualmente a disposizione è che essi non identificano
il livello ottimale di controllo per particolari tipologie di pazien-
ti, così come vi sono differenze individuali nel rischio di ipo-
glicemia, nell’incremento ponderale e in altri effetti indesidera-
ti. Inoltre, con interventi multifattoriali non è chiaro come le
differenti componenti (per esempio interventi educativi, obiet-
tivi glicemici, variazioni nello stile di vita e utilizzo di farmaci)
contribuiscano alla riduzione delle complicanze. Non ci sono
dati disponibili da studi clinici sull’effetto del controllo glicemico
in soggetti con complicanze avanzate, nell’anziano (età �65
anni) o nei bambini (età <13 anni). Obiettivi di trattamento
meno rigidi potrebbero essere più appropriati in soggetti con una
ridotta aspettativa di vita, in soggetti molto giovani o nei più
anziani, e in soggetti con comorbilità. Ipoglicemie gravi e fre-
quenti sono un’indicazione a modificare i regimi di trattamen-
to innalzando gli obiettivi glicemici.

Livelli glicemici più bassi (per esempio una HbA1c normale,
<6%) possono essere scelti per singoli pazienti sulla base dei dati
epidemiologici che suggeriscono che non esiste una soglia di
HbA1c al di sotto della quale un ulteriore abbassamento non ridu-
ca il rischio di complicazioni; ciò è fattibile comunque, accettan-
do la possibilità di aumento delle ipoglicemie (in particolare nei
pazienti con diabete di tipo 1). Il rischio assoluto e i benefici di
una riduzione degli obiettivi glicemici non sono, comunque, noti.
Il rischio assoluto e i benefici di una HbA1c <6% sono attualmente
in corso di valutazione in uno studio nel diabete di tipo 2
(ACCORD [Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes]).

In alcuni studi epidemiologici un’elevata glicemia dopo cari-
co (2-h OGTT) è stata associata ad aumentato rischio cardiova-
scolare indipendentemente dalla glicemia basale. Una glicemia
post-prandiale (PPG) >140 mg/dl è inusuale in soggetti non
diabetici, anche se abbondanti pasti serali possono essere segui-
ti da valori glicemici fino a 180 mg/dl. Sono attualmente dispo-
nibili nuovi farmaci che controllano prevalentemente la glicemia
post-prandiale riducendo parallelamente la HbA1c; pertanto, in
individui che hanno valori di glicemia pre-prandiale nel target,
ma che non raggiungono gli obiettivi di HbA1c, è possibile ridur-
re la HbA1c prendendo in considerazione il monitoraggio della
glicemia 1-2 ore dopo l’inizio del pasto e finalizzando il tratta-
mento a valori <180 mg/dl. Bisogna comunque sottolineare che
l’effetto sulle complicanze micro- e macrovascolari di questo
approccio non è stato studiato (29).

Gli standard delle cure mediche per i pazienti con diabete mellito
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Tabella 6. Sommario delle raccomandazioni per adulti con diabete

Controllo glicemico
HbA1c <7,0%*
Glicemia pre-prandiale 90-130 mg/dl
Glicemia post-prandiale† <180 mg/dl
Pressione arteriosa <130/80 mmHg

Lipidi‡

LDL <100 mg/dl
Trigliceridi <150 mg/dl
HDL >40 mg/dl§

Concetti chiave nella ricerca degli obiettivi
glicemici:
● La HbA1c è l’obiettivo primario per il

controllo glicemico
● Gli obiettivi devono essere individualizzati
● Alcune tipologie di pazienti (bambini,

donne in gravidanza, anziani) necessitano
di particolari considerazioni

● Obiettivi glicemici meno intensivi possono
essere indicati nei soggetti con gravi o
frequenti ipoglicemie

● Obiettivi glicemici più intensivi (p. es.:
HbA1c normale, <6%) possono ulterior-
mente ridurre le complicanze al prezzo
di un maggior numero di episodi
ipoglicemici (in particolare nei soggetti
con diabete di tipo 1)

● La glicemia post-prandiale può diventare
un obiettivo terapeutico, se gli obiettivi di
HbA1c non sono raggiunti nonostante un
adeguato controllo pre-prandiale

* Facendo riferimento ai valori di 4,0-6,0% della popolazione non diabetica, così
come definiti dal DCCT. † La misurazione della glicemia postprandiale dovreb-
be essere effettuata 1-2 ore dopo l’inizio del pasto, in concomitanza del picco
glicemico. ‡ Le attuali linee-guida del NCEP/ATP III consigliano nel caso di tri-
gliceridemia �200 mg/dl di utilizzare il colesterolo non HDL (colesterolo tota-
le meno HDL). L’obiettivo è �130 mg/dl (31). § Per le donne si consiglia di
aumentare il valore di HDL di 10 mg/dl.

Tabella 7. Correlazioni tra livelli di HbA1c e glicemia plasmatica
media su multipli test effettuati su 2-3 mesi (21)

HbA1c (%) Glicemia plasmatica media (mg/dl)

6 135
7 170
8 205
9 240
10 275
11 310
12 345



Per ulteriori informazioni sul controllo glicemico nelle donne
con diabete gravidico si consiglia di far riferimento al Position
Statement dell’ADA Gestational Diabetes Mellitus (11). Per infor-
mazioni sul controllo glicemico in gravidanza in donne con dia-
bete preesistente, fare riferimento al libro Medical Management of
Pregnancy Complicated by Diabetes (3rd ed.) (30).

Raccomandazioni
● La riduzione della HbA1c è stata associata a una riduzione delle

complicanze microvascolari e della neuropatia. (A)
● Produci o modifica il piano di cura al fine di raggiungere una gli-

cemia nella norma o vicino alla norma e una HbA1c <7%. (B)
● Obiettivi di compenso glicemico più severi (per esempio una

HbA1c normale, <6%) possono essere presi in considerazione in
singoli pazienti. (B)

● Un valore più basso di HbA1c è associato ad un minor rischio di
infarto del miocardio e morte cardiovascolare. (B)

● Una gestione aggressiva del compenso glicemico con insulina può
ridurre la morbilità nei pazienti con gravi malattie acute, nel
periodo peri-operatorio e dopo un infarto del miocardio e in
gravidanza. (B)

● Obiettivi di compenso glicemico meno rigidi possono essere
appropriati in pazienti con anamnesi positiva per gravi ipoglice-
mie, per pazienti con ridotta aspettativa di vita, per bambini pic-
coli o adulti anziani, per individui con altre patologie. (E)

D. Terapia medica nutrizionale
La terapia medica nutrizionale (MNT) è una componente inte-
grale della gestione del diabete e dell’educazione all’autogestio-
ne. Nella Technical review e nel Position statement dell’ADA
sono disponibili una rassegna di evidenze scientifiche e infor-
mazioni dettagliate (32, 33). Al fine di raggiungere gli obiettivi
terapeutici, le persone affette da diabete dovrebbero ricevere una
MNT individualizzata, preferibilmente preparata da un dietista
esperto nella MNT del diabete. Gli obiettivi della MNT appli-
cabili a tutte le persone affette da diabete sono i seguenti:

● Raggiungere e mantenere gli obiettivi terapeutici raccoman-
dati, comprendenti i livelli glicemici e la HbA1c; i livelli di cole-
sterolo LDL, colesterolo HDL e di trigliceridi; la pressione
arteriosa e il peso corporeo (Tabella 6).

● Prevenire e trattare le complicanze croniche e le comorbilità
del diabete. Modificare l’apporto calorico e lo stile di vita
come indicato per la prevenzione e il trattamento dell’obesi-
tà, della dislipidemia, della malattia cardiovascolare, del-
l’ipertensione e della nefropatia.

● Favorire il benessere attraverso un’alimentazione sana e un’at-
tività fisica regolare.

● Indirizzare le esigenze nutrizionali individuali prendendo in
considerazione le preferenze personali, culturali e lo stile di
vita, nel rispetto dei desideri del paziente e della sua dispo-
nibilità al cambiamento.

Gli obiettivi della MNT da applicare a particolari condizio-
ni sono i seguenti:

● Per i giovani con diabete di tipo 1 (34), fornire un adeguato
apporto calorico per assicurare una crescita e uno sviluppo

normale; integrare gli schemi di terapia insulinica con le abi-
tudini alimentari e l’attività fisica.

● Per i giovani con diabete di tipo 2, che sono frequentemente
in sovrappeso od obesi, favorire il cambiamento nelle abitu-
dini alimentari e nell’attività fisica al fine di ridurre l’insulino-
resistenza e migliorare lo stato metabolico complessivo.

● Per le donne in gravidanza o durante l’allattamento, garanti-
re un adeguato apporto calorico e di nutrienti necessari per
garantire esiti ottimali. In gravidanza il conteggio e la regi-
strazione dell’apporto di carboidrati contribuiscono a un con-
trollo glicemico ottimale.

● Per gli adulti anziani, provvedere ai fabbisogni nutrizionali e
psicosociali individualizzati per l’età.

● Per i soggetti trattati con insulina o con farmaci secretagoghi,
fornire un’educazione al trattamento (e alla prevenzione) di
ipoglicemia, malattie acute e problemi glicemici legati all’e-
sercizio fisico.

● Per i soggetti a rischio di diabete, ridurre il rischio favorendo
l’attività fisica e promuovendo scelte alimentari che facilitino
un moderato calo ponderale o almeno prevengano l’incre-
mento ponderale.

L’ottenimento degli obiettivi correlati alla nutrizione richiede
uno sforzo coordinato di tutte le componenti del team diabeto-
logico, in primo luogo il paziente stesso. A causa della com-
plessità dei problemi nutrizionali, si raccomanda che il respon-
sabile della MNT del team sia un dietista con adeguate
conoscenze e capacità nell’attuare la terapia nutrizionale nel-
l’ambito della gestione complessiva del diabete e dell’educazio-
ne correlata. È comunque essenziale che tutti i membri del team
siano a conoscenza del piano nutrizionale e siano di supporto nel
favorire le necessarie variazioni dello stile di vita del paziente.

La MNT richiede una valutazione dell’anamnesi alimentare,
dello stato metabolico, dello stile di vita e della capacità e dispo-
nibilità nel fare cambiamenti, definire obiettivi, comprendere
istruzioni dietetiche e fare valutazioni. Per facilitare l’aderenza
alla terapia dietetica, il piano nutrizionale dovrebbe essere per-
sonalizzato e tenere in considerazione cultura, stile di vita e
aspetti economici. Il monitoraggio di glicemia e HbA1c, dei lipi-
di, della pressione arteriosa e della situazione renale sono essen-
ziali per valutare gli esiti correlati alla nutrizione. Se gli obietti-
vi (Tabella 6) non vengono raggiunti, dovranno essere attuate
variazioni alla terapia complessiva del diabete e, nello specifico,
al piano nutrizionale.

I carboidrati della dieta (35). La regolazione della glicemia
per ottenere livelli vicini alla norma è obiettivo primario nella
gestione del diabete e, pertanto, le strategie nutrizionali che
limitano l’iperglicemia post-prandiale sono importanti nel ridur-
re le complicanze del diabete. Sia la quantità (grammi) sia il tipo
dei carboidrati contenuto nel cibo influenzano il livello glice-
mico. La quantità totale dei carboidrati assunti è un forte pre-
dittore della risposta glicemica, e monitorare il totale dei car-
boidrati in grammi, utilizzando lo scambio o il conteggio dei
carboidrati, rimane una strategia chiave nel raggiungimento del
controllo glicemico. Una recente analisi di studi randomizzati
controllati che hanno analizzato l’efficacia dell’indice glicemico
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(una misura dell’effetto del tipo di carboidrati) sul controllo
glicemico complessivo afferma che l’uso di questa tecnica può
garantire un beneficio aggiuntivo rispetto alla valutazione della
sola quantità dei carboidrati.

Le diete a basso contenuto di carboidrati non sono consigliate
nella terapia del diabete. Anche se i carboidrati della dieta sono
il determinante principale della glicemia post-prandiale, essi
sono un’importante fonte di energia, vitamine idrosolubili, mine-
rali e fibre. Perciò, in accordo con il National Academy of
Science-Food and Nutrition Board, si raccomanda un apporto
di carboidrati tra il 50 e il 65% delle calorie totali; inoltre, con-
siderato che il cervello e il sistema nervoso centrale hanno un
fabbisogno assoluto di glucosio come fonte di energia, non è
consigliato un apporto giornaliero di carboidrati <130 g.

La gestione del peso corporeo (36). Il sovrappeso e l’obesità
sono strettamente collegati alla comparsa del diabete di tipo 2
e possono complicarne la gestione. L’obesità è inoltre un fatto-
re di rischio indipendente per l’ipertensione, la dislipidemia e la
CVD – quest’ultima causa principale di mortalità nei pazienti
diabetici. Un moderato calo ponderale migliora il compenso gli-
cemico, riduce il rischio di CVD e può prevenire la comparsa del
diabete di tipo 2 nei soggetti con pre-diabete. Il calo ponderale
è, inoltre, un’importante strategia terapeutica in tutti i soggetti
obesi o in sovrappeso con diabete mellito di tipo 2 o a rischio
di sviluppare il diabete. Nella maggior parte dei casi l’approccio
principale per ottenere il calo ponderale è la modificazione
dello stile di vita, che include una riduzione dell’apporto calo-
rico e un aumento dell’attività fisica. Una moderata riduzione
dell’apporto calorico (500-1000 kcal/die) permette una lenta ma
progressiva riduzione del peso (0,45-0,90 kg/settimana). Nella
maggior parte dei pazienti le diete ipocaloriche dovrebbero
garantire almeno 1000-1200 kcal nelle donne e 1200-1600 kcal
per gli uomini.

L’attività fisica è un’importante componente di un programma
di gestione del peso corporeo. Una regolare attività fisica, di
moderata intensità, migliora il mantenimento a lungo termine del
peso corporeo. Una regolare attività fisica migliora inoltre la sen-
sibilità insulinica, il controllo glicemico e alcuni fattori di rischio
per CVD (ad esempio ipertensione e dislipidemia); una aumen-
tata fitness aerobica riduce il rischio di malattia coronaria (CHD).
L’attività fisica raccomandata all’inizio del programma deve esse-
re modesta, basata sulla propensione e sulle capacità del pazien-
te, e deve essere aumentata gradualmente in durata e frequenza
a 30-40 min di moderata attività aerobica per 3-5 giorni la set-
timana, quando possibile. Maggiori livelli di attività fisica di
almeno un’ora al giorno di attività moderata (camminata) o
30 min/die di più vigorosa attività (jogging) possono essere neces-
sari per ottenere un’efficace perdita di peso a lungo termine.

Raccomandazioni
● Le persone affette da diabete dovrebbero ricevere, preferibil-

mente da un dietista con competenze diabetologiche, una MNT
individualizzata al fine di raggiungere gli obiettivi terapeutici. (B)

● Sia la quantità (grammi), sia la qualità dei carboidrati dei cibi pos-
sono influenzare la risposta glicemica. Controllare la quantità tota-
le dei carboidrati, attraverso l’uso delle diete a scambio o con il

conteggio dei carboidrati, è una strategia chiave per l’otteni-
mento del controllo glicemico. L’utilizzo dell’indice glicemico
può fornire un ulteriore beneficio oltre a quello osservato quan-
do si considera soltanto il totale dei carboidrati (B)

● Le diete a basso contenuto in carboidrati (totale dei carboidrati
<130 g/die) non sono consigliate nella terapia del diabete. (E)

● Il calo ponderale è raccomandato per tutti i soggetti adulti in
sovrappeso corporeo (BMI 25-29,9) o obesi (�30) che hanno o
che sono a rischio di sviluppare il diabete di tipo 2. (E)

● Nella maggior parte dei casi la modificazione dello stile di vita è
l’approccio principale per ottenere il calo ponderale, modifica-
zione che include una riduzione dell’apporto calorico e un
aumento dell’attività fisica. Una moderata riduzione dell’appor-
to calorico (500-1000 kcal/die) permette una lenta ma progres-
siva riduzione del peso (0,45-0,90 kg/settimana). Nella maggior
parte dei pazienti le diete ipocaloriche dovrebbero garantire
almeno 1000-1200 kcal nelle donne e 1200-1600 kcal per gli
uomini. (E)

● L’attività fisica raccomandata all’inizio del programma deve esse-
re modesta, basata sulla propensione e sulle capacità del pazien-
te, per essere aumentata gradualmente in durata e frequenza a
30-45 min di moderata attività aerobica per 3-5 giorni la setti-
mana, quando possibile. Maggiori livelli di attività fisica di alme-
no un’ora al giorno di attività moderata (camminata) o 30 min/die
di più vigorosa attività (jogging) possono essere necessari per otte-
nere un’efficace perdita di peso a lungo termine. (E)

E. Attività fisica
Le Technical review dell’ADA sull’esercizio fisico nei pazienti
affetti da diabete hanno sintetizzato il significato dell’esercizio
fisico nel piano terapeutico (37,38). L’esercizio regolare ha dimo-
strato di poter migliorare il controllo glicemico, di ridurre i fat-
tori di rischio cardiovascolari, di contribuire al calo ponderale
e di incrementare il senso di benessere generale. Inoltre, un’at-
tività fisica regolare è in grado di prevenire il diabete di tipo 2
in soggetti ad alto rischio (12,13,16).

Prima di iniziare un programma di attività fisica, i pazienti
dovrebbero effettuare una dettagliata valutazione medica con
adeguati test diagnostici. Tale valutazione dovrebbe ricercare la
presenza di complicanze micro- e macrovascolari che potrebbero
essere peggiorate dai programmi di attività fisica (si veda più
avanti la sezione riguardante lo screening della CHD).
L’identificazione di particolari problemi permetterà di costruire
un piano di attività fisica individualizzato che minimizzi il
rischio per il paziente.

Le attività fisiche di qualunque livello, incluse le attività nel
tempo libero, gli sport ricreativi e le performance agonistiche
professionali, possono essere praticate dalle persone affette da
diabete che non abbiano complicanze e abbiano un buon com-
penso glicemico. La capacità di adeguare il regime terapeutico
(insulino-terapia e MNT) per permettere una sicura attività fisi-
ca è un’importante momento della strategia gestionale.

Raccomandazioni
● Un regolare programma di attività fisica, adattato alla presenza di

complicanze del diabete, è consigliato per tutti i pazienti con dia-
bete che siano in grado di attuarlo. (B)
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F. Valutazione psicosociale e cura
La situazione psicologica e la condizione sociale possono con-
dizionare la capacità del paziente di adempiere correttamente a
tutte le necessità di cura del diabete (39-44); come conseguen-
za, le condizioni di salute possono essere compromesse. I con-
flitti familiari che si generano attorno alle necessità di cura sono
frequenti e possono interferire con gli esiti del trattamento (45).
Ci sono alcune opportunità chiave in cui il clinico può valuta-
re la condizione psicosociale in modo corretto ed efficiente, per
poter poi procurare una consulenza appropriata (46).

Opportunità chiave per lo screening della condizione psico-
sociale si hanno alla diagnosi, durante le visite programmate,
durante i ricoveri, all’individuazione di una complicanza, o
comunque, a discrezione del curante, qualora si identifichino
problemi di controllo glicemico, qualità della vita o di adesio-
ne alla cura. I pazienti mostrano più facilmente la loro vulnera-
bilità psicosociale alla diagnosi e quando la condizione medica
si modifica: la fine del periodo di “luna di miele”, quando si
rende necessario un trattamento più intensivo e quando viene
identificata una nuova complicanza (42,44).

Lo screening psicosociale dovrebbe includere, anche se non
è limitato a ciò, la valutazione dell’atteggiamento nei confronti
della malattia, delle attese nei confronti della gestione medica e
degli esiti, dell’affettività/umore, della qualità della vita (in gene-
rale e in relazione al diabete), delle risorse economiche, sociali
ed emotive (43) e della storia psichiatrica (44,47,48). Deve
essere posta una particolare attenzione ai casi di grossolane ina-
dempienze terapeutiche (dovute a se stessi o ad altri) (39,48),
depressione con possibilità di autolesionismo (40,41), compar-
sa di disordini alimentari (49) o di problemi che possano avere
una natura organica e comparsa di una condizione cognitiva che
riduca significativamente le capacità di giudizio (41). In questi
casi si rende immediatamente necessaria una consulenza per una
ulteriore valutazione da parte dello specialista di salute menta-
le con familiarità alle problematiche del diabete; è inoltre rac-
comandata una valutazione comportamentale delle capacità di
gestione della terapia e dei comportamenti volti alla prevenzio-
ne delle complicanze del diabete.

È preferibile inserire il trattamento psicologico nell’ambito
delle cure abituali piuttosto che attendere l’identificazione di uno
specifico problema o il deterioramento del quadro psichico
(46). Gli strumenti di screening possono facilitare questo obiet-
tivo e, anche se il clinico può non sentirsi adeguato per il trat-
tamento dei problemi psicologici, l’utilizzo della relazione medi-
co-paziente quale base per un ulteriore trattamento può
aumentare le possibilità che il paziente accetti una consulenza
da altri servizi. È importante ricordare che il benessere emoti-
vo fa parte della gestione del diabete (47).

Raccomandazioni
● Una valutazione preliminare psicologica e della condizione socia-

le dovrebbe essere inclusa nella gestione del diabete. (E)
● Lo screening psicosociale dovrebbe includere, anche se non in

senso limitativo, la valutazione: dell’atteggiamento nei confron-
ti della malattia, delle attese nei confronti della gestione medica
e degli esiti, dell’affettività/umore, della qualità della vita, in

generale e in relazione al diabete, delle risorse economiche, socia-
li ed emozionali e della storia psichiatrica. (E)

● Quando l’aderenza al regime terapeutico è scarsa è necessario
attuare uno screening per i problemi psicosociali come la depres-
sione, i disordini alimentari e il deterioramento cognitivo. (E)

● È preferibile inserire il trattamento psicologico nell’ambito delle
cure abituali piuttosto che attendere l’identificazione di uno spe-
cifico problema o il deterioramento del quadro psichico. (E)

G. Consulenza per il trattamento del diabete.
Per una varietà di ragioni alcuni diabetici con i loro curanti
non raggiungono gli obiettivi di trattamento desiderati (Tabella
6). I questi casi si suggerisce l’intensificazione del trattamento
che comprende l’identificazione e la valutazione degli ostacoli
alla adesione alla cura, il potenziamento dell’educazione tera-
peutica adeguata alla cultura del paziente, la cogestione con un
team diabetologico, modificazioni della terapia farmacologica, l’i-
nizio o l’intensificazione dell’autocontrollo glicemico, contatti
più frequenti con il paziente, e, se il paziente non è seguito da
uno specialista, la consulenza di quest’ultimo.

H. Malattie intercorrenti
Lo stress indotto dalle malattie, da un trauma e/o da un inter-
vento chirurgico spesso peggiora il compenso glicemico e può
precipitare in una chetoacidosi diabetica (DKA) o in un’ipero-
smolarità non chetotica. Qualsiasi condizione che conduce a un
deterioramento del controllo glicemico richiede un più fre-
quente monitoraggio della glicemia e la ricerca dei corpi cheto-
nici nelle urine e nel sangue. Una malattia con vomito accom-
pagnata da chetosi può indicare una chetoacidosi diabetica
(DKA), condizione a rischio della vita che richiede l’immediato
intervento medico per prevenire complicanze e morte; la pos-
sibilità di una DKA dovrebbe essere sempre presa in considera-
zione (50). L’iperglicemia marcata richiede temporanei aggiu-
stamenti del programma di trattamento e, se accompagnata da
chetosi, frequenti interazioni con il team diabetologico. I pazien-
ti trattati con ipoglicemizzanti orali o sola dieta (MNT) posso-
no richiedere un temporaneo trattamento insulinico; deve esse-
re garantito un adeguato introito di liquidi e calorie. In un
soggetto diabetico, rispetto a una persona sana, è più facile che
un’infezione o la disidratazione rendano necessaria l’ospedaliz-
zazione. Il paziente ospedalizzato dovrebbe essere trattato da un
medico con esperienza nella gestione del diabete e recenti studi
suggeriscono che il raggiungimento di un controllo glicemico
molto stretto possa ridurre la mortalità nel periodo immediata-
mente successivo a un infarto del miocardio (51). Una gestione
aggressiva del compenso glicemico con insulina può ridurre la
morbilità in soggetti con gravi malattie acute (52).

Per ulteriori informazioni sulla gestione del paziente in
ospedale con DKA o iperosmolarità non chetotica, consultare
il Position statement dell’ADA Hyperglycaemic Crisis in Diabetes
(50).

I. Vaccinazioni
L’influenza e la polmonite sono malattie infettive comuni e pre-
venibili, associate a elevata frequenza di mortalità e morbilità
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nelle persone anziane e nei soggetti affetti da patologie croniche.
Vi sono pochi studi riguardo alla morbilità e la mortalità del-
l’influenza e della polmonite pneumococcica specificamente nei
pazienti diabetici. Studi osservazionali su pazienti con diverse
patologie croniche, incluso il diabete, dimostrano che queste
condizioni sono associate a un aumento delle ospedalizzazioni
per influenza e sue complicazioni. In uno studio caso-control-
lo il vaccino dell’influenza ha mostrato di ridurre i ricoveri
ospedalieri diabete-correlati del 79% durante le epidemie
influenzali (53). Le persone affette da diabete possono essere ad
aumentato rischio di sepsi da infezioni pneumococciche ed è
stato segnalato che esse abbiano un alto rischio di batteriemia
nosocomiale, la quale ha tassi di mortalità del 50%. Sono di-
sponibili vaccini sicuri ed efficaci che possono ridurre notevol-
mente il rischio delle gravi complicanze di queste malattie
(54,55). Vi sono evidenze sufficienti per affermare che i soggetti
diabetici abbiano adeguate risposte sierologiche e cliniche a
queste vaccinazioni. Il Center for Disease Control’s Advisory
Committee on Immunization Practices raccomanda la vaccina-
zione influenzale e pneumococcica per tutti i soggetti con età
>65 anni, così come per i soggetti diabetici di ogni età.

Per una completa discussione sulla prevenzione dell’influenza
e delle malattie pneumococciche nelle persone affette da diabe-
te consultare la Technical review e il Position statement dell’ADA
sull’argomento (56,57).

Raccomandazioni
● Effettuare annualmente la vaccinazione influenzale in tutti i sog-

getti diabetici. (C)
● Effettuare almeno una volta nella vita una vaccinazione pneu-

mococcica per gli adulti con diabete. Una singola rivaccinazione
è raccomandata per i soggetti con età >64 anni che abbiano già
effettuato una prima vaccinazione più di 5 anni prima. Altre
indicazioni per la rivaccinazione sono la sindrome nefrosica, le
malattie renali croniche e le altre condizioni di immunocompro-
missione, come il trapianto. (C)

VI. PREVENZIONE E GESTIONE
DELLE COMPLICANZE DEL DIABETE

A. Malattia cardiovascolare
La CVD è la causa principale di mortalità dei soggetti diabetici
ed è anche la principale causa di morbilità e di costi diretti e indi-
retti della malattia diabetica. Il diabete di tipo 2 è un fattore di
rischio indipendente per le patologie macrovascolari e alcune
altre comuni condizioni coesistenti (per esempio ipertensione e
dislipidemia) sono altrettanti fattori di rischio.

Studi clinici hanno dimostrato che ridurre i fattori di rischio
cardiovascolare è efficace nel prevenire o rallentare la CVD. Le
evidenze sono sintetizzate nelle sezioni seguenti e discusse in
dettaglio nelle Technical review dell’ADA su ipertensione (58),
dislipidemia (59), terapia con acido acetilsalicilico (60), sospen-
sione del fumo (61) e nel Consensus statement sulla CHD nei
soggetti diabetici (62). Dovrebbe essere posta una particolare
enfasi sulla riduzione dei fattori di rischio e il medico dovreb-
be prestare particolare attenzione nel rilevare i segni e i sintomi
dell’aterosclerosi.

1. Controllo della pressione arteriosa
L’ipertensione (pressione arteriosa �140/90 mmHg) è una
comune comorbilità nel diabete, colpisce la maggior parte dei
soggetti diabetici e dipende dal tipo di diabete, dall’età, dalla pre-
senza di obesità e dall’etnia. L’ipertensione è inoltre un fattore di
rischio maggiore per la CVD e per le complicanze microvasco-
lari, come la retinopatia e la nefropatia. Nel diabete di tipo 1 è
spesso la conseguenza di una nefropatia sottostante, e nel dia-
bete di tipo 2 può essere presente come parte della sindrome
metabolica (cioè obesità, iperglicemia e dislipidemia), che si
accompagna ad elevate percentuali di CVD.

Studi clinici randomizzati hanno dimostrato gli effetti posi-
tivi nei soggetti diabetici (riduzione degli eventi coronarici, ictus
e nefropatia) dell’abbassamento dei valori pressori a <130 mmHg
di sistolica e <80 mmHg di diastolica (63-66). Analisi epide-
miologiche dimostrano che nelle persone con diabete valori
pressori >115/75 mmHg sono associati ad un incremento della
percentuale di eventi cardiovascolari e ad aumentata mortalità
(63, 67, 68). Un obiettivo pressorio <130/80 mmHg è quindi
ragionevole e può essere ottenuto con sicurezza.

Anche se non esistono studi controllati su dieta ed esercizio
fisico nel trattamento dell’ipertensione arteriosa nelle persone
affette da diabete, la riduzione dell’apporto sodico e del peso
corporeo (quando indicato), l’aumento del consumo di frutta,
di vegetali e di latticini a basso contenuto in grassi, la diminu-
zione del consumo di alcolici e l’aumento dell’attività fisica
hanno dimostrato essere efficaci nel ridurre i valori pressori nei
soggetti non diabetici (69). Queste strategie non farmacologi-
che possono modificare positivamente la glicemia e l’assetto lipi-
dico. I loro effetti sugli eventi cardiovascolari non sono ben
documentati.

La riduzione dei valori pressori con terapie farmacologiche
basate sull’uso di antiipertensivi, inclusi gli ACE-inibitori, gli ini-
bitori del recettore dell’angiotensina (ARB), i �-bloccanti, i diu-
retici e i calcioantagonisti, si è dimostrata efficace nel ridurre gli
eventi cardiovascolari. Numerosi studi indicano che l’ACE-ini-
bitore potrebbe essere superiore al calcioantagonista diidropiri-
dinico (DCCB) nel ridurre gli eventi cardiovascolari (70,71).
Inoltre, recenti dati sui soggetti diabetici con nefropatia diabe-
tica hanno documentato un’efficacia superiore degli ARB rispet-
to ai DCCB nel ridurre gli eventi cardiovascolari (72). Viceversa,
nel recente International Verapamil Study (INVEST), compren-
dente oltre 22.000 soggetti con coronaropatia e ipertensione
arteriosa, il verapamil, calcioantagonista non diidropiridinico, ha
dimostrato un’efficacia simile al �-bloccante nel ridurre la mor-
talità cardiovascolare; dato, questo, confermato nel sottogrup-
po dei soggetti diabetici (73).

Gli ACE-inibitori migliorano gli esiti cardiovascolari nei
pazienti ad alto rischio cardiovascolare con o senza ipertensio-
ne (74,75). Nei soggetti con scompenso cardiaco congestizio gli
ACE-inibitori, rispetto agli ARB, sono associati a migliori risul-
tati clinici. Nello studio LIFE (Losartan Intervention For
Endpoint), nel sottogruppo di soggetti diabetici ipertesi con
ipertrofia ventricolare sinistra, l’ARB si è dimostrato superiore al
�-bloccante nel migliorare gli esiti cardiovascolari (76). La rile-
vante azione degli ACE-inibitori o degli ARB nei pazienti con
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microalbuminuria o insufficienza renale cronica forniscono un
ulteriore razionale per il loro utilizzo (si veda la sezione VI.B).

Lo studio ALLHAT (Antihypertensive and Lipid-Lowering
Treatment to Prevent Hearth Attack Trial), un ampio studio ran-
domizzato sui differenti trattamenti farmacologici dell’iperten-
sione arteriosa, non ha rilevato importanti differenze tra una
terapia iniziale con clortalidone, amlodipina e lisinopril. I diu-
retici sono risultati leggermente più efficaci degli altri antiiper-
tensivi, in particolare nel ridurre lo scompenso cardiaco (77). Il
braccio dello studio con gli �-litici è stato interrotto precocemente
poiché la doxazosina si è dimostrata meno efficace nel ridurre lo
scompenso cardiaco rispetto alla terapia diuretica (78).

Prima dell’inizio del trattamento, la pressione arteriosa
dovrebbe essere rivalutata entro un mese, al fine di confermare
la presenza di ipertensione. Una pressione sistolica �160 mmHg
o una pressione diastolica �100 mmHg richiede, comunque, l’i-
nizio immediato del trattamento farmacologico. I pazienti con
ipertensione dovrebbero essere controllati sino a quando non
siano raggiunti gli obiettivi pressori consigliati e quindi con-
trollati quando necessario (63). In questi pazienti, il controllo gli-
cemico e la presenza di altri fattori di rischio cardiovascolare,
come l’obesità, la dislipidemia, il fumo, la presenza di microal-
buminuria (determinata prima dell’inizio della terapia), dovreb-
bero essere attentamente valutati e trattati. Molti pazienti richie-
deranno tre o più farmaci per raggiungere l’obiettivo terapeutico.

Per le donne diabetiche con ipertensione arteriosa cronica 
in gravidanza è auspicabile il raggiungimento di un valore 
pressorio di sistolica tra 110-129 mmHg e di diastolica tra
65-79 mmHg, per il possibile effetto positivo a lungo termine
sulla salute materna. Valori pressori più bassi possono essere
associati a ridotta crescita fetale. Durante la gravidanza il trat-
tamento con ACE-inibitori e ARB è controindicato, poiché pos-
sono causare danno fetale. Gli antiipertensivi noti per essere effi-
caci e sicuri in gravidanza sono: metildopa, labetololo, diltiazem,
clonidina e prazosina. L’uso cronico dei diuretici in gravidanza
è stato associato con un riduzione del volume plasmatico mater-
no, che potrebbe ridurre la perfusione uteroplacentare.

Raccomandazioni

Screening e diagnosi
● La pressione arteriosa dovrebbe essere misurata ad ogni visita. I

pazienti che hanno valori pressori di sistolica �130 mmHg o di
diastolica �80 mmHg dovrebbero verificare i valori pressori in
un giorno differente. (C)

Obiettivi
● Il trattamento antiipertensivo nei pazienti con diabete dovrebbe

garantire una pressione sistolica <130 mmHg. (B)
● Il trattamento antiipertensivo nei pazienti con diabete dovrebbe

garantire una pressione diastolica <80 mmHg. (B)

Terapia
● I pazienti ipertesi (sistolica �140 mmHg o diastolica �90 mmHg)

dovrebbero ricevere, oltre a consigli relativi allo stile di vita e ad
una terapia comportamentale, una terapia farmacologica. (A)

● Per raggiungere i target pressori è normalmente necessaria una
terapia di associazione (due o più agenti a dosi adeguate). (B)

● I pazienti con una pressione sistolica di 130-139 mmHg o una
diastolica di 80-89 mmHg dovrebbero modificare lo stile di vita
e seguire una terapia comportamentale per un massimo di 3
mesi e poi, se gli obiettivi non sono stati raggiunti, essere tratta-
ti con l’aggiunta di un farmaco inibitore del sistema renina-angio-
tensina. (E)

● La terapia farmacologica iniziale per i pazienti con una pressio-
ne >140/90 mmHg dovrebbe essere attuata con una classe di far-
maci in grado di ridurre gli eventi cardiovascolari nel paziente dia-
betico (gli ACE-inibitori, gli ARB, i �-bloccanti, i diuretici e i
calcioantagonisti). (A)

● Tutti i pazienti diabetici ipertesi dovrebbero essere trattati con
schemi terapeutici che includono un ACE-inibitore o un ARB. Se
una di queste due classi non è tollerata, dovrebbe essere sostituita
con l’altra. Qualora non si raggiungano i target pressori, si dovreb-
be aggiungere un diuretico tiazidico. (E)

● Se vengono utilizzati un ACE-inibitore, un ARB o un diuretico è
necessario controllare la funzione renale e i livelli sierici di potas-
sio. (E)

● Mentre non esistono adeguati confronti diretti tra ACE-inibitori
e ARB, vi sono studi clinici che sostengono le seguenti afferma-
zioni:
– Nei pazienti con diabete di tipo 1, con ipertensione e con qual-

siasi grado di albuminuria, gli ACE-inibitori si sono dimostra-
ti in grado di ritardare la progressione della nefropatia. (A)

– Nei pazienti affetti da diabete di tipo 2, ipertensione e micro-
albuminuria, gli ACE-inibitori e gli ARB si sono dimostrati effi-
caci nel ritardare la progressione alla macroalbuminuria. (A)

– Nei pazienti affetti da diabete di tipo 2, ipertensione, macroal-
buminuria e insufficienza renale, gli ARB si sono dimostrati effi-
caci nel ritardare la progressione della nefropatia. (A)

● Per le donne diabetiche con ipertensione arteriosa cronica in
gravidanza sono indicati, nell’interesse della salute materna a
lungo termine e minimizzando il rischio di ridotta crescita feta-
le, obiettivi pressori di 110-129/65-79 mmHg. Il trattamento
con ACE-inibitori e ARB è controindicato in gravidanza. (E)

● Nelle persone ipertese anziane i valori pressori dovrebbero esse-
re ridotti gradatamente al fine di evitare complicazioni. (E)

● I pazienti che non raggiungono i livelli pressori bersaglio non-
ostante la terapia multifarmacologica dovrebbero essere inviati a
consulenza da uno specialista ipertensivologo. (E)

● La misurazione della pressione in ortostatismo dovrebbe essere
effettuata nelle persone con diabete e ipertensione quando clini-
camente indicata. (E)

2. Dislipidemia e suo trattamento
I pazienti con diabete di tipo 2 hanno una prevalenza aumen-
tata di anormalità lipidiche che contribuiscono alle più alte fre-
quenze di CVD. Il trattamento della dislipidemia, mirato a ridur-
re il colesterolo LDL, aumentare il colesterolo HDL e a ridurre
i trigliceridi, ha dimostrato di poter ridurre il rischio di patolo-
gie e di mortalità cardiovascolari nei pazienti diabetici di tipo 2,
in particolare in quelli che hanno già avuto un precedente even-
to cardiovascolare.

Studi clinici in pazienti con diabete che hanno utilizzato gli
inibitori dell’HMG (idrossimetilglutaril) CoA reduttasi (statine)
hanno ottenuto riduzioni negli eventi coronarici e cerebrova-
scolari (79-82).
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Anche in due studi con il gemfibrozil, derivato dell’acido
fibrico, si è ottenuta una riduzione degli eventi cardiovascolari
(83,84). Gli obiettivi per il trattamento della dislipidemia sono
presentati nella Tabella 6. Interventi sullo stile di vita che inclu-
dano la MNT, l’aumento dell’attività fisica, la perdita di peso e
la cessazione del fumo potrebbero permettere in alcuni pazien-
ti di raggiungerli. L’intervento nutrizionale dovrebbe essere per-
sonalizzato sulla base dell’età del paziente, del tipo di diabete,
del trattamento farmacologico, del livello dei lipidi e di altre con-
dizioni mediche e dovrebbe focalizzarsi sulla riduzione degli
acidi grassi saturi, del colesterolo, degli acidi grassi insaturi
trans. Il controllo glicemico può modificare favorevolmente i
livelli plasmatici dei lipidi; in particolare, nei pazienti con spic-
cata ipertrigliceridemia e scarso compenso glicemico, la ridu-
zione dei valori di glicemia può essere necessaria per controlla-
re l’ipertrigliceridemia.

Il trattamento farmacologico è indicato se vi è una insufficiente
risposta alle variazioni dello stile di vita e al miglioramento del
compenso glicemico, comunque, in pazienti con CVD clinica e
colesterolo LDL >100 mg/dl, la terapia farmacologica deve esse-
re avviata contemporaneamente all’intervento sullo stile di vita.

Analoghe indicazioni dovrebbero ricevere i soggetti con età
minore di 40 anni in presenza di aumentato rischio cardiova-
scolare (cioè, fattori di rischio cardiovascolare aggiuntivi o lunga
durata del diabete). Esistono pochissimi dati da trial clinici in
questa fascia di età.

L’obiettivo primario della terapia farmacologica è quello di
ridurre il colesterolo LDL a concentrazioni <100 mg/dl o per-
mettere una riduzione del 30-40% del colesterolo LDL. I farma-
ci di prima scelta sono le statine; altri farmaci che abbassano il
colesterolo LDL sono l’acido nicotinico [non disponibile in Italia],
l’ezetimibe, i sequestranti degli acidi biliari e il fenofibrato (31,85).

Lo Heart Protection Study ha dimostrato che in pazienti dia-
betici (di età >40 anni e valori di colesterolo >135 mg/dl) una
riduzione del 30% del livello di colesterolo LDL iniziale, otte-
nuta con la simvastatina, era associata a una riduzione di circa
il 25% del primo evento cardiovascolare maggiore indipenden-
temente dal valore basale di colesterolo LDL, dalla preesistenza
di malattia vascolare, dal tipo e dalla durata del diabete o dal-
l’adeguatezza del controllo glicemico (82). Analogamente, nel
Collaborative Atorvastatin Diabetes Study (CARDS) soggetti
diabetici randomizzati al trattamento con 10 mg/die di atorva-
statina hanno ottenuto una riduzione degli eventi cardiovasco-
lari, compreso l’ictus (86).

Recenti studi clinici in pazienti ad alto rischio, come i soggetti
con sindromi coronariche acute o precedenti eventi cardiova-
scolari (87-89), hanno dimostrato che una terapia più aggressi-
va con alte dosi di statina finalizzata a raggiungere un valore di
colesterolo LDL <70 mg/dl riduce l’incidenza di ulteriori even-
ti. Il rischio di effetti collaterali con l’uso di alte dosi di statine
è, in questi soggetti ad alto rischio, adeguatamente compensa-
to dal beneficio terapeutico. Dunque, una riduzione del cole-
sterolo LDL a valori <70 mg/dl può essere presa in considera-
zione in soggetti ad altissimo rischio con CVD conclamata (85).

Sono disponibili relativamente pochi dati sulla terapia ipoli-
pemizzante nei soggetti affetti da diabete di tipo 1. Nello HPS

circa 600 diabetici di tipo 1 hanno ottenuto una riduzione del
rischio proporzionatamente simile, ma non statisticamente signi-
ficativa, a quella ottenuta nei diabetici di tipo 2. Pur in presen-
za di dati non definitivi, anche nei diabetici di tipo 1 dovrebbero
essere adottate le strategie terapeutiche proposte nei diabetici di
tipo 2, in particolare in presenza di fattori di rischio cardiova-
scolare aggiuntivo o delle caratteristiche della sindrome meta-
bolica.

Se il colesterolo HDL è <40 mg/dl e il colesterolo LDL è tra
100 e 129 mg/dl potrebbero essere utilizzati un derivato dell’a-
cido fibrico o la niacina. La niacina [che ricordiamo non essere
disponibile in Italia] è il farmaco più efficace nell’incrementare
il colesterolo HDL, ma ad alte dosi può aumentare la glicemia.
Studi più recenti dimostrano che dosi basse (750-2000 mg/die)
migliorano in modo significativo colesterolo LDL, HDL e trigli-
ceridi con modeste variazioni nella glicemia, facilmente correg-
gibili con variazioni della terapia ipoglicemizzante (90,91).

La terapia combinata – con statine e un fibrato o statine e nia-
cina – può essere efficace nei pazienti che necessitano del tratta-
mento di tutte e tre le frazioni lipidiche, anche se questa combi-
nazione è associata con un aumento del rischio di alterazione dei
livelli delle transaminasi epatiche, di miosite o di rabdomiolisi. Il
rischio di rabdomiolisi sembra essere minore quando le statine
sono associate al fenofibrato rispetto al gemfibrozil. Vi è inoltre un
rischio di incremento della creatininemia, in particolare con il
fenofibrato. È importante sottolineare che i trial clinici con fibra-
ti e niacina hanno dimostrato vantaggi, in termini di tolleranza,
in soggetti che non erano in trattamento con statine, ma che non
vi sono dati disponibili sulla riduzione degli eventi con queste
combinazioni. Il rischio può essere più grande in pazienti tratta-
ti con la combinazione di questi farmaci con alte dosi di statina.

Raccomandazioni

Screening
● Nei pazienti adulti valutare l’assetto lipidico almeno annual-

mente, e più spesso se è necessario raggiungere gli obiettivi.
Nell’adulto con valori lipidici a basso rischio (colesterolo LDL
<100 mg/dl, colesterolo HDL >50 mg/dl e trigliceridi <150 mg/dl)
ripetere l’assetto lipidico ogni 2 anni. (E)

Raccomandazioni terapeutiche e obiettivi
● È stato dimostrato che focalizzare le modificazioni dello stile di

vita sulla riduzione dell’assunzione di grassi saturi e di coleste-
rolo, sulla perdita di peso, sull’aumento dell’attività fisica e sulla
cessazione del fumo migliora l’assetto lipidico nei pazienti dia-
betici. (A)

● Nelle persone con diabete, età >40 anni, con un colesterolo tota-
le �135 mg/dl, senza CVD conclamata, si raccomanda una tera-
pia con statina che riduca del 30-40% il livello di colesterolo LDL
indipendentemente dai suoi livelli prima del trattamento.
L’obiettivo primario è ridurre il colesterolo LDL <100 mg/dl. (A)

● Nelle persone con diabete, età <40 anni senza CVD conclamata,
ma con aumentato rischio (dovuto a altri fattori di rischio car-
diovascolare o alla lunga durata del diabete), che non raggiungano
gli obiettivi lipidici con la sola modificazione dello stile di vita è
appropriata l’aggiunta di una terapia farmacologica e l’obiettivo
primario è un colesterolo LDL <100 mg/dl. (C)
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● Le persone con diabete e CVD conclamata sono ad alto rischio per
ulteriori eventi cardiovascolari e dovrebbero essere trattate con
una statina. (A)

● Un obiettivo di colesterolo LDL <70 mg/dl, utilizzando una sta-
tina ad alte dosi, è un’opzione terapeutica nei soggetti ad alto
rischio con diabete e CVD conclamata. (B)

● Abbassare i trigliceridi a <150 mg/dl e aumentare il colesterolo
HDL a >40 mg/dl. Nelle donne deve essere considerato un obiet-
tivo per il colesterolo HDL più alto di 10 mg (>50 mg/dl). (C)

● Abbassare i trigliceridi e aumentare il colesterolo HDL con un
fibrato si associa a una riduzione degli eventi cardiovascolari in
pazienti con CVD clinica, basso colesterolo HDL e valori di cole-
sterolo LDL vicini alla norma. (A)

● La terapia combinata con statine e fibrati o niacina può essere
necessaria per raggiungere gli obiettivi lipidici anche se tale asso-
ciazione non è stata valutata in studi di outcome sia per la ridu-
zione degli eventi CVD, sia per la sicurezza. (E)

● Le statine sono controindicate in gravidanza. (E)

3. Farmaci antiaggreganti piastrinici
L’uso dell’aspirina nel diabete è stato riesaminato in dettaglio
nella Technical review (60) e nel Position statement (92)
dell’ADA. L’aspirina è stata raccomandata come terapia di pre-
venzione primaria (93, 94) e secondaria degli eventi cardiova-
scolari in soggetti diabetici e non diabetici. Un’ampia metanali-
si e numerosi studi clinici hanno dimostrato l’efficacia
dell’utilizzo dell’aspirina come misura preventiva per gli eventi
cardiovascolari, come l’ictus e l’infarto del miocardio. Molti
studi hanno dimostrato una riduzione di circa il 30% dell’infarto
del miocardio e del 20% dell’ictus in un’ampia tipologia di
pazienti, che include pazienti giovani e di mezza età, pazienti con
o senza storia di CVD, maschi e femmine e pazienti con iper-
tensione. Le dosi utilizzate nella maggior parte degli studi clinici
variano tra i 75 e i 325 mg/die. Non ci sono evidenze a supporto
di una specifica dose, ma utilizzare il più basso dosaggio possi-
bile può aiutare a ridurre gli effetti collaterali. Non ci sono
prove per una specifica età da cui partire con la terapia, ma in
età <30 anni l’aspirina non è stata studiata.

Il clopidogrel ha dimostrato di ridurre l’incidenza di CVD
negli individui diabetici (95). Dovrebbe essere considerata come
terapia aggiuntiva nei soggetti a elevato rischio o come terapia
alternativa in pazienti che non tollerano l’aspirina.

Raccomandazioni
● Utilizzare l’aspirina (75-162 mg/die) come strategia di preven-

zione secondaria nei pazienti diabetici con una storia di infarto
del miocardio, di bypass vascolari, di ictus o di attacchi ischemici
transitori, vasculopatia arteriosa periferica, claudicatio e /o angi-
na. (A)

● Utilizzare l’aspirina (75-162 mg/die) come strategia di preven-
zione primaria nei pazienti diabetici di tipo 2 con aumentato
rischio cardiovascolare, comprendendo quelli che hanno più di
40 anni di età o quelli che hanno fattori di rischio addizionali
(familiarità positiva per CVD, ipertensione, fumo, dislipidemia,
albuminuria). (A)

● Utilizzare l’aspirina (75-162 mg/die) come strategia di preven-
zione primaria nei pazienti diabetici di tipo 1 con aumentato

rischio cardiovascolare, comprendendo quelli che hanno più di
40 anni di età o quelli che hanno fattori di rischio addizionali
(familiarità positiva per CVD, ipertensione, fumo, dislipidemia,
albuminuria). (C)

● Le persone con allergia all’aspirina, tendenza al sanguinamento,
in terapia anticoagulante, che hanno avuto un recente sanguina-
mento gastrointestinale o che hanno malattie epatiche clinica-
mente attive non sono candidate alla terapia con aspirina. Nei
pazienti ad alto rischio, in alternativa all’aspirina, possono esse-
re ragionevolmente utilizzati altri farmaci antiaggreganti. (E)

● La terapia con aspirina non dovrebbe essere prescritta nei soggetti
con età inferiore ai 21 anni a causa del rischio aumentato di sin-
drome di Reye, che si associa all’uso dell’aspirina in questa fascia
d’età. Non vi sono studi sulla popolazione con età <30 anni. (E)

4. Cessazione del fumo
Le pubblicazioni su fumo e diabete sono state riesaminate in det-
taglio nelle Technical review (61) e nel Position statement (96)
dell’ADA sulla cessazione del fumo. Un’ampia messe di eviden-
ze ricavate da studi epidemiologici, caso-controllo e di coorte
forniscono una documentazione convincente sul legame causa-
le tra fumo di sigaretta e rischi per la salute. Negli USA il fumo
di sigaretta contribuisce a una morte su cinque ed è la più
importante causa modificabile di morte prematura. Molti dei
precedenti lavori che hanno documentato l’impatto del fumo
sulla salute non hanno analizzato separatamente i dati negli
individui con diabete, a suggerire che il rischio sia almeno equi-
valente a quello della popolazione generale. Altri studi sui sog-
getti diabetici hanno dimostrato un aumentato rischio di mor-
bilità e di rischio di morte prematura associato con lo sviluppo
di complicanze macrovascolari tra i fumatori. Il fumo è inoltre
correlato con lo sviluppo precoce delle complicanze microva-
scolari del diabete e può svolgere un ruolo nello sviluppo del
diabete di tipo 2.

Un largo numero di studi clinici randomizzati hanno dimo-
strato l’efficacia e la costo-efficacia del counseling nella modifi-
cazione dell’abitudine al fumo. Tali studi, insieme ad altri spe-
cifici trial su soggetti diabetici, suggeriscono che il counseling per
la sospensione del fumo è efficace nel ridurre il consumo di
tabacco (97,98).

La routinaria ed esauriente valutazione dell’abitudine al fumo
è importante come mezzo per prevenirlo e favorirne la cessa-
zione. Particolari situazioni dovrebbero includere la valutazio-
ne del livello di dipendenza dalla nicotina, che è associato alle
difficoltà nello smettere e alla ricaduta.

Raccomandazioni
● Consigliare a tutti i pazienti di non fumare. (A)
● Includere il counseling alla sospensione del fumo e altre forme

di trattamento come componente routinaria della cura del dia-
bete. (B)

5. Screening e trattamento della cardiopatia coronarica
Lo screening e il trattamento della CHD sono stati riesaminati
in dettaglio nel Consensus statement (62) dell’ADA sulla car-
diopatia coronarica nelle persone affette da diabete. In occasio-
ne della visita iniziale e nel successivo follow-up, allo scopo di
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identificare la presenza di CHD nei pazienti diabetici che non
presentino sintomi chiari o suggestivi per coronaropatia (CAD),
è consigliato un approccio basato sui fattori di rischio. Un recen-
te studio ha concluso che l’utilizzo delle attuali linee-guida non
è in grado di identificare una percentuale significativa di pazien-
ti con ischemia silente (99).

I fattori di rischio cardiovascolari, che includono la dislipi-
demia, l’ipertensione, il fumo, l’anamnesi positiva per malattia
coronarica prematura e la presenza di micro- o macroalbumi-
nuria, devono essere valutati almeno annualmente e trattati sin-
golarmente. I pazienti con aumentato rischio di CHD dovreb-
bero ricevere la terapia con aspirina ed in essi può essere
giustificato l’utilizzo di un ACE-inibitore.

Sono candidati all’esecuzione di un test diagnostico cardia-
co da stress i pazienti con: 1) sintomi cardiaci tipici o atipici; e
2) con alterato elettrocardiogramma (ECG) a riposo. Sono can-
didati all’esecuzione di un test di screening cardiaco da stress i
pazienti con: 1) anamnesi di patologie arteriose occlusive dei
tronchi periferici o delle carotidi; 2) stile di vita sedentario, età
>35 anni e programma di avvio di attività fisica intensa; e 3) due
o più dei fattori di rischio sopracitati.

Le evidenze disponibili suggeriscono che i test non invasivi
possano migliorare la valutazione del rischio futuro di CHD.
Non c’è, comunque, un’evidenza chiara che tali test in pazien-
ti con fattori di rischio ma asintomatici migliorino gli outcome
o conducano a un migliore utilizzo delle terapie (100).

I pazienti con ECG da sforzo anormale e i pazienti impossi-
bilitati a effettuare un test da sforzo necessitano di test addizio-
nali o alternativi. La scintigrafia miocardica e l’ecocardiografia da
stress sono attualmente considerate come valide procedure di
secondo livello. Il consulto con un cardiologo è consigliato per
ulteriori approfondimenti.

Raccomandazioni
● Nei pazienti con età >55 anni, con o senza ipertensione ma con

un altro fattore di rischio cardiovascolare (anamnesi positiva per
CVD, dislipidemia, microalbuminuria, fumo), al fine di ridurre
il rischio di eventi cardiovascolari dovrebbe essere prescritto un
ACE-inibitore (se non controindicato). (A)

● Nei pazienti con pregresso infarto del miocardio o in pazienti che
sono sottoposti a chirurgia maggiore, prendere in considerazione
l’aggiunta del �-bloccante allo scopo di ridurre la mortalità. (A)

● Inviare i pazienti con segni e sintomi di CVD o con test non inva-
sivi per CAD positivi a un cardiologo per ulteriori approfondi-
menti. (E)

● Nei soggetti asintomatici valutare i fattori di rischio stratificando
i pazienti per il rischio a 10 anni, quindi trattare conseguente-
mente i fattori di rischio. (B)

● Prescrivere un test da sforzo nei pazienti asintomatici sulla base
dei criteri sopra definiti. La diagnosi di CAD potrebbe includere
un ECG da sforzo e/o un’ecocardiografia da stress e/o una scin-
tigrafia miocardica. (E)

● Nei pazienti con trattamento per scompenso cardiaco congesti-
zio l’uso della metformina è controindicato. I tiazolidinedioni
sono associati a ritenzione di liquidi e il loro uso potrebbe esse-
re complicato da scompenso cardiaco congestizio. Prescrivere
con cautela i tiazolidinedioni nelle seguenti situazioni: scom-

penso cardiaco congestizio noto o presenza di altre patologie
cardiache, pregresso edema, terapia insulinica. (C)

B. Screening e trattamento della nefropatia diabetica
La nefropatia diabetica si manifesta nel 20-40% dei pazienti
diabetici ed è la principale singola causa di nefropatia allo sta-
dio terminale (ESRD). Un’albuminuria persistente i cui valori
sono compresi tra 30-299 mg/24 ore (microalbuminuria) è con-
siderata lo stadio più precoce della nefropatia diabetica nel dia-
bete di tipo 1 e un marker per lo sviluppo della nefropatia nel
diabete di tipo 2; la microalbuminuria è inoltre un ben defini-
to marker di aumentato rischio di CVD (101,102).

I pazienti con microalbuminuria che progrediscono verso la
macroalbuminuria (�300 mg/24 ore) probabilmente evolve-
ranno nell’arco di alcuni anni verso la ESRD (103,104). In que-
sti ultimi anni diversi interventi terapeutici si sono dimostrati
efficaci nel ridurre il rischio e rallentare la progressione della
malattia renale.

La gestione intensiva del diabete, con l’obiettivo di raggiun-
gere valori quanto più possibili vicini alla normoglicemia, si è
dimostrata, in ampi studi prospettici randomizzati, in grado di
ritardare l’insorgenza di microalbuminuria e la progressione
dallo stato microalbuminurico a quello della macroalbuminuria
nei pazienti con diabete di tipo 1 (105,106) e di tipo 2 (23,24).
L’UKPDS ha fornito una forte evidenza che il controllo della pres-
sione arteriosa può ridurre l’evoluzione della nefropatia (64).
Inoltre, ampi studi prospettici randomizzati in pazienti diabe-
tici di tipo 1 hanno dimostrato che ottenere livelli pressori sisto-
lici <140 mmHg utilizzando la terapia con ACE-inibitori forni-
sce un beneficio selettivo rispetto alle altre classi di
antiipertensivi, ritarda la progressione dallo stato microalbumi-
nurico a quello della macroalbuminuria e può rallentare il decli-
no della filtrazione glomerulare (GFR) nei pazienti con macroal-
buminuria (64,107-109).

Ad ulteriore supporto dell’uso di tali farmaci nei pazienti
con microalbuminuria, gli ACE-inibitori si sono dimostrati in
grado di ridurre l’incidenza di grave CVD (per esempio infarto
del miocardio, ictus, morte) (74). Gli ARB hanno anch’essi
dimostrato di ridurre la progressione dalla microalbuminuria alla
macroalbuminuria così come alla ESRD nei pazienti con diabe-
te di tipo 2 (110-112). Alcune evidenze indicano che gli ARB
rispetto agli ACE-inibitori abbiano una minor effetto iperkalie-
mizzante nei pazienti con nefropatia (73). Per quanto riguarda
il rallentamento della progressione della nefropatia, l’uso di
DCCB come terapia iniziale non si è dimostrata più efficace del
placebo. Il loro uso nella nefropatia dovrebbe essere limitato al
ruolo di terapia addizionale per ottenere un abbassamento dei
valori pressori in pazienti già trattati con ACE-inibitori o ARB
(72). Nel quadro di albuminuria o nefropatia nei pazienti in cui
non sono tollerati gli ACE-inibitori e/o gli ARB per il controllo
dei valori pressori è possibile considerare l’uso di non DCCB,
�-bloccanti o diuretici (73,113).

Una metanalisi di numerosi piccoli studi ha dimostrato che
la restrizione proteica può essere di beneficio in alcuni pazien-
ti nei quali la nefropatia sembra progredire indipendentemente
dal controllo glicemico e pressorio ottimale (114).
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Lo screening per la microalbuminuria può essere effettuato
con tre modalità: 1) misurazione del rapporto albumina/creati-
nina su un campione occasionale di urina (metodo preferito);
2) raccolta delle 24 ore con creatinina che permette la valuta-
zione contemporanea delle clearance della creatinina; 3) raccolta
temporizzata (per esempio su 4 ore o durante la notte).

L’analisi sul campione occasionale di urine per il rapporto
albumina/creatinina è raccomandata dalla maggior parte delle
autorità scientifiche (115,116). Le altre due alternative (raccol-
ta su 24 ore e raccolta temporizzata) sono raramente necessarie.
La misurazione di un campione di urine per il dosaggio della sola
albumina senza il dosaggio contemporaneo della creatininuria,
sia mediante dosaggio immunologico, sia mediante test su stri-
scia specifico per la microalbuminuria, è meno costoso ma è
suscettibile di falsi positivi e di falsi negativi per le possibili
variazioni della concentrazione urinaria dovute all’idratazione o
ad altri fattori.

Prima di considerare un soggetto come microalbuminurico è
necessario riscontrare valori elevati in almeno due su tre test
misurati nell’arco temporale di 6 mesi. Per le definizioni delle
anormalità dell’escrezione di albuminuria si veda la Tabella 8.

Lo screening per la microalbuminuria è indicato nelle gravi-
danze complicate dal diabete, poiché la microalbuminuria in
assenza di infezioni delle vie urinarie è un forte predittore di
sopraggiunta preeclampsia. In presenza di macroalbuminuria o
di proteinuria allo stick per le urine sono indicati la stima del GFR
con la creatininemia o la clearance creatininica, al fine di defini-
re lo stadio della malattia renale, e altri test che possono essere
necessari per diagnosticare la condizione di preeclampsia.

È possibile calcolare la stima del GFR (eGFR) dal valore di
creatininemia ematica utilizzando l’equazione di Cockcroft e
Gault modificata da Levey e quindi definire lo stadio della 
malattia renale (117). È disponibile in rete il calcolatore
dell’eGRF all’indirizzo: www.kidney.org/professionals/dogi/
gfr_calculator.cmf.

Il ruolo del controllo annuale della microalbuminuria è meno
chiaro dopo che è stata posta diagnosi di microalbuminuria,
avviata la terapia con ACE-inibitori o ARB e tenuta negli obiet-
tivi la pressione arteriosa. La maggior parte degli esperti, comun-
que, concorda nel raccomandare una continua sorveglianza sia
per valutare la risposta alla terapia, sia per seguire la progressione
della malattia. Alcuni esperti affermano che riportare i valori di
microalbuminuria nella o vicino alla normalità, se possibile,

può migliorare la prognosi renale e cardiovascolare; tale approc-
cio non è stato formalmente valutato in trial prospettici.

Va presa in considerazione la consulenza ad un medico esper-
to di nefropatia diabetica quando il GFR è <60 ml⋅min–1⋅1,73 m–2

o se vi sono difficoltà nella gestione dell’ipertensione o dell’i-
perkaliemia.

È consigliata la consulenza nefrologica quando il GFR è
<30 ml⋅min–1⋅1,73 m–2. Una consulenza precoce in questi
pazienti ha dimostrato di ridurre i costi, di migliorare la quali-
tà della cura e di ritardare l’ingresso in dialisi (118). Per una com-
pleta analisi del trattamento della nefropatia si consiglia la let-
tura del Position statement dell’ADA Diabetic nephropathy (119).

Raccomandazioni

Raccomandazioni generali
● Ottimizzare il compenso glicemico per ridurre il rischio e/o ral-

lentare la progressione della nefropatia. (A)
● Ottimizzare il controllo pressorio per ridurre il rischio e/o ral-

lentare la progressione della nefropatia. (A)

Screening
● Effettuare la ricerca della microalbuminuria annualmente nel

diabete di tipo 1 con durata del diabete >5 anni e in tutti i dia-
betici di tipo 2 alla diagnosi e durante la gravidanza. (E)

Terapia
● Nel trattamento della micro- e della macroalbuminuria dovreb-

bero essere utilizzati o gli ACE-inibitori o gli ARB, ad eccezione
che in gravidanza. (A)

● Mentre non esistono adeguati confronti diretti tra ACE-inibitori
e ARB, vi sono trial a supporto di ognuna delle seguenti affer-
mazioni:
– Nei pazienti con diabete di tipo 1 con ipertensione e qualsiasi

grado di albuminuria, gli ACE-inibitori hanno dimostrato di
poter rallentare la progressione della nefropatia. (A)

– Nei pazienti con diabete di tipo 2 con ipertensione e microal-
buminuria, gli ACE-inibitori e gli ARB hanno dimostrato di
poter rallentare la progressione a macroalbuminuria. (A)

– Nei pazienti con diabete di tipo 2 con ipertensione, macroal-
buminuria e insufficienza renale (creatininemia >1,5 mg/dl), gli
ARB hanno dimostrato di rallentare la progressione della nefro-
patia. (A)

– Se una delle due classi non è tollerata dovrebbe essere sostituita
con l’altra. (E)

● In presenza di nefropatia iniziare la restrizione proteica a �0,8 g
per kg di peso corporeo pro die (circa il 10% delle calorie gior-
naliere), quantitativo di proteine alimentari correntemente racco-
mandato per gli adulti. Una ulteriore riduzione potrebbe essere
utile nel rallentare il declino del GFR in pazienti selezionati. (B)

● L’uso dei DCCB come terapia iniziale non è più efficace del pla-
cebo nel rallentare la progressione della nefropatia. Il loro uso
nella nefropatia dovrebbe essere limitato al ruolo di terapia addi-
zionale per ottenere un ulteriore abbassamento dei valori pressori
in pazienti già trattati con ACE-inibitori o ARB. (B)

● Nell’ambito della albuminuria o della nefropatia, per il control-
lo dei valori pressori è possibile considerare l’uso di non DCCB,
�-bloccanti o diuretici nei pazienti in cui non sono tollerati gli
ACE-inibitori e/o gli ARB. L’uso dei non DCCB può ridurre la
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Tabella 8. Definizioni di anormalità nell’escrezione di albumina

Categoria Raccolta occasionale (µg/mg creatinina)

Normale <30

Microalbuminuria 30-299

Macroalbuminuria 300

A causa della variabilità dell’escrezione urinaria di albumina, prima di classifi-
care un paziente in una di queste categorie diagnostiche dovrebbero risultare
anormali due campioni su tre raccolti in un periodo compreso tra 3 e 6 mesi.
L’attività fisica durante le 24 ore, infezioni, febbre, insufficienza cardiaca con-
gestizia, iperglicemia marcata e ipertensione marcata possono innalzare l’escre-
zione urinaria di albumina.



microalbuminuria nei soggetti diabetici, anche in gravidanza.
(E)

● Se vengono utilizzati in terapia ACE-inibitori, ARB o diuretici,
monitorare il livello di kaliemia. (B)

● Prendere in considerazione la consulenza ad un medico esperto
in nefropatia diabetica quando il GFR è <60 ml⋅min–1⋅1,73 m–2

o se vi sono difficoltà nella gestione dell’ipertensione o dell’iper-
kaliemia. (B)

C. Screening e trattamento della retinopatia diabetica
La retinopatia diabetica è una complicanza vascolare altamente
specifica del diabete sia di tipo 1 sia di tipo 2. La sua prevalen-
za è strettamente correlata alla durata del diabete e – comples-
sivamente – può considerarsi come la più frequente causa di
nuovi casi di cecità tra gli adulti di età compresa tra 20-74 anni.

In ampi studi prospettici randomizzati è stato dimostrato
che la gestione intensiva del diabete, con lo scopo del raggiun-
gimento di valori vicini alla normoglicemia previene e/o ritarda
l’inizio della retinopatia diabetica (22-24). In aggiunta alla gli-
cemia, molti altri fattori sembrano aumentare il rischio di reti-
nopatia. La presenza di nefropatia è associata con la retinopatia.
L’ipertensione arteriosa è un ben definito fattore di rischio per
lo sviluppo di edema maculare ed è associata alla presenza di
retinopatia diabetica proliferante (PDR). L’abbassamento dei
valori pressori, come dimostrato dall’UKPDS, ha dimostrato di
ridurre la progressione della retinopatia. Molti studi caso-con-
trollo e prospettici controllati hanno segnalato che la gravidan-
za nel diabete di tipo 1 può aggravare la retinopatia (119a).
Durante la gravidanza e nel primo anno dopo il parto, la reti-
nopatia può subire un transitorio peggioramento; la fotocoagu-
lazione laser può minimizzare questo rischio (120).

I pazienti con diabete di tipo 1 dovrebbero avere una prima
valutazione del fundus oculi in dilatazione, eseguita da un ocu-
lista o da un optometrista, entro 5 anni dall’insorgenza del dia-
bete. I pazienti con diabete di tipo 2 dovrebbero avere una
valutazione iniziale del fundus dilatato, sempre da parte di un
oculista o di un optometrista, subito dopo la diagnosi di diabe-
te. I successivi esami, in entrambi i tipi di diabete, dovrebbero
essere ripetuti annualmente da un oculista o un optometrista
specializzati ed esperti nel diagnosticare la presenza di retino-
patia diabetica e capaci di curarne la gestione. Una valutazione
meno frequente (ogni 2-3 anni) può essere presa in considera-
zione con il parere di un oculistica (121-123), in presenza di
fundus normale. Se la retinopatia è in progressione, l’esame
oculistico dovrà essere effettuato più frequentemente.

Uno dei principali motivi della necessità di sottoporre i
pazienti a screening per la retinopatia diabetica è l’ormai asso-
data efficacia della fotocoagulazione laser nella prevenzione
della cecità. Due grandi studi sponsorizzati dai National
Institutes of Health, il Diabetic Retinopathy Study (DRS) e
l’Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS), dimo-
strano il rilevante beneficio terapeutico della fotocoagulazione.

Il DRS ha valutato se la fotocoagulazione sistemica (panreti-
nica) poteva ridurre il rischio di perdita della vista nella PDR.
Una perdita di vista di grado severo (cioè un’acuità uguale a
5/200 o meno) si poteva notare nel 15,9% degli occhi non trat-

tati, contro il 6,4% di quelli trattati. Il beneficio era più ampio
fra i pazienti le cui valutazioni basali rilevavano caratteristiche
ad alto rischio (HRC) (principalmente neovascolarizzazione a
livello del disco o emorragie a livello del vitreo con neovasco-
larizzazione retinica). Il 26% degli occhi con HRC appartenen-
ti al gruppo di controllo progrediva verso una severa perdita del
visus rispetto allo 11% di quelli trattati. Dato il rischio di una
modesta perdita dell’acuità visiva e di una contrazione del campo
visivo derivante dalla chirurgia laser panretinica, tale terapia è
stata consigliata principalmente per gli occhi che si avvicinino
o raggiungano le caratteristiche di alto rischio.

L’ETDRS ha stabilito il beneficio della fotocoagulazione foca-
le laser negli occhi con edema maculare, in particolare in quel-
li con edema maculare clinicamente significativo. In pazienti con
edema maculare clinicamente significativo dopo 2 anni il 20%
degli occhi non trattati avevano un raddoppio dell’angolo visi-
vo (per esempio da 20/50 a 20/100) rispetto all’8% degli occhi
trattati. Altri risultati dall’ETDRS indicano che, se viene esegui-
to comunque un accurato follow-up, la fotocoagulazione pan-
retinica non è indicata per occhi con retinopatia diabetica mode-
rata non proliferativa (NPDR). Quando la retinopatia è più
grave, la fotocoagulazione sistemica dovrebbe essere presa in
considerazione e, solitamente, non dovrebbe essere ritardata, se
l’occhio ha raggiunto lo stadio ad alto rischio di proliferazione.
Nei pazienti in cui il diabete insorge tardivamente e che hanno
una NPDR severa o una PDR non ad alto rischio, il pericolo di
una grave perdita del visus e di una vitrectomia si riduce di circa
il 50% quando viene praticata una fotocoagulazione laser in que-
sti stadi precoci di retinopatia.

La fotocoagulazione laser sia nel DRS che nell’ETDRS è risul-
tata efficace nel ridurre il rischio di un’ulteriore perdita della
vista, ma generalmente non è risultata efficace nel far recupera-
re l’acuità visiva già diminuita. Quest’effetto preventivo, associato
al fatto che i pazienti con PDR o edema maculare possono esse-
re asintomatici, fornisce un forte supporto alla necessità di un
programma di screening per la retinopatia diabetica.

Per una dettagliata rassegna delle evidenze e una ulteriore
discussione si propone la lettura della Technical review e dei
Position statement dell’ADA sull’argomento (119a,124,125).

Raccomandazioni

Raccomandazioni generali
● Ottimizzare il compenso glicemico può effettivamente ridurre il

rischio e la progressione della retinopatia. (A)
● Ottimizzare il controllo pressorio può ridurre il rischio e la pro-

gressione della retinopatia. (A)
● La terapia con aspirina non previene la retinopatia diabetica e non

aumenta il rischio di emorragie. (A)

Screening
● Adulti con diabete di tipo 1 dovrebbero avere una prima valuta-

zione del fundus oculi in dilatazione, eseguita da un oculista o da
un optometrista, entro 5 anni dall’insorgenza del diabete. (B)

● Pazienti con diabete di tipo 2 dovrebbero avere una prima valu-
tazione del fundus oculi in dilatazione, eseguita da un oculista o
da un optometrista, subito dopo la diagnosi di diabete. (B)
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● I successivi esami, in entrambi i tipi di diabete, dovrebbero esse-
re ripetuti annualmente da un oculista o da un optometrista spe-
cializzati ed esperti nel diagnosticare la presenza di retinopatia
diabetica e capaci di curarne la gestione. Una valutazione meno
frequente (ogni 2-3 anni) può essere presa in considerazione su
indicazione di un oculista. Se la retinopatia è in progressione, l’e-
same dovrà essere effettuato più frequentemente. (B)

● Le donne diabetiche che pianificano una gravidanza dovrebbero
essere sottoposte a un esame completo dell’occhio ed essere
informate sui rischi dello sviluppo o della progressione della
retinopatia diabetica. Le donne diabetiche in gravidanza dovreb-
bero essere sottoposte a un esame completo nel primo trimestre
e al follow-up durante l’intera gravidanza e nel primo anno dopo
il parto. Queste linee-guida non vanno applicate a quelle donne
che sviluppano il GDM perché esse non sono ad alto rischio di
sviluppare una retinopatia diabetica. (B)

Trattamento
● La terapia laser può ridurre il rischio di perdita della vista nei

pazienti con lesioni retiniche ad alto rischio (HRC). (A)
● Inviare sollecitamente i pazienti con qualsiasi livello di edema

maculare, NPDR severa o qualsiasi PDR alla valutazione di un
oculista, che sia preparato ed esperto nella gestione della retino-
patia diabetica. (A)

D. Cura del piede
Le amputazioni e le ulcere del piede sono le più comuni con-
seguenze della neuropatia diabetica e le maggiori cause di mor-
bilità e disabilità nei pazienti diabetici. La diagnosi precoce e la
gestione dei fattori di rischio indipendenti per le ulcere e le
amputazioni possono prevenire o ritardare gli esiti sfavorevoli.

Il rischio di ulcere o amputazioni è aumentato nei pazienti
che hanno il diabete da più di 10 anni, che sono maschi, che
hanno uno scarso controllo glicemico o che hanno complican-
ze cardiovascolari, retiniche o renali. Le seguenti condizioni di
rischio correlate al piede sono associate ad un incremento del
rischio di amputazione:

● neuropatia periferica con perdita della sensibilità protettiva;
● alterazioni biomeccaniche (in presenza di neuropatia);
● segni di un’aumentata pressione di appoggio (eritema, emor-

ragie al di sotto di callosità);
● deformità ossee;
● vasculopatia periferica (polsi pedidi ridotti o assenti);
● anamnesi positiva per ulcere o amputazioni;
● grave patologia delle unghie.

Tutti i soggetti diabetici dovrebbero essere sottoposti a un com-
pleto esame del piede almeno una volta all’anno allo scopo di
identificare le condizioni ad alto rischio di lesioni. Tale esame
dovrebbe includere una valutazione della sensibilità protettiva,
dell’anatomia e della biomeccanica del piede, dello stato vasco-
lare e dell’integrità della cute. I pazienti che presentano una o più
condizioni ad alto rischio dovrebbero essere valutati più fre-
quentemente per lo sviluppo di fattori di rischio addizionali. I
soggetti con neuropatia dovrebbero essere sottoposti a esame
ispettivo dei piedi ad ogni visita medica.

La valutazione dello stato neurologico nei soggetti a basso
rischio dovrebbe includere una valutazione quantitativa delle

soglia somatosensitiva, usando il monofilamento di Semmes-
Weinstein 5,07 (10 g). La cute dovrebbe essere valutata per la sua
integrità, specialmente fra le dita e sotto le teste metatarsali. La
presenza di eritema, calore, formazione di callosità può indica-
re aree di danno tissutale con imminente lesione. Dovrebbero
essere inoltre valutate le deformità ossee, la limitazione articola-
re e i problemi nella deambulazione e nell’equilibrio.

I soggetti con neuropatia o con un evidente aumento della
pressione plantare devono essere adeguatamente trattati con
calzature da passeggio o scarpe da ginnastica di forma e misu-
ra adatte. I pazienti dovrebbero essere educati sulle conseguen-
ze della perdita di sensibilità e sulle possibilità di sostituirla
nella sorveglianza delle lesioni precoci con altre modalità di
valutazione (palpazione manuale, ispezione visiva).

I soggetti con segni di aumentata pressione plantare (per esem-
pio presenza di callosità, eritema, calore o dimostrazione attraverso
la misurazione) dovrebbero usare calzature che ammortizzino e
ridistribuiscano la pressione. I calli possono essere rimossi con
un bisturi da uno specialista della cura del piede o da altre figu-
re professionali con esperienza e addestramento specifico. Le
persone con deformità ossee (per esempio dita del piede a mar-
tello, prominenza delle teste metatarsali, borsite dell’alluce, ecc.)
possono aver bisogno di scarpe molto larghe o profonde. Le per-
sone con gravi deformazioni delle ossa (per esempio piede di
Charcot) possono aver bisogno di calzature su misura.

Lo screening iniziale per la vasculopatia periferica (PAD)
dovrebbe includere una valutazione anamnestica per la claudi-
catio e la valutazione dei polsi pedidi. In considerazione che
molti dei pazienti con PAD sono asintomatici può essere indi-
cata la valutazione dell’indice caviglia-braccio (ABI). Le perso-
ne con sintomi di claudicatio o con ABI positivo dovrebbero rice-
vere un ulteriore studio vascolare ed essere valutati per l’avvio
all’esercizio fisico e ai farmaci o per opzioni chirurgiche (126).

I pazienti diabetici con una condizione di piede ad alto
rischio dovrebbero essere educati relativamente ai loro fattori di
rischio e alla loro appropriata gestione. I pazienti ad alto rischio
dovrebbero capire le implicazioni della perdita della sensibilità,
l’importanza del monitoraggio giornaliero del piede, la cura più
opportuna del piede, che includa unghie e cute e la scelta di cal-
zature appropriate. È necessario inoltre valutare la capacità, da
parte del paziente, di comprendere queste norme e la sua abi-
lità fisica ad eseguire un’appropriata sorveglianza e cura del
piede. I pazienti con difficoltà visive, con condizioni fisiche che
ostacolano il movimento o con problemi cognitivi che impedi-
scono loro di valutare le condizioni del piede e di mettere in atto
le adeguate risposte, avranno bisogno dell’assistenza di altre
persone, ad esempio dei familiari. I pazienti a basso rischio
possono trarre benefici dall’educazione sulla cura del piede e sul-
l’uso delle calzature.

Per una dettagliata rassegna delle evidenze e un ulteriore
discussione si consiglia la lettura della Technical review e della
Position statement dell’ADA su questo argomento (127,128).

I problemi che coinvolgono il piede, in particolare le ulcere
e la loro cura, possono richiedere l’intervento di un podologo,
di un chirurgo ortopedico o di uno specialista in riabilitazione
con esperienza nella gestione delle persone con diabete. Per
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una completa discussione sulla gestione delle ulcere diabetiche
si fa riferimento al Consensus statement dell’ADA (129).

Raccomandazioni
● Si raccomanda un approccio multidisciplinare per le persone

con ulcere ai piedi o con situazioni ad alto rischio, in particolar
modo le persone con anamnesi positiva per pregressa ulcera o
amputazione. (A)

● L’esame del piede può essere condotto nel corso di una visita
generale e dovrebbe includere la valutazione con il monofila-
mento di Semmes-Weinstein ed il diapason, la palpazione e l’i-
spezione visiva. (B)

● Educare tutti i pazienti, in particolare quelli con fattori di rischio,
incluso i fumatori o i soggetti con pregresse complicanze agli arti
inferiori, sul rischio e sulla prevenzione dei problemi del piede
rinforzandone la sorveglianza e la cura da parte del paziente. (B)

● Affidare i soggetti ad alto rischio a specialisti del piede per la cura
preventiva e per una sorveglianza a lungo termine. (C)

● Lo screening iniziale per la arteriopatia periferica dovrebbe inclu-
dere una valutazione anamnestica per la claudicatio e la valuta-
zione dei polsi pedidi. In considerazione del fatto che molti dei
pazienti con PAD sono asintomatici può essere indicato valutare
l’ABI. (C)

● Fornire ulteriori valutazioni vascolari e prendere in considera-
zione l’esercizio fisico, i farmaci o le opzioni chirurgiche nelle per-
sone con sintomi di claudicatio o con ABI positivo. (C)

● Sottoporre tutti gli individui con diabete a un completo esame del
piede una volta all’anno allo scopo di identificare i fattori di
rischio predittivi per lesioni o amputazioni. Effettuare un’ispe-
zione visiva dei piedi ad ogni visita medica. (E)

VII. CURA DEL DIABETE IN POPOLAZIONI
PARTICOLARI

A. Bambini e adolescenti
1. Diabete di tipo 1. Sebbene circa 3/4 dei casi di diabete di tipo
1 vengano diagnosticati in soggetti di età inferiore ai 18 anni, sto-
ricamente le raccomandazioni dell’ADA per la gestione del dia-
bete di tipo 1 sono rivolte principalmente all’adulto; ma poiché
i bambini non si possono considerare semplicemente come dei
“piccoli adulti” è più che corretto prendere in considerazione gli
aspetti peculiari della cura e della gestione del diabete di tipo 1
appunto nei bambini e negli adolescenti. I bambini con diabe-
te differiscono dagli adulti in molti aspetti, che comprendono la
sensibilità all’insulina correlata alla maturazione sessuale, la cre-
scita fisica, la capacità di attuare l’autogestione e una particola-
re vulnerabilità neurologica all’ipoglicemia. Sono inoltre da con-
siderare essenziali, nello sviluppo e nell’attuazione di una
gestione diabetologica ottimale, una particolare attenzione alle
dinamiche familiari, alle fasi dello sviluppo e alle differenze psi-
cologiche correlate alla maturità sessuale. Sebbene le racco-
mandazioni per i bambini e gli adolescenti, a causa delle attua-
li e storiche limitazioni poste nel condurre ricerche nei bambini,
siano poco sostenute da evidenze derivate da ricerche rigorose,
l’opinione di esperti e una revisione dei dati sperimentali a di-
sposizione sono raccolti in un recente Statement dell’ADA dal

titolo Care of Children and Adolescents with type 1 diabetes (34).
Quanto segue rappresenta una sintesi delle raccomandazioni e
delle linee-guida concernenti in modo specifico la cura e la
gestione dei bambini e degli adolescenti contenute nel docu-
mento citato.

Idealmente, anche se ciò non è sempre possibile, la cura di un
bambino o di un adolescente dovrebbe essere garantita da un
team multidisciplinare di specialisti preparati specificamente per
la cura del diabete pediatrico. L’educazione del bambino e della
sua famiglia dovrebbe essere condotta da operatori sanitari pre-
parati e con adeguata esperienza nel diabete dell’infanzia e “sen-
sibili” alle sfide poste dal diabete in questa fascia d’età. Nel
momento della diagnosi è fondamentale che l’educazione al dia-
bete venga impostata in modo tempestivo ed adatto al momen-
to, con l’aspettativa che l’equilibrio tra la supervisione dell’adul-
to e l’autogestione venga a definirsi e a evolversi progressivamente
a seconda della maturità fisica, psicologica ed emozionale del
paziente. Al momento della diagnosi dovrebbe essere fornita da
parte di un operatore sanitario – con conoscenza ed esperienza
del fabbisogno nutrizionale del bambino in crescita e dei pro-
blemi comportamentali che hanno un particolare impatto nella
dieta di un adolescente – una MNT, e successivamente la terapia
dovrebbe essere rivalutata almeno annualmente.

a. Controllo glicemico. Mentre gli standard attuali per la gestio-
ne del diabete rispecchiano la necessità di mantenere il controllo
glicemico il più possibile vicino alla normalità, è necessaria una
specifica considerazione sui rischi conseguenti all’ipoglicemia nel
bambino piccolo. Gli obiettivi glicemici devono essere modifi-
cati tenendo in considerazione che la maggior parte dei bambi-
ni di età inferiore ai 6-7 anni, hanno una particolare forma di
inconsapevolezza dell’ipoglicemia poiché i meccanismi contro-
regolatori sono immaturi ed essi sono privi della capacità cogni-
tiva di riconoscere e rispondere alla sintomatologia ipoglicemi-
ca; sono pertanto esposti a un rischio maggiore di ipoglicemia
e delle sue conseguenze. È inoltre noto da molti studi che un
controllo glicemico vicino alla normalità è raramente ottenibi-
le in un bambino o adolescente dopo il periodo di remissione
del diabete. I livelli di HbA1c ottenuti nel DCCT in una coorte
di adolescenti in trattamento “intensivo” sono risultati maggio-
ri del 1% rispetto a quelli ottenuti in pazienti con età superio-
re, corrispondenti alle attuali raccomandazioni dell’ADA per i
pazienti in generale(130).

Nella scelta degli obiettivi glicemici il beneficio di ottenere un
valore più basso di HbA1c deve essere bilanciato con il rischio
di ipoglicemia e gli svantaggi di un obiettivo glicemico più ele-
vato, anche se più facilmente raggiungibile, che potrebbe non
garantire esiti ottimali a lungo termine. Gli obiettivi glicemici e
di HbA1c per queste fasce di età sono presentati nella Tabella 9.

b. Screening e gestione delle complicanze croniche in bambini e ado-
lescenti affetti da diabete di tipo 1.
i. Nefropatia.

Raccomandazioni
● Lo screening annuale per la microalbuminuria dovrebbe essere

avviato dall’età di 10 anni o da quando il diabete ha 5 anni di
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durata. Lo screening può essere effettuato analizzando il rappor-
to microalbuminuria/creatininuria su un campione casuale di
urine. (E)

● Livelli di microalbuminuria persistentemente elevati, una volta
confermati, dovrebbero essere trattati con un ACE inibitore tito-
lato (se possibile) sino alla normalizzazione della microalbumi-
nuria. (E)

ii. Ipertensione.
Nei bambini l’ipertensione è definita come un valore medio di
pressione sistolica o diastolica, riscontrato in almeno 3 giorni
diversi, maggiore del 95° percentile per età, sesso e perecentile
di altezza. La pressione arteriosa “normale-alta” è definita come
un valore medio di pressione sistolica o diastolica, riscontrato in
almeno 3 giorni diversi, maggiore o uguale al 90° ma inferiore
al 95° percentile per età, sesso e percentile di altezza. I valori di
normalità della pressione arteriosa per età, sesso e altezza e il
metodo adeguato per il loro rilevamento sono disponibili onli-
ne all’indirizzo Internet: www.nhlbi.nih.gov/health/prof/heart/
hbp/hbp_ped.pdf.

Raccomandazioni
● Il trattamento dei valori pressori normali-alti (pressione sistolica

o diastolica stabilmente superiore al 90° percentile per età, sesso
e peso corporeo) dovrebbe includere, quando appropriato, un
intervento sulla dieta e sull’esercizio fisico finalizzati al controllo
ponderale e all’aumento dell’attività fisica. Se gli obiettivi presso-
ri non vengono raggiunti dopo 3-6 mesi di intervento sullo stile
di vita, dovrebbe essere avviata la terapia farmacologica. (E)

● Il trattamento farmacologico dell’ipertensione (pressione sistoli-
ca o diastolica stabilmente superiore al 95° percentile per età,
sesso e peso corporeo, o stabilmente >130/80 mmHg, se il 95%
eccede questo valore) dovrebbe essere avviato appena la diagno-
si venga confermata. (E)

● Gli ACE-inibitori dovrebbero essere presi in considerazione come
trattamento iniziale dell’ipertensione. (E)

iii. Dislipidemia

Raccomandazioni

Screening
● Bambini in età prepuberale: un profilo lipidico a digiuno dovreb-

be essere effettuato in tutti i bambini con età >2 anni alla diagnosi
del diabete (dopo che sia stato raggiunto un adeguato controllo
glicemico) qualora vi sia una storia di ipercolesterolemia familiare
(colesterolo totale >240 mg/dl) o un’anamnesi familiare positiva
per eventi cardiovascolari prima dei 55 anni di età, o se l’anam-
nesi familiare è sconosciuta. Se l’anamnesi familiare è negativa il
primo screening lipidico dovrebbe essere effettuato alla pubertà
(>12 anni). Se i valori rientrano in livelli di rischio accettabile
(LDL <100 mg/dl) il controllo dovrebbe essere ripetuto ogni 5
anni. (E)

● Bambini in età puberale (>12 anni): un profilo lipidico a digiuno
dovrebbe essere effettuato alla diagnosi del diabete (dopo che sia
stato raggiunto un adeguato controllo glicemico). Se i valori rien-
trano in livelli di rischio accettabile (LDL <100 mg/dl) il controllo
dovrebbe essere ripetuto ogni 5 anni. (E)

● Se il profilo lipidico è anormale è indicato un controllo annuale
per entrambe le fasce di età. (E)

Trattamento
● La terapia della dislipidemia dovrebbe basarsi sull’assetto lipidi-

co a digiuno (principalmente sul colesterolo LDL) valutato dopo
che sia stato raggiunto un adeguato controllo glicemico. (E)

● La terapia iniziale dovrebbe prevedere un’ottimizzazione del
compenso glicemico e una MNT finalizzata alla riduzione della
quantità dei grassi saturi della dieta. (E)

● L’aggiunta di agenti farmacologici ipolipemizzanti è consigliata in
presenza di LDL >160 mg/dl ed è inoltre raccomandata nei
pazienti con LDL tra 130 e 159 mg/dl, sulla base del profilo di
rischio cardiovascolare, dopo l’insuccesso della MNT e delle
modificazioni dello stile di vita. (E)

● L’obiettivo della terapia è un colesterolo LDL <100 mg/dl. (E)
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Tabella 9. Obiettivi di glicemia plasmatica e di HbA1c per fasce di età nel diabete di tipo 1

Obiettivo di glicemia plasmatica mg/dl

Valori per età (anni) Preprandiale Prima di coricarsi/ durante la notte HbA1c (%) Razionale

Neonati e in età prescolare 100-180 110-200 �8,5 (ma �7,5) ● Elevato rischio e vulnerabilità
(<6) all’ipoglicemia

Età scolare (6-12) 90-180 100-180 <8 ● Rischio di ipoglicemia e rischio
relativamente basso di
complicanze prima della pubertà

Adolescenti e giovani adulti 90-130 90-150 <7,5* ● Rischio di ipoglicemia
(13-19) ● Problemi psicologici e inerenti allo

sviluppo
Concetti chiave nel definire gli obiettivi glicemici:
● Gli obiettivi devono essere individualizzati e obiettivi glicemici più bassi di quelli consigliati

devono essere ragionevolmente basati sul beneficio che ne consegue: valutazione del rischio
● Gli obiettivi glicemici dovrebbero essere più alti rispetto a quelli sopraindicati in bambini con

frequenti ipoglicemie e ipoglicemia inavvertita
● La glicemia post-prandiale dovrebbe essere misurata qualora vi sia dissociazione tra i valori

glicemici pre-prandiali e la HbA1c

* Un obiettivo più basso (<7%) è ragionevolmente proponibile se esso può essere raggiunto senza eccessivi episodi ipoglicemici



iv. Retinopatia
Anche se la retinopatia compare più comunemente dopo l’ini-
zio della pubertà e dopo 5-10 anni di durata del diabete, sono
stati segnalati alcuni casi in bambini in età prepubere e dopo soli
1-2 anni di durata del diabete. Le consulenze dovrebbero esse-
re effettuate da un oculista con esperienza di retinopatia diabe-
tica, conoscenza del rischio di retinopatia della popolazione
pediatrica, così come esperienza nel counseling del paziente
pediatrico e della sua famiglia sull’importanza di una precoce
prevenzione ed intervento.

Raccomandazioni
● La prima valutazione oftalmologica dovrebbe essere effettuata

quando il bambino ha raggiunto l’età di 10 anni e ha il diabete
da 3-5 anni. (E)

● Dopo la valutazione iniziale è generalmente raccomandato un fol-
low-up annuale. Controlli meno frequenti possono essere consi-
derati accettabili su indicazione di un oculista. (E)

c. Altri argomenti. Un argomento importante, degno di partico-
lare attenzione in questa fascia di età, è l’“adesione”. Indipen-
dentemente da quale sia il regime terapeutico, l’adesione può
essere adeguata solo in funzione della capacità della famiglia e/o
dell’individuo di realizzarla. Il coinvolgimento familiare nel dia-
bete rimane una componente importante per la gestione ottimale
del diabete attraverso l’infanzia verso l’adolescenza. Gli opera-
tori sanitari che curano i bambini e gli adolescenti devono esse-
re in grado di valutare i fattori comportamentali, emotivi e psi-
cosociali che interferiscono con l’attuazione della cura, e quindi
devono lavorare con l’individuo e con la sua famiglia per risol-
vere i problemi che si presentano e/o modificare gli obiettivi della
cura, quando è indicato.

Poiché gran parte della giornata di un bambino è trascorsa a
scuola, per una gestione ottimale del diabete è indispensabile
una fitta comunicazione con la scuola o con il personale che
segue il bambino durante il giorno. Informazioni specifiche
dovrebbero essere fornite al personale scolastico, così che esso
possa essere reso consapevole della diagnosi di diabete nello stu-
dente e dei segni, sintomi e trattamento dell’ipoglicemia. Nella
maggior parte dei casi è imperativo che il test della glicemia
capillare venga effettuato a scuola o negli asili prima del pasto
e quando vi sono segni o sintomi di alterati livelli glicemici. Molti
bambini, a scuola o negli asili, possono necessitare di aiuto
prima del pranzo (e spesso anche prima di colazione) per la som-
ministrazione dell’insulina con iniezione o con microinfusore
(CSII). Per ulteriori approfondimenti si consiglia il Position sta-
tement dell’ADA The care of children with diabetes in the school and
day care setting (131) e la pubblicazione del National Diabetes
Education Program (NDEP) Helping the student with diabetes suc-
ceed: a guide for school personnel (National Diabetes Education
Program, 2003, www.ndep.nih.gov).

2. Diabete di tipo 2. È infine noto che, negli USA, l’incidenza
del diabete di tipo 2 nei bambini e negli adolescenti è in aumen-
to, in particolar modo nelle minoranze etniche (132,133). La
distinzione tra diabete di tipo 1 e di tipo 2 nei bambini può esse-
re difficile poiché gli autoantigeni e la chetosi possono essere pre-

senti in un notevole numero di soggetti con altrimenti un chia-
ro diabete di tipo 2 (inclusa obesità e acanthosis nigricans).
Una corretta distinzione tra i due tipi di diabete alla diagnosi è
estremamente importante poiché il tipo di trattamento, l’ap-
proccio educazionale e le prescrizioni dietetiche differiranno
nettamente nei due tipi di diabete. Il Consensus statement
dell’ADA Type 2 diabetes in children and adolescents (8) fornisce una
guida per la prevenzione, lo screening e il trattamento del diabete
di tipo 2, così come delle sue comorbilità, nei giovani.

B. Cura preconcezionale
Le malformazioni congenite severe rimangono la causa princi-
pale di mortalità e di grave morbilità nei neonati di madre con
diabete di tipo 1 e 2. Studi osservazionali indicano che il rischio
di malformazioni aumenta in modo continuo con l’aumentare
della glicemia materna durante le prime 6-8 settimane di gesta-
zione, così come definito dalla HbA1c del primo trimestre di gra-
vidanza. Non vi è una soglia per i valori di HbA1c al di sopra della
quale inizi il rischio o al di sotto della quale scompaia.
Comunque, frequenze di malformazioni superiori all’1-2% della
frequenza nelle gravidanze di donne non diabetiche sembrano
essere limitati ai casi che nel primo trimestre presentano un valo-
re di HbA1c >1% della norma.

La cura del diabete nella fase preconcezionale sembra ridur-
re il rischio di malformazioni congenite. Cinque studi non ran-
domizzati hanno confrontato i tassi di malformazioni maggiori
nei neonati tra donne che hanno partecipato a programmi pre-
concezionali di cura del diabete e donne che hanno iniziato il
trattamento intensivo del diabete solo dopo l’avvio della gravi-
danza. I programmi di cura preconcezionali sono stati multidi-
sciplinari e disegnati per istruire le pazienti all’autogestione del
diabete con la dieta, la terapia insulinica intensiva e l’autocon-
trollo glicemico. Gli obiettivi sono tati definiti per raggiungere
la normoglicemia e oltre l’80% delle pazienti ha raggiunto valo-
ri normali di HbA1c prima di iniziare la gravidanza (134-138).
In tutti e cinque gli studi l’incidenza di malformazioni congenite
maggiori è stata di molto inferiore nelle donne che avevano
partecipato ai programmi di cura preconcezionale (1,0-1,7% dei
neonati) rispetto alle donne che non vi avevano partecipato
(1,4-10,9% dei neonati). Un limite di questi studi è legato al fatto
che la partecipazione ai corsi preconcezionali era scelta dalla
paziente e quindi non randomizzata. Così è impossibile affer-
mare con certezza che il più basso tasso di malformazioni sia
completamente conseguente alla migliore cura del diabete. Ciò
nonostante un’evidenza schiacciante sostiene il concetto che le
malformazioni possano essere ridotte o prevenute con l’accura-
ta gestione del diabete prima della gravidanza.

La pianificazione della gravidanza facilita enormemente la
cura preconcezionale del diabete. Sfortunatamente, circa 2/3
delle gravidanze in donne diabetiche non sono pianificate e
conducono a un persistente eccesso di malformazioni dei neo-
nati di mamma diabetica. Per minimizzare l’incidenza di queste
devastanti malformazioni, la cura standard delle donne con dia-
bete in età fertile dovrebbe includere: 1) educazione sul rischio
di malformazioni associate alla gravidanza non pianificata e allo
scarso compenso glicemico, e 2) utilizzo continuativo di una effi-
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cace contraccezione, a meno che la paziente sia in buon controllo
glicemico e ricerchi attivamente una gravidanza.

Le donne che hanno intenzione di avviare una gravidanza
devono essere valutate frequentemente da un team multidisci-
plinare con esperienza nella gestione del diabete prima e duran-
te la gravidanza. Il team può variare nella sua composizione, ma
dovrebbe includere: diabetologo, medico di medicina generale
o internista, ginecologo, educatore, dietista, assistente sociale e
altri specialisti qualora necessari. Gli obiettivi della cura pre-
concezionale sono: 1) coinvolgere la paziente nella gestione del
proprio diabete; 2) raggiungere il più basso valore di HbA1c

possibile senza eccessive ipoglicemie; 3) garantire una efficace
contraccezione sino a quando non si sia ottenuto uno stabile e
accettabile controllo glicemico; e 4) identificare, valutare e trat-
tare a lungo termine le complicazioni croniche del diabete come
la retinopatia, la nefropatia, la neuropatia, l’ipertensione e la car-
diopatia ischemica.

Per ulteriori approfondimenti si consigliano la Technical
review e il Position statement dell’ADA su questo argomento
(139,140).

Raccomandazioni
● I livelli di HbA1c dovrebbero essere normali o vicini alla norma

(<1% del limite superiore della normalità) prima di ricercare il
concepimento. (B)

● Tutte le donne con diabete e in età fertile dovrebbero essere edu-
cate sulla necessità di un buon controllo glicemico prima della gra-
vidanza e dovrebbero effettuare una pianificazione familiare. (E)

● Le donne con diabete che hanno intenzione di avviare una gra-
vidanza dovrebbero essere valutate e, se necessario, trattate per
la retinopatia diabetica, la nefropatia, la neuropatia e la CVD. (E)

● Tra i farmaci più comunemente utilizzati nei pazienti diabetici vi
sono le statine, farmaci che non sono indicati in gravidanza e che
dovrebbero essere interrotti, se possibile, prima del concepi-
mento. Gli ACE-inibitori e gli ARB sono di categoria C (tossici
nell’animale, non esistono prove di tossicità nell’uomo, solo in
determinate situazioni il beneficio materno può superare il rischio
fetale) nel primo trimestre di gravidanza, ma sono di categoria D
(esistono prove di danno fetale nell’uomo) nelle fasi successive
della gravidanza; comunque, normalmente, dovrebbero essere
sospesi prima dell’inizio della gravidanza. Tra gli antidiabetici
orali, la metformina e l’acarbosio sono in categoria B (non è stata
dimostrata tossicità nell’animale, non esistono prove nell’uomo),
tutti gli altri in categoria C; il rischio potenziale e i benefici degli
agenti ipoglicemizzanti orali nel periodo preconcezionale dovreb-
bero essere accuratamente pesati, considerato che non sono dispo-
nibili dati sufficienti per stabilire la loro sicurezza in gravidanza.
Essi dovrebbero normalmente essere sospesi in gravidanza. (E)

C. Persone anziane
Il diabete è una condizione importante nella popolazione anzia-
na: infatti, almeno il 20% dei pazienti con età >65 anni ha il dia-
bete. E, per un somma di ragioni, è presumibile che nelle pros-
sime decadi il numero dei soggetti anziani con diabete cresca
rapidamente. Una recente pubblicazione dal titolo Guidelines for
improving the care of the older person with diabetes (141) propone
appunto linee-guida evidence-based prodotte congiuntamente

dall’ADA con l’American Geriatric Society. Questo documento
contiene un’eccellente analisi dell’argomento, e la terminologia
e le indicazioni e raccomandazioni specifiche tratte da esso ver-
ranno qui utilizzate. Sfortunatamente, non vi sono studi a lungo
termine su individui di età >65 anni in grado di dimostrare i
benefici di uno stretto controllo glicemico, pressorio e lipidico.
Gli individui diabetici anziani hanno tassi più elevati di morte
prematura, disabilità funzionale e coesistenza di malattie come
la cardiopatia ipertensiva e l’ictus rispetto ai pari età non dia-
betici. Gli anziani con diabete hanno inoltre un rischio più ele-
vato, rispetto agli altri adulti, di essere affetti dalle comuni sin-
dromi geriatriche come il politrattamento farmacologico, la
depressione, il decadimento cognitivo, l’incontinenza urinaria,
le cadute traumatiche e il dolore persistente.

La cura dei soggetti diabetici anziani è complicata dalla loro
eterogeneità clinica e funzionale. Alcuni individui anziani hanno
sviluppato il diabete nella mezz’età e hanno affrontato la comor-
bilità per anni; altri, che sono di nuova diagnosi, possono aver
avuto per anni comorbilità non diagnosticata o presentare alcu-
ne complicanze croniche della malattia diabetica. Alcuni anzia-
ni con diabete sono fragili e hanno altre condizioni croniche di
fondo, notevoli comorbilità legate al diabete, limitazioni fisiche
o cognitive, così come altri anziani con diabete hanno poche
comorbilità e sono attivi. In più, in tale popolazione l’aspettati-
va di vita è molto variabile. I medici che si prendono cura degli
anziani con diabete dovrebbero tenere in considerazione questa
eterogeneicità quando definiscono e danno una priorità agli
obiettivi di trattamento.

Per tutto ciò che si è detto, i soggetti che hanno un’aspetta-
tiva di vita sufficiente per raccogliere i benefici di una gestione
intensiva a lungo termine del diabete (circa 10 anni) e che sono
attivi, cognitivamente integri, e che hanno la volontà di accet-
tare la responsabilità dell’autogestione dovrebbero essere inco-
raggiati a farlo e trattati con gli stessi obiettivi degli adulti dia-
betici più giovani. Esiste una buona evidenza per gli adulti di
mezz’età e anziani che un intervento multidisciplinare in grado
di fornire un’educazione sull’uso dei farmaci, il monitoraggio gli-
cemico e il riconoscimento dell’ipo- e dell’iperglicemia, può
significativamente migliorare il controllo glicemico. Anche se il
controllo dell’iperglicemia è importante, nell’individuo diabeti-
co anziano una maggiore riduzione in morbilità e mortalità può
essere conseguente al controllo di tutti i fattori di rischio car-
diovascolare piuttosto che dall’isolato stretto controllo glicemi-
co. C’è una forte evidenza da trial clinici del valore del tratta-
mento dell’ipertensione nell’anziano. Ci sono meno evidenze
circa il trattamento ipolipemizzante e la terapia con aspirina,
anche se in considerazione dell’elevato rischio di CVD dei sog-
getti diabetici un trattamento aggressivo dei lipidi e l’uso del-
l’aspirina sono, quando non controindicati, interventi da ritenere
come ragionevoli.

Come già sottolineato, per i pazienti con complicanze croni-
che del diabete in fase avanzata, comorbilità che ne limitano 
l’aspettativa di vita o deterioramento cognitivo o fisico, è ragio-
nevole scegliere obiettivi glicemici meno severi. È meno proba-
bile che questi pazienti si possano giovare della riduzione del
rischio di complicanze microvascolari e che più facilmente pos-
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sano risentire seriamente degli effetti collaterali dell’ipoglice-
mia. I soggetti con diabete scarsamente controllato possono
andare incontro a complicanze acute, incluso il coma iperglice-
mico iperosmolare. L’anziano può essere trattato con gli stessi
schemi terapeutici di un soggetto più giovane, ma deve essere
riposta un’attenzione particolare nella prescrizione e nel moni-
toraggio della terapia farmacologica. La metformina è spesso
controindicata per la presenza di insufficienza renale o di scom-
penso cardiaco. Le sulfaniluree e gli altri secretagoghi possono
causare ipoglicemia. Anche l’insulina può causare ipoglicemia;
inoltre la terapia insulinica richiede una buona vista, abilità
nell’effettuare movimenti fini e capacità cognitive da parte del
paziente o di chi effettua la terapia. I tiazolidinedioni non
dovrebbero essere utilizzati nei pazienti con scompenso cardia-
co congestizio (NYHA Classi III e IV). Tutti i farmaci dovrebbe-
ro essere iniziati alle dosi più basse e titolati gradualmente fino
a che non si sia raggiunto l’obiettivo, o non compaiano effetti col-
laterali. Per quanto riguarda l’ipertensione e la dislipidemia il
beneficio potenziale deve sempre essere soppesato con i rischi
potenziali.

VIII. CURA DEL DIABETE IN SPECIFICHE
SITUAZIONI CLINICHE

A. In ospedale
La gestione del diabete in corso di ricovero in ospedale è stata
ampiamente riesaminata nella Technical review di Clement et al.
Management of diabetes and hyperglycemia in hospital (142). Quella
revisione è alla base di queste linee-guida. L’American
Association of Clinical Endocrinologists ha inoltre tenuto una
conferenza su tale argomento (143) e le raccomandazioni pro-
dotte da quel meeting (144) sono state attentamente esaminate
e tenute in considerazione nella formulazione di questi standard.
Il trattamento del diabete in ospedale è generalmente conside-
rato di secondaria importanza rispetto alla patologia che ha
causato il ricovero.

I pazienti con iperglicemia possono essere inclusi in tre
categorie:

● diabete noto: di cui si è a conoscenza del trattamento;
● diabete non noto: iperglicemia (glicemia a digiuno �126 mg/dl

o glicemia casuale �200 mg/dl) rilevata durante il ricovero in
ospedale e confermata dopo la dimissione secondo i criteri dia-
gnostici standard come diabete, ma non riconosciuto dai
curanti come diabete nel corso del ricovero;

● iperglicemia da porre in relazione al ricovero in ospedale: ipergli-
cemia (glicemia a digiuno �126 mg/dl o glicemia casuale
�200 mg/dl) rilevata durante il ricovero che regredisce dopo
la dimissione.

La prevalenza del diabete negli adulti ospedalizzati non è nota
con precisione. Nel 2000 il 12,4% delle dimissioni negli USA
indicavano il diabete tra le diagnosi. La prevalenza del diabete
negli adulti ospedalizzati è stimata prudenzialmente tra il 12 e
il 25% e dipende dalla completezza utilizzata nell’identificare i

pazienti. I pazienti che si presentano in ospedale possono avere
un diabete non noto, oppure, un’iperglicemia “da ospedale”. Il
test dell’emoglobina glicata può essere uno strumento utile per
l’individuazione dei soggetti diabetici tra i pazienti ospedalizzati.

Sempre maggiore letteratura medica afferma che il controllo
della glicemia in ospedale abbia potenziali effetti positivi su
mortalità, morbilità e costi sanitari. L’iperglicemia in ospedale
può essere conseguente a stress, a scompenso del diabete di tipo
1, di tipo 2 o altre forme di diabete e/o essere iatrogena, dovu-
ta a somministrazione o sospensione di agenti farmacologici,
inclusi i glucocorticosteroidi, farmaci vasopressori ecc. Spesso
non viene attuata la distinzione tra diabete scompensato e iper-
glicemia da stress.

1. Obiettivi glicemici
a. Medicina generale e chirurgia. Studi osservazionali sugge-
riscono un’associazione tra iperglicemia e aumento della 
mortalità. I pazienti medici e chirurgici con valori glicemici
>220 mg/dl hanno un più elevato tasso di infezioni (145).

I pazienti con una iperglicemia di nuova diagnosi hanno un
aumento significativo della mortalità intraospedaliera rispetto ai
pazienti con diabete noto, inoltre la durata del ricovero risulta
più lunga tra i pazienti con iperglicemia di nuova diagnosi e i
soggetti con diabete (noto e di nuova diagnosi) ricorrono con
maggior frequenza alle unità di cura intensiva (ICU) e a strut-
ture degenziali assistenziali dopo il ricovero ospedaliero. Migliori
esiti sono documentati nei pazienti con glicemia a digiuno all’in-
gresso <126 mg/dl o glicemie casuali <200 mg/dl (146).

b. CVD e cure intensive. È dimostrata una relazione tra livelli
glicemici e mortalità nell’infarto miocardico acuto (IMA). Una
metanalisi di 15 studi che hanno confrontato la mortalità in
ospedale e lo scompenso cardiaco congestizio nei pazienti iper-
e normoglicemici con e senza diabete evidenzia che nei soggetti
non noti come diabetici con una glicemia all’ingresso di
109,8 mg/dl il rischio relativo di mortalità era aumentato signi-
ficativamente; quando poi il diabete era presente e la glicemia
all’ingresso >180 mg/dl il rischio di morte era moderatamente
aumentato rispetto ai diabetici non iperglicemici all’ingresso in
ospedale (147). In un altro studio (148) sono stati analizzati i
valori glicemici in corso di IMA; l’analisi ha evidenziato un’as-
sociazione indipendente tra glicemia all’ingresso e mortalità. La
mortalità a un anno era significativamente inferiore nei soggetti
con glicemia <100,8 mg/dl rispetto a quelli con glicemia di
199,8 mg/dl. Infine, nel primo Diabetes and Insulin-Glucose
Infusion in Acute Miocardial Infarction Study (DIGAMI)
(51,149), è stato valutato il ruolo dell’infusione endovenosa di
glucosio-insulina seguita dal trattamento insulinico sottocute
nei soggetti diabetici con IMA. Il trattamento insulinico sotto-
cutaneo per 3 o più mesi migliora la sopravvivenza a lungo ter-
mine di tali pazienti (51). Il valore glicemico medio nel grup-
po in trattamento intensivo è risultato 172,8 mg/dl vs un valore
di 210,6 mg/dl nel gruppo in trattamento “convenzionale”.
L’ampio range dei valori glicemici in ciascuno dei due bracci
dello studio impedisce di definire specifici obiettivi di soglia 
glicemica.
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c. Cardiochirurgia. Il mantenimento di predeterminati valori gli-
cemici nei soggetti diabetici sottoposti a intervento di cardio-
chirurgia si associa a una riduzione della mortalità, con la più
bassa mortalità nei pazienti con glicemia <150 mg/dl (150,153),
e a una riduzione del rischio di infezioni sternali profonde
(150,151), rafforzando la convinzione che l’iperglicemia perio-
peratoria sia un predittore indipendente di infezioni nei soggetti
diabetici (152).

d. Cure intensive. Un gruppo misto di soggetti post-chirurgici
con e senza diabete ricoverati in ICU sono stati randomizzati a
un trattamento con terapia insulinica intensiva (obiettivo glice-
mico 80-110 mg/dl). Il valore glicemico medio di 103 mg/dl ha
ridotto la mortalità durante la degenza in ICU e ha diminuito la
mortalità ospedaliera complessiva (52). Un’analisi successiva ha
dimostrato che per ogni incremento di glicemia di 20 mg/dl
oltre il valore di 100 mg/dl il rischio di morte in ICU aumenta-
va. La sopravvivenza in ospedale e in ICU erano associate linear-
mente con i livelli glicemici e la sopravvivenza maggiore si osser-
vava nei pazienti che ottenevano una glicemia media <110 mg/dl.

e. Patologie neurologiche acute. Così come dimostrato da un
ampio numero di studi osservazionali (154-156), l’iperglice-
mia si associa con peggiori esiti nei pazienti con ictus e trauma
cranico. Una metanalisi ha identificato che al di sopra di un valo-
re di glicemia all’ingresso di 110 mg/dl aumenta la mortalità per
ictus (157).

2. Opzioni di trattamento
a. Ipoglicemizzanti orali. Non vi sono studi importanti che abbia-
no valutato il ruolo potenziale dei vari ipoglicemizzanti orali
sugli esiti nei soggetti diabetici ospedalizzati. Mentre tali farmaci
sono comunemente utilizzati con successo nei soggetti ambu-
latoriali il loro uso nei soggetti ospedalizzati richiede alcune
specifiche considerazioni.

● Sulfaniluree e meglitinidi. La lunga dura d’azione e il rischio di
indurre ipoglicemie, in particolare nei pazienti che non assu-
mono la loro normale alimentazione, sono di per se una rela-
tiva controindicazione per la maggior parte dei pazienti all’u-
so delle sulfaniluree in ospedale (158). Le sulfaniluree non
permettono solitamente un rapido aggiustamento posologico,
spesso richiesto dalle necessità rapidamente mutanti dei sog-
getti ospedalizzati. Inoltre le sulfaniluree hanno una variazione
interindividuale nella durata d’azione e probabilmente varia-
no nella frequenza con cui inducono l’ipoglicemia. Sebbene
le due meglitinidi, la repaglinide e la nateglinide, teorica-
mente causino con minor frequenza ipoglicemie rispetto alle
sulfaniluree, la mancanza di dati derivanti da trial clinici
dovrebbero precluderne l’uso.

● Metformina. La maggiore limitazione dell’uso della metformi-
na in ospedale è il numero di controindicazioni specifiche al
suo uso, molte delle quali possono essere presenti nei soggetti
ricoverati. Tutte queste controindicazioni sono correlate all’a-
cidosi lattica, una complicazione potenzialmente mortale della
terapia con metformina. I più comuni fattori di rischio per l’a-
cidosi lattica nei soggetti ricoverati sono le malattie cardiache

(scompenso cardiaco congestizio, ipoperfusione), l’insuffi-
cienza renale, l’età avanzata e le malattie polmonari croniche
(159). Recenti dati confermano che, nonostante la frequenza
dei fattori di rischio, l’acidosi lattica è una complicazione rara
(160). Comunque, in ospedale, dove il rischio di ipossia, ipo-
perfusione e insufficienza renale è più elevato, è quantomeno
prudente evitare l’uso della metformina nella maggior parte dei
pazienti.

● Tiazolidinedioni. In considerazione nella latenza nell’inizio del-
l’attività, non è indicato l’avvio di tali farmaci in ambito di rico-
vero. Inoltre, tali farmaci aumentano la volemia, un problema
particolare nei pazienti predisposti allo scompenso cardiaco
congestizio e – potenzialmente – un problema per i pazienti
con alterazioni emodinamiche correlate alla diagnosi (esem-
pio ischemia coronarica acuta) o a interventi comuni nei sog-
getti ospedalizzati.

In sintesi, ciascuna delle maggiori classi di agenti ipoglicemiz-
zanti orali ha limitazioni nell’uso nel soggetto ricoverato. In
aggiunta, questi farmaci garantiscono una scarsa flessibilità e
possibilità di titolazione, proprio in una situazione dove le varia-
zioni acute richiedono tali caratteristiche. Pertanto, in condizione
di ricovero, l’insulina, quando usata in modo appropriato, può
avere molti vantaggi.

b. Insulina. I regimi terapeutici insulinici possono essere scelti
e impostati sulla base delle specifiche condizioni cliniche del
paziente. Una recente metanalisi ha concluso che la terapia
insulinica nei pazienti critici ha effetti positivi sulla mortalità a
breve termine in diverse situazioni cliniche (161).

● Terapia insulinica sottocutanea. La terapia insulinica sottocuta-
nea può essere utilizzata per garantire il controllo glicemico
nella maggior parte dei soggetti ospedalizzati con diabete. Il
fabbisogno insulinico giornaliero può essere raggiunto con i
vari tipi di insulina a disposizione a seconda della specifica
situazione. La terapia insulinica sottocute può essere suddivisa
in programmata o fissa e supplementare o correttiva delle
dosi programmate. La terapia insulinica con correzione delle
dosi è un’importante integrazione della terapia insulinica fissa
quando rapide variazioni del fabbisogno insulinico conduca-
no all’iperglicemia; è inoltre una strategia per individuare le
nuove dosi fisse necessarie. Se le dosi correttive sono richie-
ste frequentemente, è consigliato attuare un aggiornamento
della terapia insulinica prefissata adattandosi all’incremento
del fabbisogno insulinico (162). Non vi sono studi che con-
frontino l’utilizzo dell’insulina pronta umana con gli analoghi
a breve emivita per l’attuazione delle dosi correttive.
Comunque, a causa della maggiore durata d’azione dell’insu-
lina pronta vi è un maggior rischio di “accumulo di insulina”
quando i controlli glicemici e le conseguenti somministrazio-
ni di insulina vengono eseguiti ogni 4-6 ore.

I tradizionali schemi terapeutici insulinici a dosi variabili al
bisogno, che prevedono insulina pronta senza insulina inter-
media o a lunga emivita, si sono dimostrati inefficaci (162-164).
In primo luogo, è improbabile che tali regimi terapeutici, pre-
scritti all’ingresso in ospedale, possano essere utilizzati duran-
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te tutto il ricovero senza modificazioni (162); secondariamen-
te, questi tipi di schema terapeutico trattano l’iperglicemia dopo
che questa si è manifestata, invece di prevenirla. Questo approc-
cio “reattivo” può condurre a rapide variazioni glicemiche, esa-
cerbando sia l’iperglicemia sia l’ipoglicemia.

● Infusione insulinica endovenosa. Il solo metodo di sommini-
strazione insulinica specificamente sviluppato per l’uso in
ospedale è l’infusione insulinica endovenosa con insulina
pronta. Non vi è alcun vantaggio nell’utilizzo dell’insulina
lispro o della aspart in infusione endovenosa. La letteratura
medica consiglia la somministrazione endovenosa rispetto a
quella sottocutanea per alcune situazioni cliniche come la
chetoacidosi diabetica e l’iperosmolarità non chetosica, la
gestione pre-, intra- e post-operatoria; il periodo post-opera-
torio nella chirurgia cardiaca, il trapianto d’organi, lo shock
cardiogeno, l’ictus con iperglicemia da glucocorticosteroidi ad
alte dosi, per i pazienti che non possono nutrirsi per os (NPO),
per i malati ricoverati in unità di cura intensiva, e come stra-
tegia per la ricerca della dose insulinica prima dell’inizio o
della ripresa della terapia insulinica sottocutanea nel diabete
di tipo 1 o 2. In molti casi possono essere utilizzati algoritmi
di infusione insulinica che possono essere gestiti dal personale
infermieristico. Bisogna tenere presente che il fabbisogno di
base differisce tra i pazienti e si modifica nel corso del tratta-
mento. Anche se sono stati pubblicati numerosi algoritmi,
non esistono in letteratura raffronti diretti fra algoritmi diver-
si, e pertanto non è possibile raccomandarne uno specifico.
Idealmente, gli algoritmi di terapia insulinica endovenosa
dovrebbero considerare sia il livello glicemico sia la velocità
del cambiamento glicemico. Per tutti gli algoritmi è necessa-
rio, un controllo glicemico intensivo, anche se non ne è nota
la frequenza ideale.

● Transizione dalla terapia insulinica endovenosa a quella sottocu-
te. Non vi sono studi clinici che analizzino specificamente
quale sia la migliore strategia di transizione dalla terapia endo-
venosa alla terapia sottocutanea o a quali pazienti con diabe-
te di tipo 2 possa essere indicato il passaggio agli ipoglice-
mizzanti orali. Per quei pazienti che richiederanno l’insulina
sottocutanea è necessario avviare la terapia insulinica sottocute
con insuline ultrarapide o rapide 1-2 ore prima della sospen-
sione del trattamento endovenoso. Un’insulina intermedia o
a lunga durata d’azione dovrebbe invece essere iniettata 2-3
ore prima della sospensione dell’infusione endovenosa. Nella
transizione dalla terapia endovenosa alla sottocutanea il curan-
te può prescrivere la terapia insulinica sottocutanea con la
durata di azione più adatta per essere somministrata come sin-
gola dose o come dose ripetuta al fine di garantire il fabbiso-
gno basale sino all’ora in cui saranno somministrati l’insulina
o l’analogo più adatto scelti per il controllo glicemico basale
in terapia di mantenimento.

3. Autocontrollo glicemico in ospedale
L’autocontrollo glicemico in ospedale può essere indicato in
soggetti adulti con adeguata competenza che abbiamo un livel-
lo di coscienza stabile, un fabbisogno insulinico stabile e noto,

siano in grado di autogestirsi correttamente a casa, abbiano la
capacità di autosomministrarsi l’insulina e di effettuare l’auto-
controllo e abbiano una normale alimentazione. Questo tipo di
paziente deve essere esperto nel conteggio dei carboidrati, saper
utilizzare schemi insulinici multiiniettivi o terapia con microin-
fusore, ed essere in grado di gestire le malattie intercorrenti. Il
paziente e il curante, in accordo con lo staff infermieristico,
dovranno convenire se l’autogestione sia indicata nelle specifi-
che condizioni di ospedalizzazione.

4. Prevenzione dell’ipoglicemia
L’ipoglicemia, in particolare nei pazienti insulino-trattati, è il
principale fattore limitante nella gestione del diabete di tipo 1
e 2 (165). In ospedale, sono presenti fattori di rischio aggiunti-
vi per l’ipoglicemia, anche nei pazienti che non sono metaboli-
camente instabili o strettamente controllati. In ospedale anche
i soggetti che non hanno diabete possono accusare ipoglicemia,
ad esempio nelle condizioni di alterata nutrizione, scompenso
cardiaco, patologie renali o epatiche, neoplasie, infezioni o sepsi
(166). I pazienti diabetici possono presentare ipoglicemia nelle
stesse condizioni; altri eventi che possono causare ipoglicemia
iatrogena (167) sono la rapida riduzione della dose di cortico-
steroidi, l’alterazione della capacità di riportare correttamente i
sintomi, la riduzione dell’apporto calorico, l’emesi, l’impossibi-
lità dell’alimentazione per os, la riduzione dell’infusione endo-
venosa di glucosio, un’interruzione imprevista dell’alimenta-
zione enterale o parenterale. L’alterazione dello stato di coscienza
conseguente all’anestesia può inoltre alterare la percezione dei
sintomi dell’ipoglicemia.

Nonostante la maggior parte degli episodi ipoglicemici pos-
sano essere prevenuti, è solitamente più facile avere a disposi-
zione protocolli infermieristici per la correzione dell’ipoglicemia
che per la sua prevenzione.

5. Chi cura il diabete in ospedale?
La cura può essere effettuata efficacemente dai medici ospedalieri,
ma il coinvolgimento di specialisti preparati appositamente o di
team specialistici può ridurre la durata della degenza, migliora-
re il compenso glicemico e i risultati (168-171). Nella cura del
diabete la realizzazione di adeguate tabelle di indicazioni per l’in-
sulina programmata e per le dosi correttive può ridurre la dipen-
denza da schemi terapeutici insulinici a dosi variabili al bisogno
(sliding scale management). Un approccio di team è necessario per
definire i percorsi ospedalieri. E la collaborazione multidiscipli-
nare è necessaria per praticare, fuori dell’unità di terapia inten-
siva, l’infusione endovenosa di insulina nella maggioranza dei
pazienti tenuti a lungo senza nutrizione per via naturale.

6. Educazione all’autocontrollo del diabete
Insegnare l’autogestione del diabete in ospedale è una difficile
sfida. I pazienti ospedalizzati sono malati in condizione di
aumentato stress e vivono in un ambiente non favorevole per
apprendere. Idealmente le persone affette da diabete dovrebbe-
ro ricevere un insegnamento in un tempo e luogo adeguato
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all’apprendimento, così come un paziente ambulatoriale in un
programma di corsi educativi riconosciuto a livello nazionale.

Per il soggetto ospedalizzato, l’educazione di base “per la
sopravvivenza” è solitamente considerata un approccio attuabi-
le. I pazienti imparano sufficienti informazioni tali da renderli
capaci di non correre rischi quando torneranno a casa. Quelli
con nuova diagnosi o coloro che hanno appena avviato il trat-
tamento insulinico e/o l’autocontrollo glicemico capillare devo-
no essere istruiti prima della dimissione per garantire un cura
sicura al loro ritorno a casa. Quei pazienti invece che sono stati
ospedalizzati per uno scompenso correlato al trattamento del
diabete o alla scarsa cura domiciliare necessitano di un’educa-
zione mirata a prevenire ulteriori ricoveri per tali cause.

7. Terapia medica nutrizionale
Dal 1994 l’ADA non ha più emesso specifici piani alimentari o
consigliato definite percentuali di macronutrienti. Le attuali rac-
comandazioni nutrizionali consigliano un’individualizzazione
basata sugli obiettivi del trattamento, sui parametri fisiologici e
sui farmaci utilizzati.

A causa della complessità degli aspetti nutrizionali, è auspi-
cabile che la prescrizione del piano nutrizionale sia attuata da un
dietista, membro del team diabetologico, esperto in terapia
medica nutrizionale. Il dietista è responsabile di integrare le
informazioni sulle condizioni cliniche del paziente, sull’ali-
mentazione e sullo stile di vita, e di definire obiettivi di tratta-
mento al fine di costruire un piano realistico di terapia nutri-
zionale (172).

8. Monitoraggio glicemico al letto del paziente
Una terapia intensiva del diabete durante il ricovero ospedalie-
ro richiede una valutazione glicemica frequente e accurata. Il
dato glicemico per il paziente diabetico equivale a un “parame-
tro vitale” aggiuntivo. Il controllo glicemico al letto del pazien-
te ha dei vantaggi rispetto al test venoso di laboratorio, in par-
ticolare per la rapidità nella risposta e per la disponibilità sul
“punto di cura” dove vengono prese le decisioni terapeutiche.

Per i pazienti che si alimentano, solitamente si raccomanda
una valutazione pre-prandiale e prima di coricarsi. Per i pazien-
ti che non si alimentano, è solitamente sufficiente una valuta-
zione ogni 4-6 ore per garantire le adeguate correzioni delle dosi
di insulina. I pazienti che sono controllati con infusione insuli-
nica continua endovenosa necessitano solitamente di un con-
trollo glicemico orario sino a che i valori glicemici non siano sta-
bili, quindi ogni 2 ore.

Il controllo glicemico al letto del paziente viene normalmente
effettuato con un glucometro portatile identico o simile a quel-
li utilizzati dal paziente a domicilio.

Raccomandazioni
● Tutti i soggetti con diabete al loro ingresso in ospedale dovreb-

bero essere identificati sulla cartella come diabetici. (E)
● Tutti i soggetti con diabete dovrebbero avviare il monitoraggio

della glicemia e i risultati di tale monitoraggio dovrebbero esse-
re a disposizione di tutti i membri del team che cura il pazien-
te. (E)

● Gli obiettivi glicemici sono:
– Pazienti critici: la glicemia deve essere mantenuta il più possi-

bile vicina a 110 mg/dl e comunque, <180 mg/dl. Questi
pazienti normalmente richiedono una terapia insulinica conti-
nua endovenosa. (B)

– Pazienti non critici: compatibilmente con la situazione clinica, la
glicemia pre-prandiale dovrebbe essere mantenuta il più pos-
sibile vicina a valori tra 90-130 mg/dl; la glicemia post-pran-
diale <180 mg/dl. L’insulina deve essere utilizzata quando
necessario. (E)

● Deve essere predisposto uno schema terapeutico in relazione ai
pasti e questo dovrebbe essere aggiustato in relazione ai livelli gli-
cemici capillari. Si sono dimostrati inefficaci e quindi non sono
consigliati gli schemi che prevedono l’insulina al bisogno. (C)

● Un programma per il trattamento dell’ipoglicemia dovrebbe esse-
re predisposto per ogni paziente. Gli episodi di ipoglicemia che
si verificano in ospedale dovrebbero essere registrati. (E)

● Tutti i soggetti con diabete ricoverati in ospedale, qualora non di-
sponessero di una determinazione dell’HbA1c nei 2-3 mesi pre-
cedenti, dovrebbero effettuarla per il programma terapeutico alla
dimissione. (E)

● Dovrebbe essere sviluppato per ogni paziente un piano educati-
vo sul diabete che includa l’educazione di base “per la sopravvi-
venza” e il follow-up. (E)

● I pazienti con iperglicemia durante il ricovero in ospedale che non
hanno una diagnosi di diabete dovranno ricevere alla dimissio-
ne un programma formale per la rivalutazione diagnostica e la
cura. (E)

B. La cura del diabete a scuola (131)
Per garantire ai ragazzi diabetici che frequentano la scuola un
ambiente sicuro è necessario che lo staff sia ben informato.
Spesso i diabetici che frequentano la scuola debbono ancora
affrontare discriminazioni. I genitori ed il team diabetologico
dovrebbero fornire al personale della scuola le informazioni
necessarie sviluppando un “piano individualizzato di cura”, che
comprenda le informazioni necessarie perché il ragazzo diabe-
tico partecipi completamente e con sicurezza alla esperienza
della scuola. La cura appropriata del diabete a scuola è neces-
saria per la sicurezza immediata del ragazzo, il benessere a lungo
termine e la migliore prestazione accademica.

Un numero adeguato di insegnanti o altri dipendenti della
scuola dovrebbero essere addestrati nelle procedure necessarie
alla cura del diabete (ad esempio, il monitoraggio glicemico e la
somministrazione dell’insulina e del glucagone) e nei provvedi-
menti da prendere in caso di ipo- o iperglicemia. Ciò assicure-
rà che almeno un adulto sia presente per prendere i provvedi-
menti necessari in modo tempestivo quando lo studente è a
scuola, in gita, o partecipa ad altri eventi scolastici. Non è neces-
sario che queste persone siano degli operatori sanitari.

Lo studente diabetico deve avere immediato accesso a ciò che
occorre per la cura del diabete in ogni momento, con supervi-
sione se è necessaria; deve poter misurare la glicemia e prende-
re i provvedimenti necessari nel modo più rapido ed adeguato
possibile, minimizzando la perdita di tempo di insegnamento in
classe. Conseguentemente uno studente che è capace di farlo
deve poter controllare la sua glicemia in classe e provvedere a
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trattare l’ipoglicemia in classe o ovunque si trovi per una attivi-
tà scolastica. Anche il desiderio di “privacy” dello studente per
il test ed i provvedimenti deve essere garantito.

Raccomandazioni
● Un piano di cura individualizzato per lo studente diabetico deve

essere sviluppato dai genitori e dal team diabetologico.(E)
● Un numero adeguato di insegnanti o altri dipendenti della scuo-

la dovrebbero essere addestrati nelle procedure necessarie alla
cura del diabete e nei provvedimenti da prendere in caso di ipo-
o iperglicemia. Non è necessario che queste persone siano degli
operatori sanitari.(E)

● Lo studente diabetico deve avere immediato accesso a ciò che
occorre per la cura del diabete in ogni momento, con supervisione
se è necessaria. (E)

● Lo studente deve poter controllare la sua glicemia in classe e
provvedere a trattare l’ipoglicemia in classe o ovunque si trovi per
una attività scolastica, secondo quanto previsto dal suo piano di
cura (E)

IX. IPOGLICEMIA E AUTORIZZAZIONE
AL LAVORO (173)
Qualsiasi persona affetta dal diabete, insulino-trattata o meno,
dovrebbe aver diritto a qualsiasi attività professionale per la
quale sia qualificata. A dispetto dei significativi miglioramenti
medici e tecnologici della gestione del diabete si osserva anco-
ra oggi una discriminazione nell’impiego e nell’autorizzazione al
lavoro delle persone con diabete. Questa discriminazione è
spesso basata sul timore che le persone con diabete possano pre-
sentare un rischio per la sicurezza sia per il datore di lavoro, sia
per il pubblico, una paura spesso basata su informazioni errate
o non aggiornate sul diabete. Forse la maggiore preoccupazio-
ne è che l’ipoglicemia causi improvvise e inattese inabilità.
Comunque, la maggior parte delle persone affette da diabete pos-
sono gestire la loro condizione in modo tale da minimizzare il
rischio di inabilità da ipoglicemia.

Poiché gli effetti del diabete sono unici per ogni soggetto, è
scorretto considerare tutte le persone con diabete allo stesso
modo. Le persone affette da diabete dovrebbero essere prese in
considerazione individualmente per un impiego sulla base dei
requisiti dello specifico lavoro. I fattori che dovrebbero essere valu-
tati in questa decisione includono le condizioni mediche indivi-
duali, il tipo di trattamento (dietetico, ipoglicemizzanti orali e/o
insulina), l’anamnesi patologica con particolare attenzione alla pre-
senza di episodi di ipoglicemia transitoriamente inabilitante

Raccomandazioni
● Le persone affette da diabete dovrebbero essere prese in consi-

derazione individualmente per impieghi basati sui requisiti dello
specifico lavoro e sulle condizioni mediche individuali, il tipo di
trattamento terapeutico e l’anamnesi medica. (E)

X. STRATEGIE PER IL MIGLIORAMENTO
DELLA CURA DEL DIABETE
In diversi contesti clinici l’attuazione sistematica degli standard
di cura del diabete è risultata essere inadeguata. Un recente

studio americano (174) ha evidenziato che solo il 37% degli
adulti con diagnosi di diabete ottiene una HbA1c <7%, solo il
36% una pressione arteriosa <130/80 mm Hg, e appena il 48%
ha livelli di colesterolo <200 mg/dl. Particolarmente sconfortante
era il fatto che solo il 7,3% dei diabetici raggiungesse tutti e tre
gli obiettivi terapeutici.

Nonostante siano stati effettuati numerosi interventi finaliz-
zati a migliorare l’aderenza agli standard raccomandati, la sfida
di fornire in modo uniformemente efficace la cura del diabete è
ancora lontana da una soluzione semplice. La causa principale
dei livelli di cura inadeguati è da ricercare nel sistema di eroga-
zione dei servizi, troppo spesso frammentario, che difetta nelle
capacità di informazione clinica, che spesso duplica i servizi, e
infine è mal progettato per l’erogazione di cure per patologie cro-
niche. Negli USA, l’Institute of Medicine (IOM) ha richiesto
cambiamenti che garantiscano un sistema di erogazione delle
cure che sia evidence-based, centrato sul paziente, orientato ad
una logica di sistema, che colga i vantaggi della tecnologia del-
l’informazione, che promuova il miglioramento continuo della
qualità. Per garantire questo tipo di trattamento nei pazienti con
malattie croniche, come il diabete, e per migliorare la perfor-
mance dei pazienti ad un’adeguata autogestione, la collabora-
zione all’interno del team multidisciplinare dovrebbe essere la
più adatta. Per raggiungere i risultati desiderati saranno inoltre
richieste modifiche dei meccanismi dei rimborsi sanitari che ten-
gano conto della qualità della cura così come definita dagli indi-
catori di qualità sviluppati per queste attività, ad esempio dal
ADA/NCQA Diabetes Provider Recognition Program. Il National
Diabetes Education Program (NDEP) ha lanciato recentemente
una nuova risorsa online che aiuta i professionisti della sanità
nell’organizzare meglio le cure per il diabete. Il sito www.better-
diabetescare.nih.gov dovrebbe essere utile nel progettare e nel
realizzare sistemi più efficaci di erogazione delle cure per i 
diabetici.

In questi ultimi anni, negli USA, numerose organizzazioni
sanitarie – dai più importanti sistemi sanitari, come la US
Veteran’s Administration, a più piccole realtà private – hanno svi-
luppato strategie per migliorare la cura del diabete. Sono stati
pubblicati risultati che dimostrano un rilevante miglioramento
in importanti indicatori come la misurazione della HbA1c o
della pressione arteriosa o dell’assetto lipidico, così come l’at-
tuazione di una visita oculistica. Gli interventi efficaci sono stati
focalizzati a livello degli operatori sanitari, dei sistemi di eroga-
zione e dei pazienti. Le caratteristiche di alcuni di questi inter-
venti di successo pubblicati in letteratura includono:

● Il miglioramento dell’educazione degli operatori sanitari sugli
standard di cura attraverso programmi educativi formali e
informali.

● La promozione dell’educazione all’autogestione del diabete,
che si è dimostrata efficace nell’aumentare l’aderenza agli stan-
dard di cura.

● L’adozione di linee-guida pratiche che vedano partecipi nel
processo di definizione tutti i professionisti della salute. Le
linee-guida dovrebbero essere facilmente accessibili nei posti
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di lavoro, come sulla cartella del paziente, nelle stanze di visi-
ta, in schede, anche tascabili, sui palmari e sulle reti di com-
puter degli ambulatori. Le linee-guida dovrebbero essere pre-
cedute da una sintesi delle principali raccomandazioni che
indichino al sanitario il “cosa fare” e il “come”.

● L’utilizzo di check-list, che rispecchino le linee-guida, si è
dimostrato efficace nel migliorare l’aderenza agli standard di
cura.

● La modifica dei sistemi di registrazione e documentazione
dei processi, come la disponibilità di promemoria automati-
ci per i sanitari e i pazienti e degli indicatori di risultato per
gli operatori, in particolar modo per l’identificazione di sog-
getti a rischio a causa del mancato raggiungimento degli obiet-
tivi del trattamento o la mancanza di dati registrati.

● L’adozione di programmi di miglioramento della qualità che
combinino il Continuous Quality Improvement (CQI), o altri
cicli di analisi, con un intervento sulla base dei dati di per-
formance degli operatori.

● La modifica di alcuni aspetti della pratica clinica, ad esempio
raggruppare le visite dedicate al diabete in momenti specifici
all’interno di un programma di medicina generale e/o orga-
nizzare visite con diversi operatori sanitari nello stesso gior-
no e in gruppo.

● L’adozione di sistemi di individuazione, sia con cartelle clini-
che elettroniche, sia con registri dei pazienti, sono stati utili
per aumentare l’aderenza agli standard di cura attraverso 
l’identificazione prospettica delle persone che necessitavano di
valutazioni e/o di modificazioni del trattamento. Questi siste-
mi potrebbero probabilmente avere una maggiore efficacia
qualora suggerissero specifici interventi terapeutici da consi-
derare per uno specifico paziente, in uno specifico momento
temporale (Diabetes Care 26:942-943,2003).

● L’utilizzo di diversi sistemi non automatizzati, come il pro-
memoria postale al paziente, gli autoadesivi in cartella, e dia-
grammi di flusso delle cure si sono dimostrati di stimolo sia
per i medici che per i pazienti.

● La disponibilità di programmi di cura dedicati ad uno speci-
fico caso o (preferibilmente) a uno specifico trattamento, nor-
malmente prestati da un’infermiera. Si sono dimostrati utili i
contributi di infermiere, farmacisti e altri sanitari non medi-
ci in grado di utilizzare dettagliati algoritmi sotto la supervi-
sione di un medico e/o di un’infermiera educatrice. Analo-
gamente i dietisti, in grado di utilizzare le linee-guida sulla
MNT, hanno dimostrato di poter migliorare il controllo gli-
cemico.

● La disponibilità e il coinvolgimento di consulenti esperti,
come consulenti diabetologi ed educatori.

L’evidenza suggerisce che queste singole iniziative svolgano nel
modo migliore il loro ruolo quando sono disponibili come sin-
gole componenti di un intervento multifattoriale. È quindi dif-
ficile valutare il contributo di ogni singola componente; in qual-
siasi caso, è chiaro che la gestione ottimale del diabete richiede
un approccio organizzato e sistematico e il coinvolgimento di un
team coordinato di operatori sanitari.
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