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EDITORIALE

L'ottimismo della volonta

The optimism of the will

Luca Monge'
'Editor in chief JAMD - The journal of AMD.

Corresponding author: amd-to.monge@alma.it

Ogni giorno sentiamo, leggiamo, parliamo di cambiamento climatico,
di transizione ecologica, di biodiversita. Molti di noi sono consapevoli
di quanto questi temi siano, oltre che attuali, rilevanti per il nostro
presente e il nostro futuro. La copertina double-face di questo nu-
mero ben rappresenta, a mio parere, le due visioni con cui possiamo
guardare al futuro: da un lato quella utopica, dall’altro quella disto-
pica.

Tuttavia, spesso sfugge la stretta connessione tra questi argomenti e la
nostra salute, sia che si tratti di quella individuale che di quella collet-
tiva, e in particolare in presenza di patologie croniche come il diabete.
Un articolo di questo numero di JAMD, a primo nome Luca De Carli, dal
titolo “One Health e alimentazione”, ci offre una straordinaria opportu-
nita di riflessione su questi nessi.

Il concetto di One Health, originariamente teorizzato nel 1978 e oggi
riconosciuto da OMS, UE e dal Ministero della Salute, non e soltanto un
nuovo paradigma scientifico, ma una vera e propria rivoluzione cultu-
rale, poiché riconosce l'interdipendenza tra la salute umana, animale
e ambientale. Un approccio olistico che mira a farci comprendere e di-
ventare consapevoli delle complesse interazioni tra questi tre ambiti,
che rifiuta una visione antropocentrica della salute e promuove l'idea
che esiste una sola salute: quella del nostro pianeta e di tutti i suoi abi-
tanti.

L'Obiettivo 3 dell’Agenda 2030 del’ONU “Salute e benessere” si concen-
tra sul come garantire una vita sana promuovendo il benessere per tut-
ti, a tutte le eta, attraverso la promozione di una concezione circolare
della salute, in cui l'attenzione agli stili di vita si coniuga con la respon-
sabilita sociale e ambientale. Uno sviluppo sostenibile non puo che av-
vantaggiarsi della visione sistemica e multidisciplinare dell’approccio
One Health.

Come sottolinea De Carli nella sua review, cio che mettiamo nel piat-
to ha un impatto che va ben oltre il nostro corpo. Le nostre scelte ali-
mentari possono ridurre il consumo e lo spreco delle risorse naturali,
condizionare positivamente i modelli agricoli ed i processi produttivi/
distributivi, contrastando il cambiamento climatico e, al contempo,
promuovere la salute pubblica prevenendo malattie croniche come il
diabete. Questo ci fa comprendere come il cibo e le quotidiane scelte
alimentari non siano semplicemente una variabile tra le tante, ma un
elemento essenziale della transizione ecologica.

JAMD 2024 | VOL. 27 | N° 3


mailto:amd-to.monge@alma.it
http://www.jamd.it/
http://www.idelsongnocchi.it
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

Adottare una dieta sostenibile non significa rinun-
ciare al piacere della tavola, ma trasformare ogni
pasto in un atto di responsabilita e speranza. Un’a-
limentazione consapevole puo diventare motore di
cambiamento.

Siinserisce perfettamente in questa riflessione la se-
conda rassegna a cura di Alberto Rocca, dedicata a
un tema inedito: gli additivi alimentari e il diabete
tipo 2. Affrontare il tema degli additivi & la naturale
evoluzione dell’analisi sugli alimenti ultraprocessati
pubblicata nel precedente numero di JAMD. | pro-
dotti alimentari industriali fanno ampio uso di addi-
tivi per migliorare le caratteristiche organolettiche,
la palatabilita e la conservazione a lungo termine.
Tuttavia, non tutti gli additivi sono privi di rischi per
la salute, inclusa la loro possibile influenza sul dia-
bete, come evidenziato in un recente studio pubbli-
cato su Lancet Diabetes & Endocrinology. L’articolo
definisce, classifica e descrive le caratteristiche e le
proprieta degli additivi, approfondendo successiva-
mente i principali aspetti legati al rischio cardiova-
scolare, oncologico e metabolico associati al loro
consumo.

Passando agli articoli originali di questo numero,
quello firmato da Chiara Gottardi affronta un tema
di grande attualita: l'assistenza alle persone con
diabete e comorbidita. Una riflessione che emerge
spontanea dalla lettura e che, nella diabetologia
contemporanea, & fondamentale promuovere l'in-
tegrazione tra professionisti, superando i confini
tra ospedale e territorio. Al contempo, e evidente la
necessita di sviluppare competenze all'interno del
team diabetologico per affrontare un paziente «che
non puo né essere assimilato alla singola malattia
né scisso in piu personalita differentemente mala-
te». Una sfida non da poco!

Un secondo articolo, a firma di Emanuela Peluso, of-
fre un resoconto suitrend prescrittivi dei farmaci per
il trattamento del diabete nel’ASL Toscana Centro
nel periodo 2020-2023. Nel 2019, la Regione Toscana
ha avviato un progetto rivolto ai medici di medici-
na generale, mirato alla deprescrizione dei farmaci
secretagoghi per le persone con diabete tipo 2, fa-
vorendo 'adozione di nuovi ipoglicemizzanti. Que-
sto efficace processo di miglioramento delle cure e
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stato certamente agevolato dalle linee guida valida-
te dall’ISS nel 2021 e, successivamente, dalla Nota
100 nel 2022. Come sottolineano gli autori, sara in-
teressante valutare nei prossimi anni come questo
intervento si possa tradurre in «effettivi benefici in
termini di salute della popolazione».

Un terzo articolo originale analizza, attraverso i dati
retrospettivi degli Annali AMD, la qualita dell’as-
sistenza offerta alle popolazioni migranti con
diabete di tipo 2, fornendo «una fotografia circa
prevalenza, trattamento e qualita di cura del dia-
bete nelle popolazioni straniere». E incoraggiante
rilevare che la qualita dell’assistenza garantita dai
nostri servizi sia paragonabile a quella offerta alla
popolazione europea. Tuttavia, il controllo di alcu-
ni fattori di rischio non glicemici, come i livelli lipi-
dici e la pressione arteriosa, rimane insufficiente,
aumentando il rischio di complicanze cardiovasco-
lari. Gli Autori ci invitano a «un impegno maggiore
nell’affrontare il tema della alimentazione e dello
stile di vita e della comunicazione corretta [...] con
queste popolazioni».

Caroli e colleghi presentano un caso clinico origina-
le di grande interesse e accuratamente documenta-
to che riguarda una sindrome raramente riscontrata
nella pratica clinica, ma di particolare rilevanza, poi-
ché inserita nel contesto della complessa gestione
del diabete in gravidanza.

Da Porto e colleghi, invece, ci presentano una sur-
vey nazionale volta a valutare lo stato dell’arte nella
gestione della dislipidemia tra i diabetologi italiani,
analizzando le diverse realta operative. Dalla survey
emerge non solo che c’@ un numero significativo di
pazienti che potrebbero beneficiare dei nuovi farma-
ci,ma anche il forte interesse da parte dei diabetologi
a rivestire un ruolo centrale in questa gestione.

Per concludere il discorso aperto con questo Edi-
toriale, come homo sapiens, inguaribile ottimista,
nutro ancora speranze nella realizzazione del lato
A della nostra copertina, e rifacendomi al pensiero
di Gramsci, credo che in questo momento storico al
pessimismo della ragione non resti che contrappor-
re l'ottimismo della volonta.

Colgo l'occasione per augurarvi un felice e proficuo
2025. Buona lettura.
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ARTICOLO ORIGINALE

L'assistenza alla persona con diabete e
comorbidita: la chiave nella integrazione

multidisciplinare e multiprofessionale
Diabetes care and comorbidities: the key in the
multidisciplinary and multiprofessional approach

Chiara Gottardi', Andrea Di Lenarda? Manuela Bosco? Roberto
Trevisan*, Michela Casson', Donatella Radini?, Alessandra Petrucco’,
Elena Manca), Iris Buda', Elena Greggio®, Francesco Cecchinif,
Riccardo Candido'’

1 S.C. Patologie Diabetiche; ? S.C. Patologie Cardiovascolari; * S.C. Nefrologia e Diali-
si; 4 S.C. Patologie Respiratorie; ° Piattaforma Specialistico Territoriale; Dipartimento
Specialistico Territoriale. ® Piattaforma Medica, Area “Isontina”; Azienda Sanitaria Uni-
versitaria Giuliano Isontina. " Dipartimento Universitario Clinico di Scienze Mediche,
Chirurgiche e della Salute dell’Universita degli Studi di Trieste.

Corresponding author: riccardocandido@yahoo.it

Abstract

The world of chronicity is progressively growing epidemiologically with
a considerable commitment of resources aimed at meeting the need
for continuity of care and long-term patient care, with integration be-
tween health professionals and care settings.

Within the PNRR, Ministerial Decree 77 (DM77) of 23/5/2022 identifies Com-
munity Houses as the privileged location for the provision of integrated,
multidisciplinary and multi-professional interventions with the involve-
ment of specialist and nursing clinics that operate in collaboration with
general medicine and district structures, taking advantage of the necessary
technological equipment, including telemedicine.

In this context, diabetology is faced with a complicated challenge: on
the one hand, to take care of the patient with diabetes in its complexity
and on the other hand, to face the objective difficulty of extending one’s
knowledge beyond the specific field of diabetes, giving the right priority
to the different clinical problems and different therapeutic actions, so
as to avoid the fragmentation and redundancy of the diagnostic-thera-
peutic-care pathways.

The Territorial Specialist Department, recently created in the Azienda
Sanitaria Universitaria Giuliano Isontina, aims to promote the so-called
“Value Based Medicine”, that is, an effective but sustainable medicine,
both in economic terms and in terms of individual and social values,
reconciling the guidelines with the actual needs of the patient. The final
objective is an initiative medicine program with systematic stratifica-
tion of patients at greater risk/complexity for the clinical governance of
the system and the planning of the activity in an efficient, appropriate
and sustainable way.
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Riassunto

Il mondo della cronicita e in progressiva crescita
epidemiologica con notevole impegno di risorse,
necessita di continuita assistenziale e forte integra-
zione tra professionisti sanitari e setting di cura.
Allinterno del PNRR, il DM 77 del 23/5/2022 identi-
fica nelle Case di Comunita la sede privilegiata per
'erogazione di interventi integrati, multidisciplinari
e multiprofessionali, che coinvolga ambulatori spe-
cialistici ed infermieristici, la medicina generale e le
strutture distrettuali, usufruendo delle necessarie
dotazioni tecnologiche, inclusa la telemedicina. La
diabetologia si trova, quindi, di fronte ad una sfida
complicata: prendersi cura del malato con diabete
all'interno di un complesso profilo di comorbidita in
un equilibrio clinico precario, estendendo le proprie
conoscenze oltre lo specifico ambito diabetologico,
talvolta superspecialistico, onde evitare una fram-
mentazione, ridondanza e potenziale contrasto dei
percorsi diagnostico-terapeutico-assistenziali. Il Di-
partimento Specialistico Territoriale, recentemente
creato nell’Azienda Sanitaria Universitaria Giuliano
Isontina mira a promuovere la cosiddetta “Value
Based Medicine”, cioé una medicina efficace ma so-
stenibile, sia in termini economici sia in termini di
valori individuali e sociali, conciliante le linee gui-
da con gli effettivi bisogni del paziente. L'obiettivo
finale e quello di un programma di medicina di ini-
ziativa con sistematica stratificazione dei pazienti a
maggiore rischio/complessita per il governo clinico
del sistema e la pianificazione dell’attivita in modo
efficiente, appropriato e sostenibile.

PAROLE CHIAVE diabete; comorbidita; assistenza;
multidisciplinarita; multiprofessionalita.

Il Mondo della cronicita

Parlare di cura della cronicita significa affrontare un
aspetto di fondamentale importanza nel manage-
ment sanitario contemporaneo. Il trattamento del-
le malattie croniche, infatti, prevede una gestione
prolungata nel tempo di condizioni morbose a lento
decorso, con scarsa tendenza a raggiungere la gua-
rigione o la morte stessa e con adattamento a nuo-
ve condizioni di vita, attraverso l'instaurarsi di nuovi
instabili equilibrit¥.
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Il notevole impegno di risorse che questo contesto
richiede, con necessita di continuita assistenziale
e presa in carico a lungo termine, puo trovare una
risposta efficace nello sviluppo di un’integrazione
tra i servizi sanitari, in senso multidisciplinare e mul-
tiprofessionale con un piano d’azione trasversale e
dinamico tra ospedale e territorio™.

Laspetto relativo all'invecchiamento della popola-
zione ha una particolare rilevanza: secondo i dati
ISTAT in Italia la quota di anziani ultrasessantacin-
quenni sul totale della popolazione ammonta a 14
milioni 177mila individui al 1° gennaio 2023, costi-
tuendo il 24,1% della popolazione totale e questa
percentuale & in continuo aumento®. Gli scenari
demografici prevedono un ulteriore e consistente
aumento dei cosiddetti “grandi anziani”: nel 2041
la popolazione ultraottantenne superera i 6 milioni
e quella degli ultranovantenni arrivera addirittura a
1,4 milioni®.

In tale assetto demografico risulta ampiamente pre-
vedibile un incremento della prevalenza e dell’inci-
denza delle patologie croniche, che risultano in au-
mento al crescere dell’eta.

Dalla raccolta dei dati PASSI d’Argento (sistema di
sorveglianza sulla popolazione ultra64enne) si evi-
denzia come la presenza di 3 o piu patologie cro-
niche — tra malattie cardiovascolari (CV) nel loro
complesso, malattie respiratorie croniche, diabete,
tumori, insufficienza renale ed ictus - riguardi ben il
13% della popolazione®.

Va da sé che la presenza di multiple comorbidita
richieda lintervento di diverse figure professionali,
ma ad oggi questa necessita spesso si traduce in
una frammentazione della cura, a causa del tratta-
mento piu della malattia che del malato nella sua
interezza, con frequenti duplicazioni diagnostiche,
ridondanza di prestazioni ambulatoriali, conse-
guente aumento della spesa sanitaria e difficolto-
sa partecipazione del paziente al processo di cura
stesso. Il percorso diagnostico-terapeutico finisce
con l'aggrovigliarsi in lunghissime liste d’attesa, di-
venendo insostenibile dal punto di vista organizza-
tivo ed economico e talora persino pericoloso per il
paziente, per ripetitivita e frammentarieta delle pre-
stazioni e delle risposte.

Va detto inoltre che la prescrizione di trattamen-
ti farmacologici multipli, spesso di lunga durata e
somministrati con schemi terapeutici complessi e
di difficile gestione, puo ridurre 'aderenza e quindi
l'efficacia e puo aumentare il rischio di interazioni
farmacologiche e reazioni avverse.
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Appare pertanto chiaro che il paziente con diabe-
te e piu comorbidita abbia un rischio maggiore di
outcome sfavorevoli, quali aumento ulteriore della
morbidita, aumentata frequenza e durata di ospe-
dalizzazione, aumentato rischio di disabilita, per-
dita di autosufficienza ed aumento della mortalita.
Questo si traduce sia con un netto peggioramento
della qualita di vita del malato e delle famiglie sia
con un importante aumento dei costi sanitari diretti
ed indiretti.

Si stima infatti che circa il 70-80% delle risorse sa-
nitarie a livello mondiale sia oggi speso per la ge-
stione delle malattie croniche, che sono responsa-
bili nel complesso di una spesa sanitaria valutabile
intorno ai 700 miliardi di Euro per anno®?,

Lo stato di salute e l'offerta
sanitaria alla persona con
diabete e comorbidita

Il diabete mellito e le patologie croniche CV, renali
e respiratorie sono, assieme a quelle oncologiche,
tra le piu diffuse malattie croniche non trasmissibili,
che interessano frequentemente le persone anziane
e che spesso sono co-presenti negli stessi individui,
condizionando la gestione clinico-assistenziale, la
qualita della vita, gli interventi terapeutici e gli esiti.
La percentuale di persone che dichiara di avere al-
meno una patologia cronica & vicina al 40%, mentre
il 20% afferma di avere almeno due patologie cro-
niche®.

Considerando poi le fasce d’eta piu anziane le per-
centuali salgono in modo evidente: si dichiara af-
fetto da almeno due malattie croniche quasi il 50%
delle persone dai 65 ai 74 anni ed oltre 2/3 di quelle
dai 75 anniin su®.

E ormai ampiamente consolidato il concetto che
la sfida alla cronicita sia una “sfida di sistema”, che
deve andare oltre i limiti delle diverse istituzioni, su-
perando i confini tra servizi sanitari e sociali e pro-
muovendo l'integrazione tra differenti professionali-
ta e setting di cura, in modo da attribuire un’effettiva
ed efficace centralita alla persona.

Ecco perché il Piano Nazionale sulla Malattia Diabe-
tica (PND)® ed il successivo Piano Nazionale della
Cronicita (PNC)™ mirano a responsabilizzare tutti gli
attori dell’assistenza, puntando ad una migliore or-
ganizzazione ed efficienza dei servizi, per assicurare
equita di accesso ai cittadini e sostenibilita del SSN.
E necessario creare, quindi, una strategia che metta

al centro la persona (illness) e non solo la malattia
(disease), per affrontare i bisogni globali del malato,
valutandone il contesto ambientale e stimolandone
lempowerment e la capacita di autogestione (sel-
f-care).

Lo sviluppo di un approccio multidimensionale e
di team ha poi l'obiettivo di superare l'assistenza
basata unicamente sulla erogazione di prestazioni
occasionali allemergere del bisogno, con una presa
in cura pro-attiva e con la creazione di percorsi mul-
tidisciplinari e multiprofessionali integrati, persona-
lizzati e dinamici.

In questo disegno all’interno del PNRR™, nel piu re-
cente DM 77 del 23/5/2022®), le Case di Comunita
sono state identificate come la sede privilegiata per
'erogazione di interventi integrati secondo il model-
lo della sanita d’iniziativa, con il coinvolgimento de-
gli ambulatori specialistici ed infermieristici, in col-
laborazione con la medicina generale e le strutture
distrettuali. Il sistema di cure integrato si avvale del-
le necessarie dotazioni strumentali e tecnologiche,
incluse le piattaforme digitali per la telemedicina®.
| percorsi clinico-assistenziali devono integrare gli
attori dell’assistenza primaria e quelli della speciali-
stica ambulatoriale, sia territoriale che ospedaliera.
Per questo la costruzione di PDTA della cronicita
centrati sui pazienti & garanzia di effettiva presa in
cura dei bisogni globali e di costruzione di una rela-
zione empatica ed efficiente tra il team assistenziale
e la persona con cronicita ed i suoi caregiver di rife-
rimento.

In questo contesto l'ospedale va concepito come
un fondamentale snodo di alta specializzazione del
sistema di cure per la cronicita, che interagisce con
la specialistica ambulatoriale e con l'assistenza pri-
maria, attraverso nuove formule organizzative che
prevedano la creazione di reti multispecialistiche
dedicate e permettano dimissioni assistite nel ter-
ritorio, finalizzate a ridurre il dropout dalla rete as-
sistenziale, causa frequente di ri-ospedalizzazione a
breve termine e di outcome negativi nei pazienti con
cronicita®,

La possibilita di accedere al Repository Epidemio-
logico Regionale (RER) del Friuli Venezia Giulia, per
stratificare i pazienti e monitorare gli indicatori di
salute, & un valore aggiunto fondamentale per pia-
nificare gli interventi appropriati in un’ottica di effi-
cienza, equita e sostenibilita del sistema.

Dai dati del RER, nel 2022 tra i residenti adulti della
provincia di Trieste e Gorizia (327.672), gli affetti da
malattie diabete mellito erano 32.717 (9.9%), men-
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tre la prevalenza delle malattie cardiovascolari (CV),
malattie respiratorie e renali e risultata rispettiva-
mente del 8,9%, 10.5% e 11.4% della popolazione
adulta. Tra i 91.409 adulti (28%) affetti da almeno
una delle 4 patologie prese in considerazione, nel
2022 sono stati registrati 4459 decessi (84,1% dei
decessi totali), 4789 ricoveri CV (91.6% del totale dei
ricoveri CV) e 15185 ricoveri non CV (55,1% del totale
dei ricoveri non CV).

Riferendoci ai soli pazienti con diabete, una quota
consistente aveva 1 o piu delle patologie associate
prese in considerazione, e questa popolazione era
quella che impattava di piu in termini di ricoveri
ospedalieri e sostenibilita del sistema.

Il paziente con diabete e multiple malattie croniche
associate e quindi nella maggioranza dei casi una
persona anziana con piu comorbidita, in cui mortali-
ta, ospedalizzazioni (Figural), ospedalizzazioni ripe-
tute (Figura 2) e accessi in pronto soccorso aumen-

12

10 9,55

Pazienti con malattia
CV multimorbidi

Pazienti con malattia CV

Figura 1 | Ricoveri per cause cardiovascolari nei pazienti con
diabete mellito nell’Azienda Sanitaria Universitaria Giuliano Ison-
tina (anno 2022).

2,5

2,1

0

Pazienti con malattia
CV multimorbidi

Pazienti con malattia CV

Figura 2 | Ricoveri multipli per cause cardiovascolari nei pa-
zienti con diabete mellito nell’Azienda Sanitaria Universitaria Giu-
liano Isontina (anno 2022).
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tano nettamente passando dai pazienti con diabete
isolato all’associazione di una o piu patologie.

Le prestazioni totali eseguite in questi pazienti era-
no nel 2022 in progressivo aumento all’aumentare
delle comorbidita associate. Allo stesso modo l'ac-
quisto dei farmaci nel 2022 era in media di 1,64 per
paziente in assenza di diabete e salivaa 11,6 in quel-
li con diabete e 2 0 3 patologie associate (Figura 3).
Intervenire efficacemente con percorsi integrati
multidisciplinari e multiprofessionali su questo rela-
tivamente piccolo sottogruppo di pazienti ad eleva-
ta complessita gestionale potrebbe avere importan-
ti ricadute gestionali***?.

L'assistenza territoriale
multidisciplinare alla persona
con diabete e comorbidita:
utopia o realta?

La necessita di mirare a sostenibilita ed efficacia del
percorso di cura impone un’adeguata valutazione
dei seguenti aspetti:

- lariduzione della prossimita ospedaliera e l'incre-
mento della prossimita territoriale; in tal senso va
promossa la definizione e l'attivazione di percorsi
assistenziali e di cura nei setting domiciliari, am-
bulatoriali territoriali, semiresidenziali e residen-
ziali, in stretta collaborazione con la medicina
generale, le Strutture territoriali ed in stretta con-
tinuita assistenziale tra Ospedale e Territorio;

- lavalutazione ed il governo per far fronte ai mag-
giori costi legati all'innovazione tecnologica e
farmaceutica;

- lorientamento, 'laccompagnamento e l'accessibili-
ta della popolazione alle reti di cura e di assistenza;

- il potenziamento della resilienza del sistema (la
situazione pandemica recente ha reso maggior-
mente evidenti alcune fragilita del sistema di
cura che richiedono risposte organizzative terri-
toriali — domiciliari e residenziali - flessibili e in-
novative)®.

Quest’ultimo aspetto si puo tradurre con la riorganizza-
zione specialistica, creando in questo contesto il ruolo
del case manager prevalente, con uno Specialista che,
in base alle caratteristiche del paziente da prendere in
carico, lo gestisca o in autonomia o in collaborazione
in un lavoro dinamico diteam e di rete con gli altri spe-
cialisti coinvolti, con la Medicina Generale e con le altre
figure professionali che operano sul territorio.
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Figura 3 | Utilizzo di farmaci (media farmaci acquistati) nella popolazione dell’Azienda Sanitaria Universitaria Giuliano Isontina (anno 2022).

Questo prevede il coinvolgimento:

- delllambulatorio infermieristico e/o del dietista
per monitoraggio e terapie educazionali nel caso
di paziente con singola patologia;

- di altro Specialista inizialmente interpellato in
consulenza, che nel tempo possa divenire nuovo
case-manager prevalente nel caso di stabilizzazio-
ne del problema di partenza e prevalenza di altra
patologia nel caso di paziente con comorbidita.

La riorganizzazione della medicina specialistica
prevede quindi un’evoluzione verso la cosiddetta
Value-Based Medicine, ovvero verso una medici-
na efficace ma sostenibile sia in termini econo-
mici (in grado di conciliare 'aumento dei costi
associato all’innovazione con la necessita delle
cure) sia in termini di valori individuali e sociali
(in grado di conciliare le linee guida EBM con gli
effettivi bisogni/valori del paziente e della comu-
nita in cui vive).

Partendo da un’idonea stadiazione, si mira in que-
sto contesto ad attivare percorsi personalizzati,
standardizzati in termini di costi e differenziati in
rapporto al grado di complessita del singolo pazien-
te: cio si traduce con lindirizzamento dei casi clini-
camente piu complessi/avanzati verso programmi
che contemplino una presa in carico specialistica
multidisciplinare e multiprofessionale ad elevata
intensita e quelli meno complessi/avanzati o fragili
verso una gestione prevalente da parte del livello
delle cure primarie (Medicina Generale, Case della
Comunita, Ospedali di Comunita)®.

Lintegrazione di competenze specialistiche e la sem-

plificazione dei percorsi si attende possa portare a:

- presain cura globale del paziente, pit che della
sua malattia;

- identificazione di un processo dinamico di presa
in carico da parte diun case manager prevalente,
che venga percepito dal paziente come il “suo”
riferimento specialistico (a fianco del medico cu-
rante), con gli altri specialisti a supporto (unica
sede di cura, unico riferimento di cura, unica lista
d’attesa, unico referto medico o infermieristico,
unica prescrizione);

- riduzione del numero di prestazioni cliniche,
strumentali e di laboratorio, con viceversa au-
mento del numero di pazienti presi in carico,
grazie al controllo della ridondanza e frammen-
tarieta delle prestazioni;

- sviluppo di ambulatori infermieristici per la pre-
sa in carico integrata di assistiti cronici con piu
comorbidita perinterventi di empowerment, sel-
f-care e self-management;

- possibilita di utilizzo delle nuove tecnologie
(piattaforma tecnologica per visitare e monito-
rare da remoto il paziente a domicilio e per un
teleconsulto asincrono con gli altri specialisti di
competenza);

- miglioramento da un lato della qualita delle pre-
scrizioni terapeutiche in accordo con le linee gui-
da, dall’altro il controllo delle politerapie e delle
interazioni tra farmaci prescritti in un ambiente
multidisciplinare, con 'auspicio e le potenzialita
di attuazione di programmi di deprescrizione;
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- creazionediuna interfaccia multidisciplinare per
l'attivazione di percorsi integrati di dimissione
protetta e precoce presa in carico post dimissio-
ne per il paziente cronico multimorbido;

- creazione di una interfaccia multidisciplinare
(piattaforma digitale di teleconsulto) per l'attiva-
zione di percorsi di presa in carico condivisi con
la medicina generale e con le altre strutture terri-
toriali;

- oftimizzazione/condivisione delle risorse: strut-
turali, umane, strumentali;

- integrazione fisica o su piattaforma digitale (te-
leconsulto) tra diversi specialisti per far crescere
linguaggi e conoscenze diffuse e comuni attra-
verso il lavoro quotidiano in team multiprofes-
sionale e multidisciplinare.

Per dare e fare salute in modo efficiente, equo e so-
stenibile in quella che e la complessa gestione del
paziente con diabete e multicronicita, vanno quindi
resi reali ed attuali i nuovi modelli di organizzazione
dell’assistenza, fondati su collaborazione interdisci-
plinare, gradi di responsabilita e committenza diffe-
renziati ed integrazione con piu livelli di cura e con i
servizi sociali, cosl da poter dare risposte efficaci ai
bisogni globali della persona.

L’'assistenza territoriale
multidisciplinare alla persona
con diabete e comorbidita:

la proposta dell’Azienda
Sanitaria Universitaria
Giuliano Isontina

Generalmente in Friuli Venezia Giulia la formula
organizzativa dipartimentale piu applicata e an-
cora quella dei Dipartimenti Ospedalieri “d’orga-
no o apparato”, generalmente separati dall’orga-
nizzazione territoriale dei Distretti e delle Case ed
Ospedali di Comunita, ma funzionalmente alme-
no in parte in continuita grazie ai numerosi PDTA
di patologial**.

La realta diabetologica triestina si & pero struttura-
ta negli anni in un’organizzazione intermedia, at-
traverso la presenza di una Struttura Diabetologica
Distrettuale dapprima Complessa e poi Semplice,
garantendo la presenza del team diabetologico
allinterno del territorio a garanzia di continuita as-
sistenziale con l'ospedale nel post-dimissione della
persona con diabete e di un’assistenza specialistica
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territoriale in integrazione con la medicina generale.
Pensando alla eterogeneita delle realta sanitarie
nazionali, un Dipartimento Ospedaliero “tran-
smurale”, con presenza e connessione strutturale
con il territorio per le specialita di competenza,
potrebbe essere la formula al momento con mi-
nori difficolta diimplementazione e con maggiore
efficacia di governo e gestione delle risorse, pur
non garantendo l'integrazione con le altre specia-
lita coinvolte nella cura del paziente con diabete
e comorbidita, se non attraverso la creazione di
percorsi trasversali.

Nella nostra Azienda Sanitaria, l'idea di creare un Di-
partimento strutturale fondato sull’approccio mul-
tidisciplinare tra gli specialisti delle principali pato-
logie croniche (cardiologo, diabetologo, pneumolo-
go, nefrologo) ed i medici di medicina generale, ha
trovato negli ultimi dieci anni da un lato attenzione
ed interesse da parte delle precedenti Direzioni stra-
tegiche aziendali, dall’altro la prevedibile pruden-
za e resistenza nel dover affrontare un programma
coraggioso ed innovativo, con un orizzonte a me-
dio-lungo termine.

Il Dipartimento Specialistico Territoriale (DST) dell’A-
zienda Sanitaria Universitaria Giuliano Isontina e
nato con l'Atto Aziendale deliberato nel 5/2022%%,
ed e composto da 4 Strutture Complesse territoria-
li: Patologie Cardiovascolari, Patologie Respiratorie,
Patologie Diabetiche, Nefrologia e Dialisi di Area
isontina®™. Un fattore favorevole l'awio del nostro
progetto e stata la preesistenza nella nostra azien-
da di una organizzazione strutturata territoriale (2
strutture semplici di diabetologia e pneumologia, 2
strutture complesse di cardiologia e nefrologia). La
tabella 1 descrive l'organizzazione del DST all’inter-
no della nostra rete ospedale-territorio.

Entro U'inizio del 2026 (deadline per la realizzazione
del programma PNRR) il DST dovrebbe esercitare
la sua attivita su tre Case di Comunita Hub (Trie-
ste, Monfalcone e Gorizia), con tutta lattivita clini-
co-assistenziale e strumentale non invasiva erogata
quotidianamente da personale medico-infermieri-
stico di tutte le specialita, e sei Case Spoke, in cui
l'attivita clinico-assistenziale e strumentale di primo
livello verra organizzata in alcune giornate, in alter-
nanza tra le quattro strutture del DST, mantenendo
comunqgue una quotidiana presenza infermieristica
trasversale di continuita assistenziale per il paziente
multicronico. Ove non possibile 'integrazione fisica,
il cellulare dedicato di ogni struttura e l'utilizzo della
piattaforma digitale permettono il teleconsulto sin-
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Tabella 1 | Organizzazione del Dipartimento Specialistico Territoriale all’interno della rete ospedale-territorio.

b. sviluppo di ambulatori infermieristici per la presa in carico integrata e trasversale di assistiti cronici multimorbidi per interventi di

c. sviluppo di ambulatori dietistici per la presa in carico integrata e trasversale di assistiti cronici multimorbidi con necessita di

a. garantire l'accesso diretto presso i reparti ospedalieri di riferimento sulla base del programma diagnostico-terapeutico condiviso;
b. dimissione protetta e presa in carico territoriale precoce (ove pertinente con un programma di riabilitazione cardiologica e/o

a. integrazione organizzativa e clinico-assistenziale tra il DST e le strutture/ruoli territoriali (MMG, Distretti, SC Cure Palliative, Centrali

b. attivita quotidiana (almeno nei centri Hub H12), con possibilita di consulto con tutte le specialita (cellulare dedicato), inclusa la
risposta (<72h) all’'urgenza territoriale, richiesta da parte della medicina generale o delle altre strutture territoriali e ospedaliere;
c. collaborazione con la medicina generale nell’ambito delle AFT, in presenza o su piattaforma digitale, con momenti di incontro,

1. Gestione multidisciplinare e multiprofessionale:
a. implementazione del modello di gestione multidisciplinare con case manager preferenziale e dinamico;
empowerment, self care e self management;
intervento di trattamento dietetico ed educazione alimentare.
2. Implementazione della continuita assistenziale Ospedale Territorio:
respiratoria) dopo completamento dell’iter diagnostico - terapeutico.
3. Collaborazioni ed integrazioni a livello territoriale:
Operative Territoriali, ecc...) all'interno delle Case di Comunita;
discussione, confronto clinico.
4. FSE, piattaforma digitale, tecnologie:

a. consultazione on-line e alimentazione tramite firma digitale del FSE per tutte le prestazioni sanitarie, in presenza o in telemedicina
(medici, infermieri, dietisti, fisioterapisti, ...);

b. inserimento e raccolta dati clinici per monitoraggio degli indicatori di processo ed esito dei diversi “PDTA” (IMA, SCC, FA, rischio

cardiovascolare molto elevato, diabete, BPCO, IRC), per valutare lefficacia degli interventi e definire gli appropriati piani di

miglioramento;

attivazione della piattaforma digitale per televisita, teleconsulto/teleconsulenza, telemonitoraggio;

d. gestione delle nuove tecnologie (microinfusori, monitoraggi glicemici in continuo, pancreas ibridi artificiali, ecocardiografia
avanzata, telemonitoraggio con algoritmi di intelligenza artificiale, dialisi peritoneale ed emodialisi domiciliare con monitoraggio

o

daremoto, ...).

5. Integrazione con i servizi sociali e con le associazioni dei pazienti e di volontariato.

altre strutture territoriali.

6. Formazione e sviluppo di linguaggi e competenze trasversali e multidisciplinari nel personale del DST, nella medicina generale e nelle

crono o asincrono con gli altri professionisti di com-
petenza.

In questo contesto l'ospedale, snodo di alta spe-
cializzazione del sistema di cure per la cronicita,
interagisce con la rete multispecialistica dedicata
del DST per le “dimissioni protette” nel territorio,
finalizzate a ridurre il drop out dalla rete assisten-
ziale, causa frequente di riospedalizzazione a bre-
ve termine e di outcome negativi nei pazienti con
cronicita.

Il modello organizzativo ¢ quello del case ma-
nager prevalente con uno specialista che in
base alle caratteristiche del paziente segnala-
to lo gestisce in autonomia o in collaborazione
con lambulatorio infermieristico (paziente con
singola patologia) o richiede la consulenza ed
eventualmente la presa in carico in qualita di
case-manager da parte di un altro specialista
(paziente con due o piu malattie croniche), rima-
nendo suo consulente in caso di bisogno in base
a criteri condivisi (unica sede di cura, unico riferi-
mento di cura, unica lista d’attesa, unico referto
medico o infermieristico, unica prescrizione) (Ta-
bella 2, Figura 4). Uattivita di tutti gli specialisti

ambulatoriali presenti nel territorio dovrebbe,
per quanto possibile, essere integrata in questa
organizzazione, almeno funzionalmente, per po-
ter governare 'attivita in base ai bisogni di salute
ed alle necessita organizzative.

Dall’altra parte, il medico di medicina generale
deve essere sempre supportato dal DST attra-
verso il contatto diretto (con cellulare dedicato
o piattaforma digitale) con uno degli specialisti
reperibili, per chiarire i dubbi, condividere i per-
corsi ed eventualmente effettuando una visita
urgente.

Questo modello, che pud rappresentare un esempio
per molte altre realta, facilita il percorso di integra-
zione anche tra i professionisti sanitari del DST che
devono lavorare in team integrato condividendo ed
ampliando le competenze assistenziali trasversali
necessarie per la gestione del paziente cronico mul-
timorbido (interventi su empowerment, automoni-
toraggio, autocura, ricognizione terapeutica, alcune
competenze tecniche strumentali) anche se possibi-
le favorendo, in una situazione di obiettiva carenza
dirisorse, il raggiungimento di obiettivi di economia
di scala.
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Tabella 2 | Criteri clinici di selezione per definire case-manager prevalente (colonna di sinistra). Criteri clinici di selezione per definire

necessita di teleconsulto (colonna di destra).

‘s | © Paziente affetto daDM1 Paziente con diabete tipo 2 di nuovo riscontro
‘Dy | © Paziente affetto da DM 2 con diabete scompensato e Necessita di rivalutazione della terapia diabetologica per
L) situazione altre comorbidita stabile controllo glicemico non adeguato, intolleranza o indicazione a
S |+ Paziente affetto da DM 2 con diabete non a target per farmaci specifici per danno d’organo
_8 l'obiettivo di cura e situazione altre comorbidita stabile Comparsa di nuove complicanze non evolutive (retinopatia,
LB | e Paziente con complicanze microvascolari in fase nefropatia, neuropatia sintomatica, piede diabetico)
o evolutiva Dimissione da ricovero per cause legate al diabete
§ Piani terapeutici, nulla osta chirurgico in pazienti noti
L5
O

* Paziente con cardiopatia complessa/avanzata Sintomi/segni sospetti per ischemia (dispnea, dolore toracico,

e Pazienti severi/instabile dal punto di vista CV alterazioni ECG), aritmie e/p segni di SCC
.— | ® Pazienti con necessita di ristratificazione CV (diagnosi, Aritmie Ve e SVE, frequenti, complesse, ripetitive
% prognosi, terapia) per comparsa/peggioramento di: Alterazioni ECG
k) sintomi/segni  sospetti ischemici (dispnea, dolore Funzione ventricolare sinistra ridotta/borderline, daristratificare
° toracico, ECG) e/o segni di SCC per eziologia e prognosi
T |« Aritmie Ve e SVE, frequenti, complesse, ripetitive Valvulopatia moderata/severa da ristratificare per eziologia e
8 * Ecocardiogramma con funzione ventricolare sinistra prognosi
= ridotta/borderline, da ristratificare per eziologia e Dimissione da ricovero per causa cardiovascolare
9 prognosi (non necessariamente se nota, stabile) Piani terapeutici, nulla osta chirurgico in pazienti noti
'5 * Valvulopatia moderata/severa da ristratificare per

eziologia e prognosi (no se nota, stabile)
* Dimissione da ricovero per causa cardiovascolare con
necessita di presa in cura

* Insufficienza respiratoria cronica secondaria a patologia Dispnea a genesi non cardiogena o comunque meritevole di
] respiratoria cronica completamento diagnostico
‘D |« Dimissione da ricovero per patologia cronica riacutizzata Sintomi respiratori cronici (tosse o espettorazione) non
% * BPCO moderata/grave con frequenti riacutizzazioni precedentemente valutati
£ | OSASgrave didifficile controllo BPCO o asma noti con recente riacutizzazione
3 | * Asmagrave Emoftoe
2 * Pneumopatie infiltrative diffuse Sospetto clinico di OSAS (Questionario di Berlino)
E— - Ipertensione arteriosa resistente a terapia o DM tipo Il di
o difficile controllo in paziente obeso nonostante terapia
x - Riscontro radiologico occasionale di lesione polmonare
O Dimissione da ricovero per causa polmonare

Piani terapeutici, nulla osta chirurgico in pazienti noti

* Insufficienza renale cronica avanzata con GFR<20 ml/ Insufficienza renale acuta
- min/1,7 m2 (per awio percorso di orientamento alla Peggioramento della funzione renale superiore a quello attesa
] terapia sostitutiva renale) (velocita di riduzione del GFR superiore a 5 ml/min/1,73 m2
g’ ¢ Insufficienza renale cronica stadio V anno o 10 ml/min/1,73 m2in 5 anni)
© | * Pazienti con IRC gia nota che presentano un rapido Iperpotassiemia, acidosi metabolica, iperfosforemia
% deterioramento funzionale renale (perdita di eGFR>15% Sindrome nefrosica (proteinuria >3 g/24 ore o >100mg/dl
c in 3 mesi rispetto al valore precedente) allesame urine)
't | * |Insufficienza renale acuta su cronica persistente Dimissione da ricovero per causa renale
,2 * Malattie renali ereditarie Piani terapeutici, nulla osta chirurgico in pazienti noti
6 * Sindrome nefrosica (o edemi di origine renale)

* Nefropatiaimmunomediata in fase attiva

* Ematuria (non da cause urologiche)

Il percorso diagnostico-
terapeutico-assistenziale
e le potenziali ricadute per
il paziente con diabete e
comorbidita

La strategia di partenza ¢ stata definire la necessi-
ta che nella presa in carico delle fasi avanzate o di
vulnerabilita del paziente cronico (es. nei primi mesi
post-dimissione) il medico di medicina generale,
per limitare richieste improprie alle Strutture Spe-
cialistiche e gli accessi al Pronto Soccorso, dovesse
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essere affiancato da uno specialista case manager,
supportato da un competente team multiprofessio-
nale e multidisciplinare in grado di garantire conti-
nuita assistenziale e monitoraggio lungo il percorso
assistenziale.

Partendo da un’idonea valutazione clinica all'inter-
no del DST vengono attivati percorsi personalizzati,
differenziati in rapporto alla stratificazione del ri-
schio, al grado di complessita del singolo paziente
ed ai suoi specifici bisogni, indirizzando i casi clini-
camente piu complessi/avanzati verso una presa in
carico multidisciplinare e multiprofessionale men-
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* Follow-up interno al DST

¢ Richiesta esterna (CUP, presa
in carico) da MMG, strutture
territoriali, privato
convenzionato, Pronto
Soccorso, Reparto di
dimissione

Referto
l diabetologico
Richiesta
Esecuzione Visita Teleconsulto allo
Diabetologica specialista

Necessita consulto
cardiologo,
nefrologo,

pneumologo?

Paziente
multimorbido?

=z
o

Esecuzione Visita

teleconsulto dello

Referto
diabetologico
Referto

—— multidisciplinare
dello specialista

Presa in
carico?

Indicazione
Telemonitoraggio

Specialistica

Si

Referto
specialista

Referto di

specialista

Figura 4 | Il percorso di assistenza multidisciplinare e multiprofessionale alla persona con diabete mellito nel Dipartimento Speciali-
stico Territoriale dell’Azienda Sanitaria Universitaria Giuliano Isontina. * Fascicolo Sanitario Elettronico.

tre quelli con minore ricaduta di una presa in cari-
co specialistica verso una gestione prevalente delle
cure primarie.

Il case manager del paziente viene definito “pre-
ferenziale e dinamico”, perché in ogni singolo pa-
ziente viene definita la patologia in atto a maggiore
impatto clinico e prognostico, accettando l'idea che
la situazione clinica possa mutare e di conseguenza
possa cambiare il case manager del paziente (Tabel-
la 2). Alcuni esempi possono essere il paziente che
ricoverato per infarto acuto, viene riscontrato affetto
da diabete mellito tipo 2 non noto, preso in carico
alla dimissione per alcuni mesi dalla Riabilitazione
cardiologica, ma completato il ciclo riabilitativo,
puo passare in carico al diabetologo per la gestio-
ne della sua patologia diabetica associata non con-
trollata. Ugualmente un paziente con diabete tipo 2
noto non controllato e scompenso cardiaco a fun-
zione sistolica ridotta dimesso dall’ospedale, sta-
bilizzato dopo implementazione e titolazione della
terapia farmacologica ed eventualmente elettrica,
“pud passare di mano” (almeno per un periodo) per
il completamento della stratificazione e ottimizza-
zione del trattamento della patologia diabetica as-
sociata.

Il paziente si muove all’interno del DST grazie a una
serie di regole definite e condivise ed all'implemen-
tazione di strumenti di programmazione e comuni-
cazione interni ed esterni (Tabelle 1, 2, Figura 4).

La persona accede alla struttura diabetologica su
richiesta di visita interna (follow-up programmato)
o esterna (MMG, strutture territoriali, Pronto Soc-
corso, dimissione ospedaliera, ecc.). Nel corso del-
la visita, in presenza di comorbidita pud emergere
la necessita di una consulenza specialistica con
eventuale presa in carico (Tabelle 1, 2). Il percorso
viene attivato attraverso il cellulare dedicato o con
richiesta di teleconsulto su piattaforma o cartella
elettronica.
Nel caso sia condivisa la necessita di visita specia-
listica questa verra prenotata attraverso agende in-
terne al DST su posti dedicati.
Lo specialista che effettua il teleconsulto o la presa
in carico produrra un referto firmato digitalmente
per il FSE che, in caso di presa in carico, includera i
dati salienti del referto diabetologico, in caso di tele-
consulto sara utilizzato dal diabetologo per chiude-
re il suo referto multidisciplinare (Figura 4).
Il case-manager del paziente definira la necessita ed
i tempi dei successivi follow-up clinici e/o strumen-
tali o lindicazione eventuale a telemonitoraggio
domiciliare. In tutti i casi il referto multidisciplinare
sara disponibile per paziente e curante sul FSE (Fi-
gura 4).
Se questa strategia potra realizzarsi efficacemente ci
si attende una serie di ricadute positive:
1. creazione di una interfaccia multidisciplinare
(piattaforma digitale di teleconsulto) per l'at-
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tivazione di percorsi di presa in carico globale
del paziente, da un lato condivisi con la medi-
cina generale e con le altre strutture territoria-
li, dall’altro per una presa in carico precoce nel
post-dimissione;

2. minore ridondanza e frammentazione dei per-
corsi, con riduzione del numero di prestazioni
cliniche, strumentali e di laboratorio (e di conse-
guenza delle liste d’attesa), con viceversa possi-
bilita di aumento del numero di pazienti presi in
carico. ldealmente, le visite non si dovranno mai
concludere con la classica richiesta al curante di
programmare una visita/esame di pertinenza di
una delle quattro specialita (la programmazione
sara interna); se in molti casi il teleconsulto potra
essere sufficiente a risolvere il problema clinico,
nel caso diindicazione a visita specialistica, il pa-
ziente potra comunque arrivare allappuntamen-
to con gliesami di approfondimento (strumenta-
li o bioumorali) gia eseguiti, perché prescritti dal
diabetologo su indicazione dello stesso speciali-
sta durante il teleconsulto;

3. implementazione delle “best practices” in accor-
do con le linee guida; al contrario possibilita di
controllo e semplificazione delle politerapie e
delle interazioni tra farmaci prescritti in un am-
biente multidisciplinare, con le potenzialita di
attuazione di programmi di deprescrizione con-
divisi;

4. sviluppo di ambulatori infermieristici per la pre-
sain carico integrata e trasversale di assistiti con
multiple cronicita per interventi di empower-
ment, self care e self management;

5. crescita di linguaggi e conoscenze diffuse e co-
muni attraverso il lavoro quotidiano in team
multiprofessionale e multidisciplinare;

6. ottimizzazione delle risorse: ove appropriato
ed organizzativamente possibile si attueranno
processi di ottimizzazione e condivisione degli
spazi, delle risorse umane (professioni sanitarie
ed amministrative) e strumentali (elettrocardio-
grafi, ABI, ecografi multidisciplinari, retinografi,
spirometri e test cardiopolmonari, ecc.) con l'o-
biettivo di attuare processi di economia di sca-
la e miglioramento dell’efficienza e sostenibilita
complessiva.

Conclusioni

La diabetologia e di fronte ad una sfida compli-
cata: da un lato prendersi cura del malato con
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diabete all’interno di un difficile equilibrio e di
complesse interconnessioni con altri organi e
malattie (eta biologica, rapporto rischio/benefi-
cio degli interventi, costi, interazioni tra farmaci,
complessita e scarsa aderenza ai percorsi dia-
gnostico-terapeutici), dall’altro affrontare lo-
biettiva difficolta di estendere le proprie cono-
scenze oltre lo specifico ambito diabetologico,
a volte settoriale e superspecialistico, dando la
giusta priorita ai diversi problemi clinici ed alle
diverse azioni terapeutiche del paziente nel suo
complesso.

Il rischio da evitare, che spesso diventa pratica
clinica quotidiana, e quello di chiudersi e guar-
dare solo alla “propria” patologia, certamente
cercando di curarla al meglio, demandando il
resto ad “altri”, con inevitabile frammentazione e
ridondanza (e potenziale contrasto) dei percorsi
diagnostico-terapeutico-assistenziali.
Un’organizzazione integrata, con contatto quo-
tidiano tra professionisti, fisico, telefonico o di-
gitale, favorisce il confronto e la condivisione di
esperienze, conoscenze ed esigenze tra piu pro-
fessioni e discipline, permettendo in prospetti-
va all’intero team di migliorare la gestione del
paziente con diabete e multicronicita, che non
puo né essere assimilato alla singola malattia né
scissoin pit personalita differentemente malate.
La sfida alla cronicita € una “sfida di sistema”
(pud anche essere definita transdisciplinare),
che deve andare oltre i limiti delle diverse strut-
ture, superare i confini tra ospedale e territorio,
tra servizi sanitari, sociali ed ambientali, pro-
muovere integrazione tra differenti professio-
nalita e setting di cura, attribuire una effettiva ed
efficace centralita alla persona e al suo bisogno
globale di cura, stimolare 'empowerment del
paziente e la sua capacita di autogestione (sel-
f-care), favorire una presa in carico proattiva ed
empatica, costruendo percorsi multidisciplinari
integrati, personalizzati e dinamici, tra ospedale
e territorio.

L'obiettivo primario del DST, in accordo con il
Piano della Cronicita e con il DM77, & proprio
quello di promuovere la cosiddetta Value-Based
Medicine attraverso lo sviluppo di un program-
ma di medicina di iniziativa con sistematica
stratificazione dei pazienti a maggiore rischio/
complessita per il governo clinico del sistema e
la pianificazione dell’attivita in modo efficiente,
appropriato e sostenibile.

155



156

DIABETE E COMORBIDITA - C. GOTTARDI

Bibliografia

1. Piano Nazionale Cronicita (art. 4 del D.lgs. n 281, CSR Rep. Atti
160 del 15.9.2016).

2. Istituto Nazionale di Istituto (ISTAT). Rapporto Annuale 2023.
https://www.istat.it/storage/rapporto-annuale/2023/Rapporto-An-
nuale-2023.pdf.

3. La sorveglianza Passi d’Argento. Istituto Superiore di Sanita
EpiCentro - Lepidemiologia per la sanita pubblica. https://www.
epicentro.iss.it/passi-argento/info/info.

4. Piano Nazionale della Prevenzione 2020-2025.

5. World Health Organization. What is Primary health care? ht-
tps://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/primary-heal-
th-care.

6. Ministero della Salute - DG Programmazione Sanitaria - Com-
missione Nazionale Diabete. Piano sulla malattia diabetica, ap-
provato in Conferenza Sato-Regioni il 6 dicembre 2012.

7.MEF, Il Piano Nazionale di Ripresa e Resilienza (PNRR), maggio 2021.
8. Decreto Ministeriale 23 maggio 2022, n. 77. Regolamento recan-
te la definizione di modelli e standard per lo sviluppo dell’assi-
stenza territoriale nel Servizio sanitario nazionale.

9. Documento di indirizzo per il Metaprogetto dell’'Ospedale di
Comunita- Age.na.s. https://www.agenas.gov.it/images/agenas/

monitor/quaderno/pdf/Quaderni_Monitor_Ospedale_Comuni-
t%C3%A0_lettura_web.pdf.

10. Decreto Ministeriale 2 aprile 2015 n. 70 Regolamento recan-
te definizione degli standard qualitativi, strutturali, tecnologici e
quantitativi relativi all'assistenza ospedaliera.

11. Decreto ARCS n. 209 del 30/09/2020 avente ad oggetto: ado-
zione del documento “Modello per la gestione delle Reti Cliniche
di patologia”.

12. “Documento di Indirizzo sull’Assistenza Integrata alla Persona
con Diabete in FV.G. anno 2015”. Delibera di giunta n. 1676 del 28
agosto 2015.

13. Allegato alla Delibera n. 2042 del 29 dicembre 2022. Program-
ma Regionale dell’Assistenza Territoriale (ex art. 1, comma 2, del
decreto del Ministero Salute 23 maggio 2022, n. 77 — Modelli e
standard per lo sviluppo dell’Assistenza Territoriale nel Servizio
Sanitario Nazionale).

14. Modello per la gestione delle reti cliniche di patologia.
Azienda Regionale di Coordinamento per la Salute (ARCS) 2020.
https://arcs.sanita.fvg.it/it/cosa-fa-arcs/effettua-valutazioni-dim-
patto-delle-innovazioni-e-delle/modello-per-la-gestione-delle-re-
ti-cliniche-1/.

15. Atto Aziendale dell’Azienda Sanitaria Universitaria Giuliano
Isontina, 19.05.2022.

JAMD 2024 | VOL. 27 | N° 3


https://www.istat.it/storage/rapporto-annuale/2023/Rapporto-Annuale-2023.pdf
https://www.istat.it/storage/rapporto-annuale/2023/Rapporto-Annuale-2023.pdf
https://www.epicentro.iss.it/passi-argento/info/info
https://www.epicentro.iss.it/passi-argento/info/info
https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/primary-health-care
https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/primary-health-care
https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/primary-health-care
https://www.agenas.gov.it/images/agenas/monitor/quaderno/pdf/Quaderni_Monitor_Ospedale_Comunit%C3%A0_lettura_web.pdf
https://www.agenas.gov.it/images/agenas/monitor/quaderno/pdf/Quaderni_Monitor_Ospedale_Comunit%C3%A0_lettura_web.pdf
https://www.agenas.gov.it/images/agenas/monitor/quaderno/pdf/Quaderni_Monitor_Ospedale_Comunit%C3%A0_lettura_web.pdf
https://arcs.sanita.fvg.it/it/cosa-fa-arcs/effettua-valutazioni-dimpatto-delle-innovazioni-e-delle/modello-per-la-gestione-delle-reti-cliniche-1/
https://arcs.sanita.fvg.it/it/cosa-fa-arcs/effettua-valutazioni-dimpatto-delle-innovazioni-e-delle/modello-per-la-gestione-delle-reti-cliniche-1/
https://arcs.sanita.fvg.it/it/cosa-fa-arcs/effettua-valutazioni-dimpatto-delle-innovazioni-e-delle/modello-per-la-gestione-delle-reti-cliniche-1/

JAVD

THE JOURNAL OF AMD

Citation Peluso E, Mazzoni S, Batacchi P,
Pavone E, Seghieri M, Calabrese M, Baggiore
CM. Andamento prescrittivo dei farmaci per
il trattamento del diabete nella ASL Toscana
Centro nel periodo 2020-2023: tra “Progetto
Diabete” e Nota AIFA 100. JAMD 27:157-163,
2024.

DOl 10.36171/jamd 24.27.3.3

Editor Luca Monge, Associazione Medici
Diabetologi, Italy

Received August, 2024

Accepted October, 2024

Published January, 2025

Copyright © 2024 Seghieri M. This is an
open access article edited by AMD, published
by Idelson Gnocchi, distributed under the
terms of the Creative Commons Attribution

License, which permits unrestricted use, dis-
tribution, and reproduction in any medium,
provided the original author and source are
credited.

Data Availability Statement All relevant
data are within the paper and its supporting
Information files.

Funding The Author received no specific
funding for this work.

Competing interest The Author declares no
competing interests.

JAMD 2024 | VOL. 27 | N° 3

ARTICOLO ORIGINALE

Andamento prescrittivo dei farmaci
per il trattamento del diabete nella ASL
Toscana Centro nel periodo 2020-2023:
tra “Progetto Diabete” e AIFA Nota 100

Prescribing trend of drugs for the treatment of
diabetes in the Local Health Service Tuscany Centre
from 2020 to 2023: between “Diabetes Project” and
AIFA Nota 100

Emanuela Peluso?!, Susanna Mazzoni', Paolo Batacchi', Eleonora
Pavone', Marta Seghieri?, Maria Calabrese?, Cristiana M. Baggiore?
' SOC Governance farmaceutica; > SOC Diabetologia; Azienda USL Toscana Centro.

Corresponding author: martaseghieri@gmail.com

Abstract

In 2019, the Local Health Service - ASL Toscana Centro (TC) promoted
the “Diabetes Project” towards General Practitioners (GP) aimed at
deprescribing of sulphonylureas (SU) and glinides to the advantage of
new hypoglycaemics drugs. This intervention proved to be particularly
useful and was further strengthened in 2022 following the entry of
AIFA Nota 100, which allowed the prescription of newer molecules as
to GP as cardiologists, nephrologist and internal medicine doctors.
Aim of this study was to evaluate the impact of this territorial project,
analyzing the trend of prescription of SU and of the other organ
protective hypoglycemic drugs. Prescription of hypoglycemic drugs
was retrieved through ATC classification system (ATC A10). In the ASL TC,
subjects with pharmacologically treated diabetes has constantly grown
in the years 2020-2023, from 5.5% to 6.2%, with a prevalence in males.
Data showed that SU utilization is reduced by 75% from 2020 to 2023.
A significant increase was appreciated for the new classes of drugs,
greater for SGLT2i (+54%), in line with national scenario. The increase
was also notable for GLPIRA (+51%), while DPP4i were essentially
stable, thus representing 14% of hypoglycemic drugs prescribed by
2023. However, the rise in associations (SGLT2i+DDP4i) prescription
was minimal.

KEY WORDS guidelines; AIFAnota 100; hypoglycemicdrugs; prescriptive
trend.

Riassunto

Nel 2019 la ASL Toscana Centro (TC) ha promosso il “Progetto Diabete”
diretto ai medici di medicina generale (MMG) per favorire la deprescri-
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zione di sulfaniluree (SU) e glinidi a vantaggio dei
nuovi ipoglicemizzanti. Tale intervento si e rivelato
particolarmente utile ed ¢é stato ulteriormente po-
tenziato nel 2022 a seguito dell’entrata in vigore del-
la AIFA Nota 100, che ha consentito la prescrizione
dei piu recenti ipoglicemizzanti ai MMG cosi come a
specialisti quali cardiologi, nefrologi e internisti.
Lobiettivo del presente studio e stato valutare
limpattodelprogettoedanalizzareiltrend prescrittivo
di SU, glinidi e altri farmaci ipoglicemizzanti con
effetto di prevenzione del danno dorgano. Nella
ASL TC il diabete trattato farmacologicamente
risulta avere una prevalenza in crescita negli anni
dal 2020 al 2023, passando dal 5,5% al 6,2% con
prevalenza nel sesso maschile. Mediante la lettura
ottica delle ricette sono state tracciate le erogazioni
relative a tutte le classi di farmaci antidiabetici
(classe ACT A10). | dati mostrano come l'uso delle SU
ha subito una riduzione del 75% dal 2020 al 2023;
contestualmente si & apprezzato un significativo
incremento per le nuove classi di farmaci, maggiore
per gli SGLT2i (+ 54%), dato in linea con quello
nazionale. Notevole il dato di aumento anche per
i GLP-1 RA (+ 51%), mentre i DPP4i sono rimasti
sostanzialmente stabili, rappresentando nel 2023 il
14% dei farmaci ipoglicemizzanti prescritti. Minimo
invece l'incremento delle associazioni precostituite
(SGLT2i+DDP4i).

PAROLE CHIAVE linee-guida; Nota 100; farmaci
ipoglicemizzanti; andamento prescrittivo.

Introduzione

La ASL Toscana Centro (TC) nel 2019 ha promosso
un progetto formativo e informativo dal nome “Pro-
getto Diabete” con l'obiettivo di adeguare il tratta-
mento farmacologico del diabete tipo 2 (DM2) alle
evidenze scientifiche indicate negli Standard Italiani
per la cura del Diabete Mellito dell’Associazione Me-
dici Diabetologi (AMD) e della Societa Italiana Dia-
betologia (SID)" (2018), poi riaggiornate dalle Linee
guida del Sistema Nazionale Linee Guida dell’Istitu-
to Superiore di Sanita (2021)?Tale programma ha
permesso di perseguire 'appropriatezza prescrittiva
dei farmaci ipoglicemizzanti, con una forte riduzio-
ne del consumo di SU e glinidi e un maggiore arruo-
lamento dei pazienti alle categorie terapeutiche piu
innovative. Il Progetto Diabete, svolto organizzando
incontri tra specialisti diabetologi operanti nel ter-
ritorio dell’azienda e le 45 Aggregazioni Funzionali

Territoriali (AFT) dei medici di medicina generale
(MMG), ha permesso la diffusione di una maggiore
conoscenza dei farmaci piu innovativi per il tratta-
mento della patologia e migliorato la consapevo-
lezza di quanto proposto dalle linee guida; infine
quanto discusso e stato tradotto in obiettivi speci-
fici di appropriatezza prescrittiva inseriti tutt'oggi
nell’Accordo Attuativo Aziendale® con la Medicina
Generale e nelle schede di budget per le Strutture
di Diabetologia.

AIFA Nota 100“, pubblicata a gennaio 2022 e rela-
tiva a farmaci inibitori del SGLT2 (SGLT2i), agonisti
recettoriali del GLP1 (GLP1RA), inibitori del DPP4
(DPP4i) e loro associazioni nel trattamento del dia-
bete mellito tipo 2 introduce alcune novita in merito
a prescrivibilita e rimborsabilita. In particolare le ca-
tegorie di farmaci in Nota a partire da febbraio 2022
possono essere prescritte tramite compilazione di
schede cartacee o informatizzate mediante sistema
web-based Tessera Sanitaria (TS) anche da MMG ol-
tre che da medici specialisti del Servizio Sanitario
Nazionale (SSN); fanno eccezione le associazioni
precostituite o estemporanee di SGLTi+DPP4i e SGL-
T2i+GLP1RA la cui prescrizione resta appannaggio
degli specialisti.

La pubblicazione della Nota 100 ha offerto quindi ai
MMG un’eccezionale opportunita nel realizzare e ge-
stire in autonomia la migliore terapia farmacologica
possibile per il paziente affetto da DM2, opportunita
di cui é possibile beneficiare solo tramite conoscen-
za e consapevolezza dei trattamenti farmacologici
disponibili. Grazie al lavoro svolto nella azienda ASL
TC nel periodo precedente all’entrata in vigore della
nota, i prescrittori aziendali, compresi i MMG, erano
gia ampiamente sensibilizzati all’'uso corretto e ap-
propriato delle nuove categorie di ipoglicemizzanti.
Lo scopo del presente lavoro e sia di mostrare i
dati di prevalenza del diabete e di utilizzo di SU
e glinidi nella ASL TC, sia di presentare un’analisi
di farmacoutilizzazione delle categorie di farmaci
attualmente in Nota 100 nel periodo 2020-2023.

Materiali e metodi

L'analisi retrospettiva dei dati di farmacoutilizza-
zione & stata svolta dall’anno 2020 al 2023, trami-
te estrazione dall’applicativo Farmastat messo a
disposizione dalla ditta Marno, aggiudicataria del
servizio di lettura ottica delle ricette per la ASL TC. |
dati sono relativi alle spedizioni di ricette nei canali
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della convenzionata, della Distribuzione Per Conto
(DPC) e della distribuzione diretta, indipendente-
mente dalla tipologia di prescrittore (specialista o
MMG). La Classe ATC A10 identifica tutte le terapie
farmacologiche attualmente disponibili per il tratta-
mento del diabete, ragione per cui e stata usata per
tracciare la patologia descrivendone la prevalenza
epidemiologica e, tramite i suoi sottolivelli, per de-
scrivere la prevalenza d’uso delle singole categorie
terapeutiche incluse nell’analisi.

Le categorie farmacologiche in Nota 100 sono state
suddivise in quattro gruppi: DPP4i (da soli o in as-
sociazione precostituita con metformina o pioglita-
zone), SGLT2i (da soli o in associazione precostituita
con metformina), GLP1RA (da soli o in associazione
precostituita con insuline), DPP4i+SGLT2i in associa-
zione precostituita. | farmaci a base di SU e glinidi
sono stati trattati come unica categoria farmacolo-
gica.

Relativamente alle due molecole empagliflozin e
dapagliflozin, che dal 2022 hanno ricevuto la rim-
borsabilita anche per altre indicazioni non oggetto
di Nota 100, le elaborazioni per gli anni 2022 e 2023
sono ristrette alle sole prescrizioni con apposizione
della Nota 100 sulla ricetta. La prevalenza d’uso dei
farmaci e stata espressa con l'unita di misura stan-
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dard utilizzata a livello internazionale per la valuta-
zione del consumo dei farmaci, che rapporta la dose
definita giornaliera (DDD) alla popolazione di riferi-
mento (*1000 ab die). La ASL TC nei quattro anni in
analisi conta un numero medio di residenti pari a
1.608.196, di cui il 51% di sesso femminile.

Risultati

Nella ASL TC il diabete trattato farmacologicamente
risulta avere una prevalenza in crescita negli anni dal
2020 al 2023 (Figura 1), passando da 5,5% a 6,2%. Il
numero assoluto dei pazienti con diabete passa da
89.276 trattati del 2020 a 92.820 del 2021(+3,9%), si
riduce a 90.565 nel 2022 (-2,4% vs 2021), infine au-
menta fino ad arrivare nel 2023 ad un numero totale
di pazienti diabetici trattati farmacologicamente pari
a 98.396 (+8,6% vs 2022). | dati dimostrano che esi-
ste costantemente una differenza di genere che vede
i soggetti maschi piu prevalenti rispetto alle donne:
nel 2020 si registrano 46.370 uomini contro 42.906
donne (+15%) e tale gap risulta ancora piu significati-
vo nell'anno 2023, quando il numero di uomini sale a
52.392 contro 46.004 delle donne (+21.4%).

Landamento temporale dei consumi delle SU e
glinidi e delle categorie farmacologiche a Nota 100 e

6,8%
6,1% 6,2%
57% 5,6%
| | |
2022 2023
WFE+M

Figura 1| Prevalenza totale e per sesso del diabete nella ASL Toscana Centro dal 2020 al 2023.

JAMD 2024 | VOL. 27 | N° 3

159



160

PRESCRIZIONE DEI FARMACI DIABETOLOGICI 2020-2023 - M. SEGHIERI

riportato in Figura 2 ed € calcolato in DDD*1000 ab/
die. Peri DPP4i 'andamento e pit 0 meno costante
dal 2020 al 2022, mentre registra una riduzione nel
2023, attestandosi ad un valore di 4,6 DDD*1000 ab
die (-23% vs 2022).

La categoria dei GLP1RA regjistra costanti aumenti: par-
tendo da 2,8 DDD*1000 ab die nel 2020, il valore aumen-
ta a 3,8 nel 2021, realizza la piu alta percentuale di varia-
zione nell'anno 2022 con 5,8 DDD*1000 ab die (+51%) e
poi un ulteriore aumento nel 2023 fino a valori di 7,2.

Gli SGLT2i, che partono da un consumo del 2020 pari
a 3 DDD*1000 ab die, registrano un lieve aumento
d’uso negli anni 2021 e 2022, rispettivamente 4,1
e 4,3 DDD*1000ab die, per poi registrare il piu alto
dato di aumento nell’anno 2023, assestandosi a 6,6
DDD*1000 ab die (+54%).

Si registra un incremento dei consumi costante
negli anni delle associazioni precostituite di DPP4i e
SGLT2i, ma su valori molto inferiori rispetto alle altre
categorie farmacologiche (Figura 2).

Infine, il consumo di SU e glinidi, pari a 4,4 DDD*1000
ab die nel 2020, subisce riduzioni progressive pas-
sando a 3,3 nel 2021, 2,2 nel 2022 fino ad un valore
minimo di 1,1 nellanno 2023.

| dati relativi alla percentuale dei pazienti diabetici
in trattamento con le 5 categorie di farmaci in

esame sono rappresentati in figura 3. Nel 2020 il
13,6% dei pazienti diabetici ¢ eletto a terapia a
base di DPP4i, tale valore aumenta fino al 14,6%
nel 2022, per poi ridursi al 14,1% nellanno 2023. La
categoria dei DPP4i associati a SGLT2i & ben poco
rappresentata in tutto il quadriennio in analisi: nel
2020 10 0,4% dei diabetici ¢ eletto a tali associazioni,
valore che registra negli anni un lieve costante
aumento fino all’1,9% nel 2023. Gli SGLT2i, a cui
sono eletti il 6,9% dei pazienti diabetici nell’anno
2020, registrano un marcato aumento nel periodo
in esame, fino ad arrivare nel 2023 ad essere la
categoria maggiormente rappresentata tra tutte
quelle in analisi (20,8%). Anche i GLP1RA subiscono
un costante aumento negli anni, passando dal 7%
dell’anno 2020 al 16% del 2023. Per quanto riguarda
SU e glinidi la percentuale di pazienti in trattamento
si riduce costantemente negli anni, passando
dall’8% del 2020 al 3% del 2023.

Discussione

Nella ASL TC la prevalenza del diabete sembre-
rebbe leggermente piu bassa del dato nazio-
nale: infatti in base ai dati ISTAT 2021®, ultimi
disponibili, la prevalenza nazionale del diabete

8,0
7,0 7,2
6,6
6,0 O=a — f:
—— :
58
5,0
46
¥ 43
4,0
3,0
2,8 2
2,0
1,0 11
. —8 0,8
Lep]
0,3
0,0 oo
2020 2021 2022 2023
=o—DPP4i =0=DPP4i+SGLT2i =®=SGLT2i 'GLP1RA =#=5U e Glinidi

Figura 2 | Andamento temporale del consumo (DDD*1000ab/die) di SU e glinidi e delle categorie di ipoglicemizzanti attualmente

sottoposte a Nota 100.

JAMD 2024 | VOL. 27 | N° 3



PRESCRIZIONE DEI FARMACI DIABETOLOGICI 2020-2023 - M. SEGHIERI

25,0%
20,8%
20.0%
16%
4,6%
15, 13 31% G 14%
9%
9 836
7% 6%
4%
3%
g 3%1 9%
o 4% I
DPP4i DPP4i+SGLT2i SGLT2i GLP1RA SU e glinidi

N2020 ®W2021 ®2022 ®2023

Figura 3 | Percentuale pazienti diabetici in trattamento con le categorie in esame; andamento 2020-2023.

e del 6,3%, contro un valore aziendale del 5,7%
nello stesso anno, in crescita a valori del 6,2%
nel 2023. C’¢ da considerare pero che il dato a
nostra disposizione individua solamente i pa-
zienti diabetici in trattamento farmacologico ed
e dunque sicuramente sottostimato rispetto alla
prevalenza complessiva della patologia. Sia a li-
vello nazionale che nella nostra elaborazione e
inoltre visibile una differenza di genere che vede
gli uomini maggiormente affetti da patologia
diabetica.

La condivisione durante il “Progetto Diabete”, che si
e svolto nel 2019, di quanto era previsto dalle Linee
guida nazionali 2018 relativamente all’uso di SU e
glinidi aveva gia determinato dal 2019 al 2020 una
riduzione del consumo di questi farmaci in termini
di DDD*1000 ab die®. Questo trend in discesa viene
riconfermato dal 2020 al 2023, arrivando a un uso
davvero residuale (1,1 DDD*1000ab/die nel 2023)
della categoria.

La riduzione dell’'uso di categorie terapeutiche con
scarsa efficacia terapeutica e non pit raccomandate
e la disponibilita di categorie che invece presentano
evidenze scientifiche importanti, ha determinato un
costante aumento dell’'uso in particolare di SGLT2i
e GLPIRA nella popolazione affetta da DM2. In ge-
nerale la percentuale di pazienti diabetici eletti a
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queste terapie passa da circa il 30% nel 2020 al 53%
nel 2023.

Lincremento nell’utilizzo dei farmaci in Nota 100 a
discapito delle categorie farmacologiche meno re-
centi e un dato registrato anche da AIFA a livello na-
zionale!. Inoltre si osservano proporzioni di crescita
simili dai dati derivanti dall’ Italian Barometer Dia-
betes Report® in cui si associano interessanti aspet-
ti relativi alla spesa pubblica: nel 2022 si e verificato
un aumento della spesa e dei consumi per gli ana-
loghi del GLP-1 (rispettivamente +66,3% e +57,2%),
associato ad un aumento del costo medio per DDD
del 5,8%. Anche le glifozine mostrano aumenti con-
siderevoli sia della spesa (+34,4%) che dei consumi
(+39,2%).

Questo trend puo essere facilmente spiegato dal-
le evidenze crescenti di maggiore efficacia unite
al minor rischio di ipoglicemie rispetto agli altri
farmaci. Inoltre e evidente come la prescrizione si
sia orientata sempre di pit verso quelle categorie
di farmaci, quali SGLT2i e GLP1RA, per le quali ci
sono importanti evidenze sulla prevenzione car-
diovascolare e sono dimostrati benefici per con-
dizioni patologiche potenzialmente concomitanti
con il DM2 quali scompenso cardiaco e malattia
renale cronica®!?. Parallelamente la prescrizio-
ne di molecole di comprovata sicurezza ma con
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effetto neutro dal punto di vista di cardio e ne-
froprotezione e che attualmente si posizionano
come terza scelta nel trattamento del DM2, quali i
DPP4i, e rimasta pressoché costante. D’altra par-
te, anche se i maggiori trials clinici comparano
ogni classe di molecola rispetto al placebo, in un
recente studio di simulazione in cui si effettuava-
no comparazioni head-to-head come atteso sia
SGLT2i che GLP1RA erano associati a un ridotto
rischio di eventi CV rispetto a DPP4i o SU, mentrei
DPP4i erano associati a un rischio minore rispetto
a Sy,

Per quanto riguarda le due categorie attualmente
piu prescritte, & necessario evidenziare che l'incre-
mento piu significativo registrato nell’ultimo anno
peritrattamenti a base di SGLT2i rispetto a quelli a
base di GLP1RA e sicuramente influenzato, almeno
in parte, dallo stato di carenza nazionale di alcu-
ne specialita a base di GLP1RA, iniziato nel marzo
2023 e ancora in essere.

Confrontando ancora 'andamento delle prescrizio-
ni nella ASL TC con il dato nazionale, potremmo af-
fermare che per quanto il trend nella prescrizione
dei nuovi farmaci sia simile, non si raggiungono i
dati di distribuzione percentuale per pazienti os-
servati ad esempio negli Annali AMD 2023 (DPPA4i:
20; SGLT2i: 35.8 e GLP1RA: 31.7%), tuttavia e bene
ricordare come i dati Annali facciano riferimento
ai Centri Diabetologici aderenti, non considerando
direttamente le prescrizioni effettuate nel territorio
dai MMG®2,

Riguardo ai dati nazionali sul consumo di SU e
glinidi, il rapporto ARNO Diabete™, pubblicato
per ['ultima volta nel 2019, mostrava per quell’an-
no ancora una significativa prescrizione di queste
due categorie terapeutiche, rispettivamente pari al
17% e 9%.

Tuttavia un interessante lavoro condotto sulla
casistica degli Annali 2010-20" ha segnalato, an-
che alivello nazionale un decremento importante
nella prescrizione delle SU gia in anticipo rispet-
to all’entrata in vigore della Notal00, passando
dal 30.7% al 12.9% al termine dell’'osservazione
(2020). La Monografia degli Annali 2021 della
regione Toscana mostra comunque come il calo
nella prescrizione di SU e glinidi registrato in To-
scana sia stato particolarmente significativo, con
valori che passano rispettivamente da 27.9% a
6.2% e da 10.2% a 1% nel periodo esaminato. La
nostra area e pertanto da considerarsi virtuosa e
'intervento formativo/educativo efficace.

Conclusioni

La disponibilita di farmaci di efficacia comprovata,
esenti dal rischio di ipoglicemie e con evidenze sul-
la prevenzione cardiovascolare ha rappresentato
sicuramente un passaggio importante nel proces-
so di miglioramento delle cure per i pazienti affetti
da diabete di tipo 2. La stretta collaborazione tra
specialisti e MMG e la condivisione dei percorsi assi-
stenziali, obiettivi perseguiti dal “Progetto Diabete”,
ha consentito un progressivo spostamento dei pa-
zienti verso le terapie maggiormente raccomanda-
te dalle linee guida gia dal 2019. L'entrata in vigore
della Nota 100 a gennaio 2022 ha poi ulteriormente
agevolato questa transizione, mettendo a disposi-
zione dei MMG tutti gli strumenti per trattare ade-
guatamente i pazienti in autonomia, semplificando
i percorsi e alleggerendo le procedure burocratiche.
Nei prossimi anni sara interessante valutare come
questo processo di ottimizzazione delle cure si tra-
durra in effettivi benefici in termini di salute sulla
popolazione.

Bibliografia

1. Standard italiani della cura del Diabete Mellito - Associazione
Medici Diabetologi (AMD) - Societa Italiana di Diabetologia (SID),
2018.

2. Linea Guida della Societa Italiana di Diabetologia SID AMD - La
terapia del diabete mellito tipo 2, 2021.

3. Azienda USL Toscana Centro Repertorio di indicatori per le
schede di budget di attivita 2021-2023, https://www.uslcen-
tro.toscana.it/index.php/component/attachments/downlo-
ad/138658

e dell’Associazione dei Medici Diabetologi (AMD) La terapia del
diabete mellito di tipo 2, 2021.

4.G.U. n. 19 del 25 gennaio 2022 - Istituzione della Nota AIFA 100
relativa alla prescrizione degli inibitori del SGLT2, degli agonisti
recettoriali del GLP1, degli inibitori del DPP4 e loro associazioni
nel trattamento del diabete mellito tipo 2. (Determina n. 19/2022).
5. https://www.camera.it/temiap/2023/09/13/0CD177-6666.pdf
ultima consultazione 20/08/2024.

6. Peluso E, Batacchi P, Burla MC, et al. Integration between ge-
neral practice and hospital specialty for drug prescription ap-
priopiateness: the Diabetes Project of the Local Health Service
Tuscany Centre. JAMD Vol. 24/3,2021.
7.https://www.aifa.gov.it/documents/20142/1728125/NO-
TA_100_18mesi_28.11.2023.pdfultima consultazione 20/08/2024.
8. 17 Italian Barometer Diabetes Report, i dati sul diabete in Italia,
IBDO Foundation, 2024.

9. Vallon V, Verma S. Effects of SGLT2 Inhibitors on Kidney and
Cardiovascular Function. Annu Rev Physiol 10;83:503-528. doi:
10.1146/annurev-physiol-031620-095920, 2021.

JAMD 2024 | VOL. 27 | N° 3


https://www.camera.it/temiap/2023/09/13/OCD177-6666.pdf ultima consultazione 20/08/2024
https://www.camera.it/temiap/2023/09/13/OCD177-6666.pdf ultima consultazione 20/08/2024
https://www.aifa.gov.it/documents/20142/1728125/NOTA_100_18mesi_28.11.2023.pdf
https://www.aifa.gov.it/documents/20142/1728125/NOTA_100_18mesi_28.11.2023.pdf

10. Michos ED, Bakris GL, Rodbard HW, et al. Glucagon-like pepti-
de-1receptor agonists in diabetic kidney disease: A review of their
kidney and heart protection. Am J Prev Cardiol 24;14:100502.
doi:10.1016/j.ajpc.2023.100502, 2023.

11. Xie Y, Bowe B, Xian H, et al. Comparative effectiveness of
SGLT2 inhibitors, GLP-1 receptor agonists, DPP-4 inhibitors, and
sulfonylureas on risk of major adverse cardiovascular events:
emulation of a randomised target trial using electronic health
records. Lancet Diabetes Endocrinol 11(9):644-656. doi: 10.1016/
$2213-8587(23)00171-7,2023.

12. Russo G, De Cosmo S, Di Bartolo P, et al. The quality of care in type 1
and type 2 diabetes - A2023 update of the AMD Annals initiative. Diabe-

JAMD 2024 | VOL. 27 | N° 3

PRESCRIZIONE DEI FARMACI DIABETOLOGICI 2020-2023 - M. SEGHIERI

tes Res ClinPract 213:111743. doi: 10.1016/j.diabres.2024.111743, 2024.
13. Osservatorio Arno Diabete 2019, il profile assistenziale della
popolazione con diabete, Rapporto 2019 Volume XXXI - Collana
Rapporti Arno, www.arno.cineca.it.

14. Le Monografie degli Annali AMD 2021 Valutazione longitu-
dinale degli indicatori AMD di qualita dell’assistenza al dia-
bete di tipo 2 nella regione Toscana Edizioni Idelson-Gnoc-
chi, 2023.

15. Baccetti F, Crisafulli C, Andreozzi F, et al. Profiles of sulfonylu-
rea use in Diabetes Mellitus type 2: an analysis of clinical practi-
ce over the last 10 years. Diabetes Res ClinPract 214:111781. doi:
10.1016/j.diabres.2024.111781, 2024.

163


http://www.arno.cineca.it

164

JAVD

THE JOURNAL OF AMD

Citation Occhipinti M, Ragusa I, Manicardi V,
Bellone F, Calabrese M, Esposito L, Manicardi
E, Nicolucci A, Rocca A, Rossi MC, Russo G,
Candido R, di Cianni G. Qualita dell’assistenza
alle popolazioni migranti affette da diabete
mellito di tipo 2: un’analisi retrospettiva degli
Annali AMD. JAMD 27:164-172, 2024,

DOI 10.36171/jamd 24.27.3.4

Editor Luca Monge, Associazione Medici
Diabetologi, Italy

Received October, 2024

Accepted December, 2024

Published January, 2025

Copyright © 2024 M. Occhipinti. This is an
open access article edited by AMD, published
by Idelson Gnocchi, distributed under the
terms of the Creative Commons Attribution

License, which permits unrestricted use, dis-

tribution, and reproduction in any medium,
provided the original author and source are
credited.

Data Availability Statement All relevant
data are within the paper and its supporting
Information files.

Funding The Author received no specific
funding for this work.

Competing interest The Author declares no
competing interests.

ARTICOLO ORIGINALE

Qualita dell’'assistenza alle popolazioni
migranti affette da diabete mellito di
tipo 2: un’analisi retrospettiva degli
Annali AMD

Quality of care for migrant populations with type
2 diabetes mellitus: a retrospective analysis of the
AMD Annals

Margherita Occhipinti, Ivana Ragusa?, Valeria Manicardi3, Federica
Bellone*, Maria Calabrese®, Laura Esposito®, Elisa Manicardi’, Antonio
Nicolucci®, Alberto Rocca®, Maria Chiara Rossi?, Giuseppina Russo™,
Riccardo Candido", Graziano di Cianni®

1 SOS Diabetologia San Giuseppe, Empoli, Azienda Usl Toscana Centro.? UOC Diabeto-
logia Ospedale San Donato, Arezzo. * Fondazione AMD, Reggio Emilia. * Dipartimento
di Medicina Clinica e Sperimentale, Universita degli Studi di Messina. ® SOS Diabetolo-
gia e Malattie del Metabolismo USL Toscana Centro, Prato. ® UOC Medicina Interna ad
indirizzo Diabetologhco, AUSL Modena. " SOS di Diabetologia, AUSL-IRCCS di Reggio
Emilia. ® Coresearch, Center for Outcomes Research and Clinical Epidemiology, Pesca-
ra.® Coordinatore Operativo Gruppo Annali AMD. ° Dipartimento di Medicina Clinica e
Sperimentale, Universita di Messina; Coordinatore gruppo Annali. ' SS Diabetologia,
Dipartimento Specialistico Territoriale, Universita di Trieste, ASUGI, Presidente AMD. '
Unita di Diabetologia e Malattie Metaboliche, Ospedale di Livorno. Presidente Fonda-
zione AMD, Livorno.

Corresponding author: margherita.occhipintio@uslcentro.toscana.it

Abstract

The presence of disparities in patients with type 2 diabetes mellitus
(T2D) according to geographic regions has been widely assumed; how-
ever, to date, comprehensive information about the quality of care of
migrant populations with diabetes is still lacking. For this purpose, we
analyzed indicators from AMD Annals 2022 data to assess any dispar-
ities in outcome or quality of care in foreign compared with Europe-
an patients. Among all active patients with type 2 diabetes mellitus,
those in whom information regarding the country of origin was record-
ed were selected. The ISTAT classification was used to define the ge-
ographic area of origin, and key process, intermediate, final outcome,
and Q score indicators were assessed by individual country of origin.
Country of origin information was available for 179,536 patients with
T2D. Of these, 19.3% had a foreign origin, and the main countries of or-
igin by sample size were North Africa, Central and Eastern Europe, Cen-
tral and South Asia, and Central and South America. Foreign patients
are younger with a delta of more than 20 years when compared with,
for example, Central and South Asia and resulting in shorter disease
duration. Evaluation of process indicators shows good adherence to
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diabetes indications with less attention to microal-
buminuria assay and retinopathy screening. Overall,
intensity/appropriateness indicators were lower in
populations from North and West Africa and Central
and South Asia. In contrast, the use of innovative
therapies was comparable to that in the European
population. The lowest mean Q Score was found
in patients from West Africa (26.4+9.1 vs. 29.1+8.0),
and the percentage of patients with the lowest Q
Score>25 was found in patients from Central and
South Asia (51.6%) and West Africa (50.1%), but also
from Eastern Europe (53.1%), almost 10 percentage
points lower. Overall, differences in age, disease
duration, and treatment intensity emerged among
patients from different geographic areas. The type
of treatment offered shows a focus on equitable
use of drug therapies, but the results, while not so
far apart, suggest the need for even more targeted
therapeutic interventions to overcome the several
barriers that exist

KEY WORDS quality of care; migrant population;
type 2 diabetes.

Riassunto

La presenza di disparita nei pazienti affetti da
diabete mellito di tipo 2 (T2D) in base alle regioni
geografiche e stata ampiamente ipotizzata; tuttavia,
ad oggi, informazioni complete circa la qualita
di cura delle popolazioni migranti con diabete
sono ancora mancanti. A questo scopo abbiamo
analizzati gli indicatori dei dati degli annali AMD
2022, per valutare eventuali disparita di esito o
di qualita di cura nei pazienti stranieri rispetto ai
pazienti europei. Fra tutti i pazienti con diabete
mellito tipo 2 attivi, sono stati selezionati quelli in
cui era presente in cartella l'informazione riguardo
il paese di origine. E stata utilizzata la classificazione
ISTAT per la definizione dell'area geografica di
origine e sono stati valutati per singolo paese di
provenienza i principali indicatori di processo, di
esito intermedio, finale e score Q. Le informazioni
sul Paese di origine erano disponibili per 179.536
pazienti con T2D. Di questi il 19.3% presentava una
provenienza straniera e i principali paesi di origine
per numerosita del campione sono risultati il Nord
Africa, Centro-Est Europa, Centro e Sud Asia e Centro-
Sud America. | pazienti stranieri sono piu giovani con
un delta di oltre 20 anni se paragonati ad esempio
al Asia centro-meridionale e con conseguente
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piu breve durata di malattia. La valutazione degli
indicatori di processo mostra buona aderenza alle
indicazioni diabetologiche con minor attenzione al
dosaggio della microalbuminuria e allo screening
della retinopatia. Complessivamente gli indicatori
di intensita/appropriatezza sono risultati piu bassi
nelle popolazioni provenienti dal Nord ed Ovest
Africano e dal Centro e Sud Asia. Lutilizzo di terapie
innovative e stato invece paragonabile a quanto
accade nella popolazione europea. Lo Score Q
medio piu basso é risultato nei pazienti dell’Africa
occidentale (26,4 +9,1 vs 29,1+8,0) e la percentuale
di pazienti con piu basso score Q=25 e stata
ritrovata nei pazienti provenienti dall’Asia centrale
e meridionale (51,6%) e dell’Africa occidentale
(50,1%), ma anche dall’Est Europa (53,1%), con quasi
10 punti percentuali in meno. Complessivamente
sono emerse differenze di eta, durata di malattia e
intensita di trattamento tra i pazienti provenienti da
diverse aree geografiche. La tipologia di trattamento
offerto mostra un’attenzione ad un utilizzo equo
delle terapie farmacologiche ma i risultati, sebbene
non cosi distanti suggeriscono la necessita di
interventi terapeutici ancora piu mirati a superare le
diverse barriere esistenti.

PAROLE CHIAVE qualita di cura; popolazione
migrante; diabete tipo 2.

Introduzione

Il fenomeno della immigrazione negli ultimi 10-15
anni & andato crescendo ed é indubbiamente un
fenomeno irreversibile, anche se in mutamento: i
dati ISTAT dell’ultimo rilevamento® ci dicono che
limmigrazione e notevolmente cambiata. L'ultimo
decennio e stato caratterizzato dal radicamento
sul territorio dei migranti arrivati nei decenni
passati e da un rilevante mutamento dei nuovi
flussi migratori in arrivo. Gli ingressi si sono ridotti e
hanno caratteristiche e modelli migratori differenti:
tra i cittadini non comunitari si € assistito a una forte
contrazione dei flussi per motivi di lavoro, a una
sostanziale stabilita di quelli per ricongiungimento
familiare e a una improwvisa crescita dei migranti in
cerca di protezione internazionale, di cui i profughi
ucraini sono 'ultimo tragico esempio.

Sono cresciuti numericamente i giovani di origine
straniera. Alcuni di questi hanno cittadinanza
straniera, altri quella italiana dalla nascita o per
acquisizione.
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La popolazione straniera in ltalia al 1° gennaio
2022 e di 5 milioni e 193 mila e 669 residenti®. Nel
2019 ammontava a 4.996.158 e quindi, in tre anni,
€ aumentata di meno di 200 mila unita, complice
certamente anche la pandemia da Covid-19, ma
non solo. Negli anni precedenti (tra il 2015-2016 e
trail 2016-2017) si era registrata addirittura una lieve
diminuzione. In generale il Mezzogiorno continua a
essere una porta di ingresso, mentre e soprattutto
al Centro-Nord che si realizza la stabilizzazione dei
migranti, per le maggiori opportunita di lavoro.
La prevalenza oggi e intorno all’8% del totale, con
punte del 10-11% in alcune aree del paese. Sono
prevalentemente uomini, ma dai paesi dell’est-
Europa invece arrivano soprattutto donne, che si
dedicano alla assistenza agli anziani soli.

Con questo fenomeno anche le strutture sanitarie
hanno dovuto inevitabilmente fare i conti, e le
strutture diabetologiche, che si occupano della
patologia cronica piu frequente e diffusa, si sono
fatte carico via via in modo crescente di questi nuovi
pazienti con abitudini di vita e alimentari spesso
diverse. Studi Internazionali hanno dimostrato che
etnie diverse sono determinanti fondamentali per la
suscettibilta al diabete®® e arrivano con maggiore
frequenza ai servizi di diabetologia. Inoltre molti
studi hanno documentato che la popolazione
migrante & spesso meno gestita®” e alcuni gruppi
etnici hanno minore probabilita di raggiungere i
target della HbA1c®? e dei principali fattori di rischio
cardio-vascolare®V, anche in base al generet 12,
Intercettare il bisogno di tutti ed esercitare
un’attenzione alla qualita della cura nell’attuale
panorama assistenziale ¢ la sfida che i diabetologi,
in quanto medici della cronicita, sono chiamati
ad affrontare quotidianamente. Garantire l'equita
delle cure, ovvero lattenzione e la cura delle
diversita delle singole persone con diabete al fine
di offrire a tutti il miglior trattamento possibile della
patologia, rappresenta la battaglia dei diabetologi
di AMD. Il modello assistenziale Italiano dei servizi di
Diabetologia, che si prendono in carico le persone
con diabete e svolgono una medicina di iniziativa,
puo fare la differenza anche per le popolazioni
migranti. | dati Annali del 2022%9 avevano
evidenziato come oltre il 19% delle persone con
diabete che afferiscono ai nostri servizi proviene
da un Paese straniero. Abbiamo quindi ritenuto
opportuno andare ad analizzare come e se la
differenza geografica e quello che essa comporta,
ovvero spesso la barriera linguistica, una ridotta

“health literacy”, diverse abitudini alimentari e di
vita, un diverso approccio culturale e religioso™ alla
medicina e ai sistemi sanitari, avesse influenzato la
qualita di cura dei pazienti rispetto a quelli diorigine
Europea.

Chiaramente il tema & ampio, ricco di sfaccettature
e quanto mai attuale. Il panorama geo-politico e lo
stretto binomio tra guerra e poverta, fanno supporre
che i fenomeni migratori non saranno destinati ad
esaurirsi nei prossimi anni. Sappiamo inoltre che
parlare di provenienza geografica nelle popolazioni
migranti significa approfondire un capitolo ben
pill ampio che riguarda diabete e determinanti
sociali di salute, di cui la provenienza geografica,
sotto spinta migratoria, rappresenta solo uno degli
aspetti(ill’lz’“’.

Per la prima volta gli indicatori Annali AMD sono
stati utilizzati anche per valutare la qualita della
assistenza erogata a pazienti con Diabete 2
provenienti da diversi paesi di origine, con cultura
ed abitudini alimentari e di vita diversi.

Scopo dello studio

Descrivere le caratteristiche socio-demografiche
e valutare la qualita dell’assistenza specialistica
erogata a pazienti provenienti da diverse aree
geografiche del mondo. L'obiettivo ¢ anche quello
di far emergere eventuali disparita di trattamento o
bisogni specifici nei soggetti di diversa provenienza.

Materiali e metodi

| centri che hanno partecipato all’iniziativa erano
dotati di cartella clinica informatizzata in grado
di garantire lestrazione standardizzata delle
informazioni necessarie ai File Dati AMD. Sono stati
analizzati i pazienti con diabete di tipo 2 (DM2)
“attivi” nell’anno indice 2022, cioé tutti i pazienti con
almeno una prescrizione di farmaci per il diabete
nellanno 2022 e almeno un altro tra i seguenti
parametri: peso e/o pressione arteriosa. Fra tutti i
pazienti attivi, sono stati selezionati quelli in cui era
presente in cartella 'informazione riguardo il paese
di origine.
E stata utilizzata la classificazione ISTAT per la
definizione dell’area geografica di origine™™®.
Sono stati analizzati:
- caratteristiche socio-demografiche, parametri
glico-metabolici (BMI, emoglobina glicata, assetto
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lipidico, funzione renale, microalbuminuria,
pressionearteriosa)eclinici(terapiafarmacologica
desunta dai codici ATC e complicanze croniche
del diabete estrapolate dai codici ICD9-CM);

- indicatoridescrittivi generali, di processo, di esito
intermedio/finale e di intensita appropriatezza
deltrattamento, secondo laRev.9del 15 Gennaio
2022, disponibile sul sito web degli Annali AMD®),

Risultati

Nei dati degli Annali AMD 2022, le informazioni
sul paese di origine erano disponibili per 179.536
pazienti con DT2 visitati nel corso del 2022 di cui il
19,3 % di provenienza straniera. Le aree di origine
pit comuni sono state Nord Africa (4,5%), Europa
centro-orientale (3,9%), Asia centro-meridionale
(3,3%) e America centro-meridionale (2,1%).

Caratteristiche dei pazienti
in base all’area geografica
di provenienza

Le caratteristiche dei diversi pazienti sono riportate
in tabella 1.

| pazienti appartenenti all’Unione Europea han-
no un’eta maggiore (70,1+10,8 anni) rispetto a
tutte le altre etnie; i soggetti piu giovani sono
quelli dell’Asia centro-meridionale (eta media
51,1+10,8 anni). La piu giovane eta dei pazienti
non appartenenti allUnione Europea trova giu-
stificazione nel fatto che la popolazione immi-

grata ha un’eta media inferiore rispetto alla po-
polazione ospitantel®,

In correlazione con questo dato anche la durata
media del DM2 e maggiore tra i pazienti dell’Unione
Europea (12,3+9,8 anni) rispetto a quella delle altre
etnie. Tra queste, la minore durata di malattia e
stata riscontrata tra i soggetti dell’Africa occidentale
(7,1 anni).

Per quanto riguarda il sesso la maggiore prevalenza
delgeneremaschile e presentein tutteleetnietranne
che nei pazienti provenienti dall’America Centro-
Meridionale e dall’Est Europa, da dove emigrano in
prevalenza donne che trovano impiego in lavori di
assistenza agli anziani e in ambito domestico.

Indicatori di volume di attivita

Non sono emerse differenze sostanziali nel numero
medio di visite all’anno tra i pazienti trattati con
farmaci orali e quelli trattati con insulina.

Qualita della cura: indicatori
di processo

In tutti i gruppi considerati, oltre il 90% dei pazienti
ha ricevuto almeno una valutazione annuale
dell’HbAIc e della creatinina sierica. La valutazione
annuale del profilo lipidico variava tra 1'81,5%
nei pazienti dellUE e il 71,7% in quelli dell’Africa
centrale e meridionale. I valori di pressione arteriosa
sono stati registratiin oltre '75% dei pazientiin tuttii
gruppi considerati tranne. La percentuale di pazienti

Tabella 1 | Caratteristiche dei pazienti in base all’area geografica di provenienza.
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monitorati per albuminuria piu bassa riguardava
pazienti del Centro/sud Africa 59,5, cosi come la
percentuale di pazienti sottoposti a visita oculistica
é stata inferiore al 30% in tutti i gruppi rispetto alla
popolazione europea. Lindicatore sullesame del
piede era basso in tutti i gruppi, variando tra il 19,3%
nei pazienti del Nord America e il 10,2% in quelli
dell’Asia orientale.

Indicatori di esito intermedio

Ivaloridiemoglobina glicata sono risultati piuttosto
omogeni, con valori peggiori riscontrati nei pazienti
provenienti dal Nord Africa (HbAlc 7.7%) e dall’Asia
centro-meridionale (8%) rispetto ai pazienti europei.
Nella figura 1 sono presentati le percentuali di
pazienti a target per emoglobina glicata (ovvero
inferiore a 7%) per provenienza geografica.

| valori medi di BMI hanno superato i 30 kg/m?
nellEuropa centro-orientale, in altri paesi europei
e in Nord America; Africa, Asia ed America Centro-
meridionale, mantengono valori medi di BMI tra 25
e 29 kg/m? Tuttavia e importante sottolineare come
nell’etnia asiatica un BMI > 25 sia gia indicativo di un
quadro di obesitat”.
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Valori di LDL al di sopra del target di 100 mg/dl sono
risultati presenti soprattutto nei pazienti di prove-
nienza africana. | livelli medi di pressione arteriosa
sistolica sono quasi ovunque superiori, anche se lie-
vemente, al target di 130 mmHg riportato nelle linee
guida Fanno eccezione in senso positivo i pazienti
dell’Asia centro-meridionale ed orientale (128-129
mmHg). Il controllo medio della pressione diastoli-
ca e complessivamente adeguato su tutto il campio-
ne analizzato, con media di PAD compresa fra 76 e
80 mmHg, confermando che l'ipertensione arteriosa
nei pazienti con DM2 é prevalentemente sistolica.
Sulla base della classificazione KDIGO del rischio re-
nale’®, la percentuale piu alta di persone ad alto/
altissimo rischio & stata riscontrata nei pazienti
dellUE (24,5%), nei soggetti provenienti dall’Afri-
ca orientale (21,1%) e nei Nord-Americani (20,9%),
mentre la prevalenza piu bassa é stata registrata
nei pazienti dell’Asia centro-meridionale (10,7%) e
dell’Europa Centro-orientale.

Riguardo la terapia farmacologica, la metformina &
prescritta in tutti i gruppi con una percentuale com-
presatrail 72,7% (Paesi UE) e '84,5% (Asia Centrale/
Sud). Secretagoghi (sulfaniluree o glinidi), pioglita-
zone e acarbosio sono prescritti a una piccola per-

48,8 e 6-
? 0%

0%
| 50%
a0%
30%
| 20%

10%

Ovest Asiatico
Africa Ocddentale
Nord America
Centro Est Europa
Nord Africa
Centro e Sud Asia

Figura 1 | Percentuale di pazienti con HbAlc < 7% per Paese di origine.
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centuale di pazienti, tendenzialmente inferiore nei
pazienti provenienti da altri paesi rispetto all’UE. |
DPP4isono prescritti pit frequentemente ai pazienti
dell’UE (21,0%), con il tasso di prescrizione piu bas-
so registrato tra i pazienti dell’Oceania (11,5%).

Da un paziente su quattro o uno su tre e trattato con
SGLT2i, con la frequenza piu alta nei pazienti Asiati-
ci (Asia occidentale 35,7% e Centro sud Asia 33,6%)
rispetto ai pazienti di provenienza Europea (28,6%).
Linsulina basale e prescritta piu frequentemente a
pazienti provenienti dal Nord Africa (38,5%), dall’Afri-
ca occidentale (38,3%) e dall’Asia centrale/meridio-
nale (38,1%). Linsulina ad azione rapida e prescritta
pil frequentemente a pazienti provenienti dal Nord
Africa (21,1%), dall’Africa occidentale (20,7%) e dal
Centro/Sud Africa (20,5%).

Lintensita di trattamento e risultata molto variabi-
le (Tabella 2). Globalmente i pazienti provenienti
dall’Africa e dall’Asia Centro Meridionale risultano
essere quelli trattati con minore intensita in merito
al controllo pressorio e la dislipidemia.

Anche nella popolazione di pazienti con albuminu-
ria, € stata riscontrata un’elevata variabilita nell’'uso
del trattamento con ACE-I/ARB: i pazienti provenien-
ti dall’Africa occidentale (62,4%) e dall’Asia centrale/
meridionale (59,5%) risultavano essere i meno trat-
tati. La percentuale di pazienti con malattie cardio-
vascolari trattati con agenti antiaggreganti piastrini-
ci e stata superiore al 70% in tutti i gruppi.

Infine, in merito al compenso glicemico, la quota
di pazienti non trattati con terapia insulinica nono-
stante una glicata = 9,0% proviene prevalentemente
dal Nord America e Altri paesi Europei mentre nella
popolazione del Nord Africa solo il 24,5% delle per-
sone con glicata elevata non é trattata con terapia
insulinica. Al'opposto, i pazienti con glicata non a
target (= del 9,0%) nonostante il trattamento insu-
linico provengono per lo piu dall’Africa Occidentale
(36,5%) mentre la quota piu bassa di pazienti pro-
viene dall’'Unione Europea (15,3%).

Indicatori di esito finale

La prevalenza maggiore di retinopatia é stata riscon-
trata tra i pazienti dell’Asia orientale (18,2%), che e
anche la popolazione che tende ad avere il peggior
compenso metabolico.

La piu alta prevalenza di malattie cardiovascolari e
stata invece rilevata tra i pazienti dell’UE (15,4%),
seguiti dai pazienti dell’Asia occidentale (14,0%) e
del Nord America (12,8%), mentre la pit bassa nei
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pazienti dell’Africa occidentale (3,3%). Le differen-
ze nelle complicanze cardiovascolari nei paesi UE
risentono sicuramente dell’eta mediamente piu
elevata di questi pazienti, mentre le popolazioni mi-
granti sono inevitabilmente piu giovani.

La piu alta prevalenza di complicanze del piede e
stata registrata nelle persone provenienti dal Nord
America (1,6%) e dall’Asia occidentale (1,1%). Pur
essendo complessivamente bassa la presenza di le-
sioni del piede e verosimile che i pazienti migranti
svolgano lavori usuranti, che possono maggiormen-
te esporre al rischio di complicanze al piede.
Inoltre, la prevalenza di pazienti che necessitano di
dialisi e maggiore tra i pazienti provenienti dall’Asia
orientale (0,8%), dall’Africa orientale (0,6%) e dall’A-
frica occidentale (0,5%). Anche per le complicanze
non si possono escludere influenze genetiche non
del tutto note.

Indicatori di qualita di cura
complessiva

Lo Score Q medio ha raggiunto il valore piu alto nei
pazienti UE (29,1+8,0).

Lo Score Q mostra una certa variabilita nelle diverse
etnie, con valori piu bassi di buona qualita di cura
(Score Q > 25) nei pazienti provenienti dall’Asia cen-
trale e meridionale (51,6%), dell’Africa occidentale
(50,1%) e dall’Est Europa (53,1%), con quasi 10 pun-
ti percentuali in meno rispetto ai pazienti della UE
(62,8%).

Considerazioni conclusive

Sono tredici le regioni di origine dei pazienti affe-
renti alle nostre diabetologie (centro ed est Euro-
pa, nord, centro, ovest ed est africano, sud, centro,
ovest dell’Asia, nord e sud America, Oceania) e le na-
zioni piu rappresentate sono il Nord Africa, il centro
est europeo e il centro e sud Asia. ’analisi condotta
dai dati Annali rappresenta ad oggi la prima italiana
su larga scala, che riporta una fotografia circa preva-
lenza, trattamento e qualita di cura del diabete nelle
popolazioni straniere. Sono pazienti piu giovani, piu
frequentemente donne se provenienti dall’est euro-
peo, poli-trattati, con una piu bassa percentuale di
complicanze studiate erilevate rispetto agli europei.
Questo primo studio sulla qualita dell’assistenza
alle popolazioni migranti offre numerosi spunti di
riflessione: se da un lato 'accesso ai servizi, il nume-
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ro di visite per tipo di trattamento e il monitoraggio  esito intermedio, soprattutto per quanto riguarda il
della malattia non sono diversi rispetto alla popola-  controllo dei fattori di rischio diversi dalla glicemia,
zione UE e ci confermano che non ci sono diversita ~ come assetto lipidico e valori pressori ed il loro trat-
nella gestione di questi pazienti, alcuni risultati di ~ tamento, suggeriscono la necessita di una maggiore

Tabella 2 | Indicatori di intensita/appropriatezza del trattamento.
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appropriatezza ed intensita di trattamento anche in
queste popolazioni. Se alcuni risultati possono sot-
tendere differenze genetiche®>* il peggior control-
lo dell’assetto lipidico induce a ritenere che non fac-
ciamo ancora abbastanza per conoscere le abitudini
alimentari delle diverse etnie e per affrontare questo
aspetto fondamentale del trattamento del diabete
con azioni piu mirate e specifiche che tengano con-
to dei loro alimenti e della loro composizione, ma
anche spesso delle difficolta di comprensione della
lingua. Sara necessario approfondire questo tema
con laiuto fondamentale della figura del dietista,
e su questo AMD sta portando avanti un progetto
specifico, volto a fornire schede in lingua sul diabete
e sulle sue caratteristiche piu rilevanti da mettere a
disposizione di tutti i soci per facilitare 'approccio
a queste popolazioni. Come atteso le popolazioni
migranti sono piu giovani della popolazione UE, che
di conseguenza presenta una maggiore prevalenza
di complicanze cardiovascolari®®??. Paragonando
tuttavia la differenza di eta (superiore anche a 10
anni tra Asiatici ed Europei, rispetto alla differenza
di durata di malattia (gap di 3-5 anni) possiamo ipo-
tizzare che i pazienti provenienti da queste regioni
presentino un’insorgenza piu precoce della malattia
(3.5). E possibile che anche l'eta piu giovane di que-
ste popolazioni riduca l'attenzione dei diabetologi
sul trattamento dei fattori di rischio cardiovascolare
diversi dalla glicemia, ma su questo e sicuramente
necessaria una maggiore attenzione. 'uso dei far-
maci per il diabete e sicuramente confortante: la
metformina e largamente utilizzata in tutti i gruppi,
le sulfoniluree occupano ormai uno spazio residua-
le, inoltre 'uso dei nuovi farmaci a protezione car-
dio-renale ¢ in linea con l'utilizzo nelle popolazioni
UE, o addirittura in alcuni casi maggiore. Anche que-
sto dato ci permette di sostenere che non ci sono
differenze di trattamento delle persone con diabete
provenienti da altre nazioni.

Sorprende positivamente come, con le dovute diffe-
renze, complessivamente la qualita dell’assistenza of-
ferta sia paragonabile a quella rivolta alla popolazione
europea. Oltre il 90% dei pazienti ha ricevuto almeno
una valutazione annuale dellHbAlc e della creatinina
sierica. | valori di pressione arteriosa sono stati registra-
ti in oltre '80% dei pazienti. Un paziente su quattro o
uno su tre e trattato con SGLT2i, con la frequenza piu
alta nei pazienti Asiatici. La qualita complessiva delle
cure ¢ risultata modestamente inferiore ma non signi-
ficativamente diversa per i pazienti stranieri rispetto a
quelli europei, a sottolineare come, ancora una volta,

JAMD 2024 | VOL. 27 | N° 3

il modello organizzativo della rete diabetologica Ita-
liana, e la capacita dei diabetologi italiani e riuscita
nel complesso ad oltrepassare le barriere di cura per
garantire il massimo del trattamento ai nostri pazienti
indipendentemente dal loro Paese di origine.

Dotarsi degli strumenti culturali per affrontare sem-
pre meglio la sfida di curare tutti i nostri pazienti,
con una particolare attenzione al rispetto delle diffe-
renze etniche, sociali, culturali, religiose, epidemio-
logiche e fenotipiche, ¢ una sfida che AMD ha accol-
to da tempo, e questo studio ne e il primo risultato
tangibile, frutto del lavoro di questi anni, punto di
partenza e non di arrivo, per una crescita professio-
nale continua. Un impegno maggiore nell’affrontare
il tema della alimentazione e dello stile di vita®®? e
della comunicazione corretta — anche con il suppor-
to dei mediatori culturali - con queste popolazioni
€ uno degli obiettivi che la comunita diabetologica
italiana vuole affrontare.
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Abstract

The term One Health embodies the concept that human health, ani-
mal health and the health of our planet are closely interconnected with
each other. The factors involved in the preservation and promotion of
this concept are many. Among these, one of the major determinants
is nutrition. Indeed, scientific research has shown how diet is one of
the main elements to counteract several diseases, especially those de-
fined as chronic non-communicable, such as diabetes, hypertension,
cardiovascular diseases, which represent, all together, one of the main
causes of death worldwide. At the same time, the food supply chain is
one of the most responsible for producing climate-altering gases, land
consumption and water use. Within this scenario, it is well understood
that it is necessary to adopt lifestyles and dietary patterns that allow
to simultaneously promote human health, animal well-being and the
health of our planet. Two examples in this sense are the Planetary Diet
and the Mediterranean Diet, which will be briefly presented and analyz-
ed under the different profiles mentioned above.

KEY WORDS nutrition; planet; sustainability; health.

Riassunto

[ltermine One Health racchiudein sé il concetto per cuila salute dell’uo-
mo, degli animali e del Pianeta Terra siano strettamente interconnesse
l'una con laltra. | fattori coinvolti nella preservazione e promozione di
tale concetto sono molteplici. Tra questi, uno dei maggiori determinan-
ti e lalimentazione. Infatti, la ricerca scientifica ha mostrato come la
dieta sia uno dei principali elementi per il contrasto di numerose pa-
tologie, soprattutto quelle definite croniche non trasmissibili, come
diabete, ipertensione, patologie cardiovascolari, che rappresentano,
tutte insieme, una delle principali cause di morte a livello mondiale.
Allo stesso tempo, la catena alimentare e tra i maggiori responsabili
della produzione di gas climalteranti, di consumo di suolo e di utiliz-
zo di acqua. All'interno di questo scenario, ben si comprende come
sia necessario adottare stili di vita e pattern dietetici che permettano
di promuovere contemporaneamente la salute dell’uomo, il benessere
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animale e la salute del nostro Pianeta. Due esempi
in questo senso sono la Dieta Planetaria e la Dieta
Mediterranea, che verranno brevemente presentate
ed analizzate sotto i diversi profili sopracitati.
PAROLE CHIAVE nutrizione; pianeta; sostenibilita;
salute.

Introduzione

Con il termine “One Health” si intende un approc-
cio integrato che mira a ristabilire un equilibrio
tra le prerogative dell’'uomo, dellambiente e degli
animali e, in particolare, riconosce come la salute
delluomo, del Pianeta® Terra e degli animali sia-
no strettamente interconnesse e dipendenti 'una
dall’altra”. Da cio, ben si comprende come tale
approccio preveda il dialogo e la collaborazione
tra discipline tra loro apparentemente lontane:
dalla medicina all’agraria, dalla veterinaria all’an-
tropologia, dalla biologia alla sociologia. E, infatti,
una visione sistemica ed olistica, che pud portare
alla riscoperta di quell’equilibrio perduto tra tutti
gli esseri viventi, fortemente minacciato dall’azio-
ne dell’'uomo soprattutto dal dopoguerra ad oggi.
Nell'approccio One Health un ruolo di prim’ordine
e assunto dall’alimentazione e dalla dieta. Il cibo,
infatti, &€ una degli attori maggiori dell’interazione
tra luomo e il pianeta e, le scelte alimentari, sono
uno dei determinanti principali delle ripercussioni
climatiche e dei cambiamenti in atto. Citando alcu-
ni dati, circa il 30% delle emissioni di gas ad effetto
serra sono prodotte dalla catena del cibo® di cui
circa il 15% vengono prodotte dall’allevamento e
dalla conseguente produzione di carne o prodotti
di origine animale come latte e uova®. Inoltre, 'u-
tilizzo della monocoltura, di insetticidi, pesticidi e
diserbanti per la produzione intensiva di prodotti
agroalimentari, e responsabile dellenorme e co-
stante perdita di biodiversita, la quale rappresenta
'elemento imprescindibile per la prosecuzione del-
lavita umana sul Pianeta Terra. A tal proposito basti
pensare che delle 6000 specie vegetali che 'uomo
ha utilizzato nell’arco della sua esistenza per i pro-
pri scopi e, in particolar modo per nutrirsi, attual-
mente, solamente circa 8 specie tra cui mais, grano
e riso costituiscono pit del 50% delle calorie totali
introdotte giornalmente dalla specie umana®.

Inoltre, all'interno di un circolo vizioso che si au-
toalimenta e rinforza, i danni causati dall’azione
dell’'uomo nei confronti della natura, si ripercuoto-
no sull’'uomo stesso: resistenza microbica, diffusio-

ne di patologie infettive, problemi di sicurezza ali-
mentare, sono solo alcuni esempi di effetti negletti
che sj riflettono sull’essere umano partendo da
una Natura gravemente ferita. In questo scenario,
il concetto One Health diviene piu che mai attua-
le e ben si comprende che, se si vuole ristabilire un
sano rapporto tra uomo e natura, diviene inevita-
bile partire dal cibo e dalla dieta. Nel 2010, la Food
and Agricolture Organization ha elaborato una defi-
nizione di dieta sana e sostenibile, ovvero un tipo di
dieta che possa, in modo inclusivo, tenere conto di
tutte le istanze, siano esse provenienti dall’'uomo,
dal regno animale e dal regno vegetale. Tale defini-
zione riporta che: «Le diete sostenibili sono quelle
diete che hanno un basso impatto ambientale e
che contribuiscono alla sicurezza alimentare e nu-
trizionale e a una vita sana per le generazioni pre-
senti e future. Le diete sostenibili sono rispettose
della biodiversita e degli ecosistemi, culturalmen-
te accettabili, accessibili, economicamente eque
e convenienti, nutrizionalmente adeguate, sicure
e salutari, favorendo allo stesso modo l'ottimizza-
zione delle risorse naturali ed umane»®. Esempi di
diete sane e sostenibili, sono la Dieta Mediterranea
(DM) e la Dieta Planetaria (DP), che verranno appro-
fondite nel corso di questo articolo. Esse, infatti,
oltre ai comprovati benefici per la salute umana,
sono rispettose dell’ambiente e degli animali.
Come anticipato, scopo di questo articolo, sara
quello di esaminare le interazioni tra uomo, am-
biente e animali in un’ottica di One Health, ripor-
tando nello specifico il ruolo della dieta e dell’ali-
mentazione nel promuovere il fragile equilibrio tra
gli esseri viventi.

La Dieta Mediterranea

La Dieta Mediterranea & un modello alimentare ba-
sato sulle abitudini ed i costumi di alcuni paesi del
bacino mediterraneo®. E stata descritta per la pri-
ma volta negli anni ’60 dal ricercatore statunitense
Ancel Keys, che ha associato la DM ad un aumento
dellalongevita e ad una minor prevalenza di morta-
lita per le malattie non trasmissibili®.

Tra le caratteristiche fondamentali della Dieta Me-
diterranea vi é 'abbondante consumo di alimenti
di origine vegetale, preferibilmente di stagione e
serviti sia cotti che crudi. Sono raccomandate due
porzioni al di di latticini a basso contenuto lipidi-
co, ma sono complessivamente ridotti gli apporti
di proteine animali, in particolare da carne rossa e
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da carni lavorate. L'olio di oliva rappresenta la prin-
cipale fonte di grassi, con la frutta secca ed i semi
oleaginosi. 'aggiunta di sale alle preparazioni ga-
stronomiche e ridotta grazie all'impiego di spezie e
di erbe aromatiche. Tradizionalmente, accanto ad
acqua etisane, e prevista una moderata assunzione
di vino rosso durante i pasti; tuttavia, la letteratura
attuale harivisto il ruolo del vino in termini di bene-
fici per la salute.

Gli aspetti dietetici sono pero solo una parte della
complessita della DM, alla base della piramide ela-
borata troviamo infatti uno stile di vita sano con
unite alle buone pratiche gastronomiche®. Inoltre,
il beneficio della DM diviene assoluto se si accom-
pagna ad una agricoltura piu naturale. Infatti, qua-
lita della dieta e pratiche agricole meno inquinanti
e rigeneratrici della fertilita del terreno aumentano
la presenza dei principi attivi presenti nei prodotti
alimentari.

Le prime evidenze scientifiche dei benefici della DM
sulla longevita sono state raccolte proprio da Keys
nel pioneristico Seven Countries Study®. Lo svilup-
po di uno strumento validato per valutare 'aderen-
za, il “Mediterranean Diet Score”, ha permesso nei
decenni successivi di standardizzare la ricerca e di
confermare ed ampliare la consapevolezza degli ef-
fetti positivi della DM sulla salute?,

Una recente metanalisi ha documentato una minor
incidenza di eventi cardiovascolari in soggetti con
buona aderenza alla DM. In parte l'effetto & deter-
minato del miglioramento dei fattori di rischio quali
obesita, ipertensione, sindrome metabolica e disli-
pidemia™. Rispetto ad altri pattern dietetici la Die-
ta Mediterranea e associata a tassi piu bassi di dia-
bete incidente ed a un migliore controllo glicemico
nei pazienti diabetici®?™. £ stata inoltre associata
a una minore disfunzione cognitiva legata all’eta e
a una minore incidenza di disturbi neurodegenera-
tivi, in particolare del Morbo di Alzheimer®** Una
umbrella review del 2018 su una popolazione totale
di oltre 12 milioni di soggetti ha evidenziano una
minor incidenza di patologie oncologiche, anche
se l'associazione con la DM ¢ considerata debole e
meritevole di ulteriori ricerchet®.

Il modello mediterraneo non limita i propri effetti
alla sola salute umana, ma si inserisce pienamen-
te in un approccio One Health per il basso impatto
ambientale”. La Dieta mediterranea viene consi-
derata prevalentemente plant-based per 'abbon-
dante utilizzo di cereali integrali, legumi, ortaggi
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e frutta, frutta secca, olio e vino"®. Il consumo di
grandi quantita di prodotti vegetali fa si che quella
mediterranea sia una dieta sostenibile, con ridotto
consumo di acqua ed azoto e basse emissioni di
anidride carbonica®™. La scelta di prodotti locali e
di modelli di coltivazione tradizionali contribuisce a
promuovere la biodiversita e ristabilire l'alto valore
socioculturale del cibo, con ricadute economiche
favorevoli sulle comunita del territorio®?.

Nel 2013 la Dieta Mediterranea ¢ stata inserita nella
lista dei patrimoni culturali immateriali dell’'Umani-
ta dall’United Nations Educational, Scientific and
Cultural Organization (UNESCO), che la definisce
sana e sostenibile e ne esalta il valore culturale ed
antropologico®.

La DM e quindi un modello dietetico di secolare tra-
dizione, con solide radici nel territorio in cui si € svi-
luppato, che e stato studiato e codificato peri gran-
di benefici osservati nei soggetti che lo seguono.

La Dieta Planetaria

Genesi differente e invece quella della Dieta Plane-
taria, proposta nel 2019 dall’EAT-Lancet Commis-
sion per garantire una dieta sana e sostenibile ai 10
miliardi di abitanti che avra la terra nel 2050. In que-
sto caso la prescrizione dietetica é stata formulata
in maniera scientifica, combinando fabbisogni di
nutrienti, composizioni bromatologiche e life cycle
analysis dei vari cibi (ovvero uno strumento creato
per analizzare 'impatto ambientale di un prodotto
lungo tutte le fasi del suo intero ciclo di vita)®#?.

Il risultato & una dieta flexitariana, ovvero basata
prevalentemente su alimenti di origine vegetale,
con un consumo ridotto di carne rossa e processa-
ta. La Dieta Planetaria sicompone di 14 categorie di
alimenti, per ciascuna di esse e indicato un apporto
giornaliero raccomandato ed un possibile range di
adeguata assunzione. La scelta di indicare catego-
rie di cibi, e non singoli e specifici prodotti (es. acidi
grassi insaturi aggiunti e non olio di oliva), permette
di declinare le indicazioni della DP a diversi setting
culturali e geografici®.

Confrontando le indicazioni della DP con le attuali
abitudini alimentari globali, gli obiettivi per il 2050
sono: raddoppiare il consumo di frutta, verdura, le-
gumi e frutta a guscio e ridurre del 50% quello di
zuccheri aggiunti e carne rossa.

Sono stati elaborati diversi studi retrospettivi osser-
vazionali che hanno analizzato i possibili effetti del-
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la Planetary Diet in termini di salute pubblica. Una
maggior aderenza al modello EAT Lancet si associa
ad un minor rischio di sviluppo di ipertensione®,
di diabete mellito tipo 2 e di obesita®. Un recente
imponente studio su oltre 200.000 soggetti seguiti
per quasi 30 anni ha mostrato una diminuzione del
rischio del 15% per cancro, del 20% per le patologie
neurodegenerative e del 50% per quelle respirato-
rie,

Sono state sollevate alcune perplessita sulla reale
applicabilita del modello planetario, ritenuto da al-
cuni prettamente teorico e difficile da applicare su
ampia scala. Nei paesi in via di sviluppo in partico-
lare pare difficile coniugare le indicazioni della EAT
Lancet Commission con le ristrettezze economiche
e la diffusa food insecurity®". Ulteriori criticita solle-
vate sono la presunta inadeguatezza in termini di
micronutrienti®, e l'eccessivo apporto di zucche-
ri aggiunti, piu che doppi rispetto alle indicazioni
dell’Organizzazione Mondiale della Sanita®.

| dati sulla sostenibilita ambientale della DP sono
contrastanti, anche se vi € consenso sul ridotto im-
patto di regimi alimentari plant-based®?. Simula-
zioni sulle emissioni di gas serra dei diversi modelli
alimentari ha ipotizzato una riduzione del 67% nel
passaggio dall’attuale modello globale alla Dieta
Planetaria®. Il cambiamento pero, se non gover-
nato con adeguate politiche di sviluppo agricolo ed
infrastrutturale, potrebbe incidere negativamente
sullimpronta idrica e sull’utilizzo del suolo®”. La
EAT Lancet Commission, consapevole dei rischi
connessi a questa nuova “grande trasformazione
alimentare” accompagna il documento sulla Dieta
Planetaria con un piano strategico che possa gui-
dare i vari attori coinvolti verso un cambiamento
responsabile e sostenibile. Quest’ultimo non pud
infatti avvenire senza un coinvolgimento interna-
zionale e nazionale per la transizione verso diete
sane; e necessario un riorientamento delle priorita
agricole con la finalita di intensificare in modo so-
stenibile la produzione alimentare, aumentando-
ne al contempo la qualita e sfruttando appieno le
potenzialita della biodiversita. Accanto a cio sara
necessario un intervento mirato ed a molteplici li-
velli per la riduzione delle eccedenze e degli sprechi
alimentari®?.

La Dieta Planetaria € potenzialmente un esempio
concreto di approccio One Health, nata dalla consa-
pevolezza che le nostre scelte alimentari hanno un
impatto non solo su noi stessi, ma anche sul prossi-
mo e sul mondo in cui viviamo.

Confronto tra un modello

di dieta sano e sostenibile,
come la Dieta Mediterranea,
e Western Diet

Se la Dieta Planetaria é principalmente un modello
teorico, la Dieta Mediterranea € un pattern dieteti-
co di lunga storia e tradizione che ha visto proprio
in Italia una delle sue culle. Dagli anni '60 pero il
modello mediterraneo si e incrinato e le abitudini
della popolazione si sono progressivamente disco-
state da esso. La rapida urbanizzazione, insieme ai
fenomeni di globalizzazione, diindustrializzazione e
di crescita economica hanno indotto modificazioni
importanti nei sistemi alimentari di tutto il mondo,
determinando una grande pressione sul pianeta e
impattando negativamente sulla salute umana.
Sono profondamente cambiati i rapporti tra le cit-
ta e le campagne, con conseguente cambiamento
degli stili di vita: la migrazione dagli ambienti ru-
rali a quelli urbani ha determinato il passaggio da
uno stile di vita moderatamente attivo, tipico delle
popolazioni che vivevano nelle campagne, tradi-
zionalmente vocate all’agricoltura e con abitudini
alimentari prevalentemente basate sul consumo di
cibi vegetali, locali e di stagione, ad uno stile di vita
cittadino, prevalentemente sedentario e caratteriz-
zato dal consumo di cibi processati ed ultra-proces-
sati, rappresentativi di un pattern alimentare di tipo
occidentale come la Western Diet (WD). Tali cambia-
menti si sono verificati anche in seguito all’aumento
della popolazione mondiale, destinata a raggiunge-
rei 10 miliardi entro il 2050, ed al conseguente incre-
mento della domanda alimentare. Tutto questo ha
determinato un’'omogeneizzazione ed una standar-
dizzazione delle diete a livello globale, con un pro-
gressivo abbandono delle diete tradizionali come la
Dieta Mediterranea®.

L'occidentalizzazione degli stili di vita a livello globa-
le ha impattato negativamente sulla salute umana
ed ambientale, contribuendo allo sviluppo di una
sindemia rappresentata dalla coesistenza di condi-
zioni estreme e opposte come la malnutrizione per
eccesso e per difetto, unitamente al fenomeno del
cambiamento climatico. Tale sindemia e intrinseca-
mente radicata nel modo in cui il cibo viene prodot-
to, lavorato, distribuito e consumato®?.

La diffusione della WD, caratterizzata da un eleva-
to apporto di alimenti ad alta densita energetica
e poveri di nutrienti, insieme ad uno stile di vita
sedentario, e infatti tra le cause principali dell’au-
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mento dell'incidenza delle malattie croniche non
trasmissibili, conosciute anche come diseases of
civilization, quali 'obesita, il diabete tipo 2, le ma-
lattie cardiovascolari e alcuni tipi di tumori. Scelte
alimentari orientate sempre pit verso cibi ricchi di
proteine animali, grassi saturi e grassi trans, amidi
raffinati, zuccheri e sale, hanno determinato sostan-
ziali modifiche degli apporti nutrizionali, favorendo
'accumulo di grasso corporeo, soprattutto a livello
addominale, lo sviluppo di resistenza insulinica, l'al-
terazione del microbiota intestinale, laumento di
deficit di micronutrienti ed uno stato inflammatorio
cronico.

Al contrario, e riconosciuto come le diete basate pre-
valentemente sul consumo di cibi vegetali, locali e di
stagione, come la DM, influenzino positivamente la
salute umana prevenendo lo sviluppo delle malat-
tie croniche non trasmissibili. Un pattern alimentare
mediterraneo insieme ad uno stile di vita attivo, in-
fatti, comporta effetti positivi per la salute, come la
riduzione del colesterolo LDL, la riduzione del grasso
intra-addominale, la riduzione della produzione di
mediatori inclini allo sviluppo del cancro (ormoni o
fattori di crescita), la modulazione del microbiota in-
testinale con una maggiore produzione di metaboliti
batterici favorevoli per la salute ed, in generale, deter-
mina un effetto antinflammatorio ed antiossidante
grazie allapporto di acidi grassi monoinsaturi e po-
linsaturi, vitamine e composti fenolici.

La diffusione di uno stile di vita occidentale ha inol-
tre determinato un costo per lambiente: la produ-
zione ed il consumo di cibi di origine animale e di
cibi processati ed ultra processati ha causato un
maggior consumo di risorse naturali (terra, acqua,
suolo, energia), contribuendo a peggiorare il quadro
dello scarso accesso al cibo ed all’acqua, soprattut-
to fra le popolazioni povere, e minacciando il so-
stentamento delle generazioni future.

La produzione alimentare da parte dei moderni si-
stemi alimentari ha, inoltre, determinato maggiori
emissioni di gas ad effetto serra, con conseguente
aumento della temperatura terrestre ed alterazione
dell’equilibrio degli ecosistemi con perdita di biodi-
versita. Si stima che la produzione alimentare mon-
diale, infatti, utilizzi piu di 1/3 della superficie terre-
stre ed e responsabile di circa il 30% delle emissioni
totali di gas serra e che nel 2100 una specie su otto
in tutto il mondo, tra organismi animali e vegetali,
sara a rischio di estinzionel3,

Un pattern alimentare di tipo mediterraneo, invece,
grazie alla prevalenza di cibi vegetali, freschi, locali e
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di stagione, che non richiedono il ricorso a metodi-
chedi coltivazione intensive come ancheil trasporto
su lunghe distanze, implica un minor consumo di ri-
sorse naturali e minori emissioni di gas serra. Inoltre,
grazie al minor impatto sull’atmosfera e alla cultura
agricola basata sull’utilizzo di semine diverse e sulla
rotazione delle colture, questo modello, € in grado
di favorire 'equilibrio degli ecosistemi e la biodiver-
sitats39),

Limpatto sulla salute umana e sullambiente ¢ il
principale oggetto di confronto e valutazione tra la
Western Diet e la Dieta Mediterranea; tuttavia, anche
il loro impatto sulla societa e sull’economia e me-
ritevole di considerazione. Secondo la definizione
della FAO una dieta per essere sostenibile deve an-
che essere «accettabile culturalmente ed economi-
camente equa ed accessibile»; alcuni dati mostrano
come la DM risulti essere maggiormente dispendio-
sa in termini economici rispetto alla WD, essendo
quest’ultima caratterizzata da alimenti processati
ed ultra-processati, generalmente distribuiti ad un
costo piu basso rispetto agli alimenti freschi e genu-
ini. Tuttavia, il vantaggio economico che derivereb-
be dal seguire la WD risulta soltanto apparente se si
considerano le ricadute sulla salute umanae, di con-
seguenza, sulla spesa sanitaria globale e sul singolo
cittadino che necessita di cure. Inoltre, se il pattern
alimentare si basa prevalentemente sul consumo di
cibi di origine vegetale come i legumi e i cereali, a
pill basso costo rispetto agli alimenti di origine ani-
male, oltre a determinare un impatto positivo sulla
salute ridurrebbe la spesa delle famiglie. Il consumo
di materie prime locali e stagionali, poi, comporta la
valorizzazione economica delle aziende e dei terri-
tori con la relativa offerta enogastronomica.

Anche i benefici socio-culturali che derivano dal
seguire uno stile di vita mediterraneo risultano mi-
nacciati da una societa fondata su abitudini “occi-
dentalizzate”: si sta assistendo, infatti, alla perdita
della consapevolezza alimentare, del legame con il
territorio, della conoscenza della stagionalita, della
biodiversita e della naturalita degli alimenti, a favo-
re del consumo di alimenti standardizzati, privi di
un’identita storica-culturale. La DM promuove lin-
terazione attraverso i pasti comuni, le festivita e le
tradizioni dove il cibo diventa un mezzo di relazio-
ne sociale e dialogo; tuttavia, nella societa di oggi il
tempo é spesso freneticamente rincorso con il con-
seguente abbandonando dell’aspetto conviviale e
culinario, a favore di un cibo pronto e rapido per il
consumot3,
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La Dieta Mediterranea e la Western Diet si possono
pertanto considerare due modelli dietetici opposti:
il primo & in grado di apportare plurimi benefici in
termini di salute, ambiente, societa ed economia
e riflette i principi delle diete sane e sostenibili; il
secondo non implica alcun vantaggio, all’opposto
emergono le ripercussioni negative sulla salute glo-
bale. Risulta pertanto necessario riorientare i siste-
mi alimentari globali verso diete sane e sostenibili,
a partire dall’esempio delle diete tradizionali come
la DM.

Conclusioni

Obiettivo di questa breve disamina, relativa alla
connessione tra 'approccio One Health e il concetto
di dieta, e stato quello di descrivere come le scelte
alimentari possano influenzare non solamente la
salute delluomo, ma anche quella dellambiente
nel suo senso pit ampio, coinvolgendo non unica-
mente il regno vegetale, ma anche quello animale.
Le diete sane e sostenibili, cosi come descritte e de-
finite dalla FAO, rappresentano un modello per pre-
servare la salute delluomo e quella dell’ambiente,
non prendendo in considerazione solamente ele-
menti “strettamente nutrizionali”, ma valutando an-
che sfere come quella sociale, economica e concetti
come la biodiversita. Esempi di diete sane e sosteni-
bili sono la dieta planetaria e la dieta mediterranea.
Tuttavia, a livello mondiale, sono presenti molte-
plici pattern dietetici tradizionali, che presentano
caratteristiche in linea con il concetto di One Heal-
th, che necessitano di essere riscoperti e promossi.
Da guanto descritto, un cambiamento delle scelte
alimentari per affrontare le sfide future risulta man-
datorio. Gli ostacoli sul cammino della transizione
ecologica sono molteplici, tuttavia, la riscoperta di
diete tradizionali, accanto alla ricerca attuale, offre
spunti interessanti per contribuire al processo di ri-
pensamento della relazione tra uomo e pianeta.
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Il complesso mondo degli additivi:
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onset of type 2 diabetes?
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Abstract

The consumption of certain food additives (emulsifiers) has long
been associated with an increased risk of developing chronic dis-
eases (obesity, cardiovascular diseases and cancer). The analysis of
the recent NutriNet-Santé Cohort Study, carried out in France be-
tween 2009 and 2023, also suggests that there may also be a link
with the onset of diabetes. The food diaries of 104,139 volunteer
participants (79% women) were collected with a prospective survey,
which contained information on the quantity of consumption and
brand of products of a wide range of ultra-processed foods (choc-
olate, ice cream, biscuits, pastries, fruit and vegetables and pro-
cessed cereals, dairy products, mayonnaise, edible oils and syrups).
The overall statistical analysis of the data collected, on 61 substanc-
es evaluated, suggested that a higher intake of 7 groups of emulsi-
fiers (E407, E340, E472e, E331, E412, E414, E415) may be associated
with an increased risk of developing type 2 diabetes (1,056 cases
diagnosed, equal to 1,01% of the sample: not a very high percent-
age, considering the prevalence of type 2 diabetes and the duration
of the study). The major sources of consumption of these emulsifi-
ers are included in ultra-processed fruits and vegetables (in 18.5%
of cases - canned/canned foods); cakes and biscuits (in 14%); dairy
products (in 10%), products often considered part of a healthy diet.
These data, if confirmed by further studies, could have important
implications for public health. However, it is useful to limit the con-
sumption of ultra-processed foods, learning to draw important nu-
tritional information from reading food labels.

KEY WORDS ultra-processed foods; food additives; emulsifiers;
Nutri-Net Santé Cohort; type 2 diabetes.
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Riassunto

Il consumo di alcuni additivi alimentari (in parti-
colare gli emulsionanti) e stato da tempo associa-
to ad un aumentato rischio di sviluppare malattie
croniche (obesita, problematiche cardio-vascolari e
cancro). ’analisi del recente Studio di Coorte Nutri-
Net-Santé, svoltosi in Francia fra il 2009 ed il 2023,
suggerisce inoltre che possa esserci un collegamen-
to anche con la comparsa del diabete. Sono stati
raccolti, con un’indagine prospettica, i diari alimen-
tari di 104.139 partecipanti volontari (79% donne),
che contenevano indicazioni su quantita di consu-
mo e marca dei prodotti di un’'ampia gamma di ali-
menti “ultra-processati” (cioccolato, gelati, biscotti,
pasticcini, prodotti ortofrutticoli e cereali trasforma-
ti, prodotti lattiero-caseari, maionese, oli comme-
stibili e sciroppi). ’analisi statistica complessiva dei
dati raccolti, su 61 sostanze valutate, ha suggerito
che un’assunzione piu elevata di 7 gruppi di emul-
sionanti (E407, E340, E472e, E331, E412, E414, E415)
possa essere associata ad un aumentato rischio di
sviluppare diabete di tipo 2 (1.056 casi diagnosticati,
pari all’1,01% del campione: percentuale non mol-
to elevata, considerando la prevalenza del diabete
tipo 2 e la durata dello studio). Le maggiori fonti di
consumo di questi emulsionanti sono comprese in:
frutta e verdure ultra-processate (nel 18.5% dei casi
- alimenti in scatola/sciroppati); torte e biscotti (nel
14%); prodotti lattiero-caseari (nel 10%), prodotti
spesso considerati parte di un’alimentazione sana.
Questi dati, se confermati da ulteriori studi, potreb-
bero avere importanti implicazioni per la salute
pubblica. E comunque utile limitare il pit possibile il
consumo di alimenti ultra-processati, imparando a
trarre importanti informazioni nutrizionali dalla let-
tura delle etichette degli alimenti.

PAROLE CHIAVE alimenti ultraprocessati; additivi
alimentari; emulsionanti; Coorte Nutri-Net Santé;
diabete tipo 2.

Introduzione

Il consumo di alimenti “ultra-processati”, trasforma-
ti industrialmente con l'utilizzo di diverse tipologie
di additivi alimentari (raggruppati in 27 “categorie
funzionali”: antiossidanti, coloranti, edulcoranti,
emulsionanti, stabilizzanti, conservanti, gelificanti,
addensanti...), &€ ormai estremamente diffuso non
solo nella popolazione Nord-Americana, ma ampia-
mente anche in Europa, tanto che questi cibi rap-
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presentano una quota importante dell’assunzione
calorica giornaliera nei Paesi industrializzati.

La pratica di aggiungere additivi agli alimenti ha lo
scopo di migliorarne la conservazione, protraendo-
ne il possibile periodo di consumo, aumentando la
palatabilita (gusto/consistenza) e la presentazione
dei cibi.!

Negli ultimi anni la quantita degli additivi alimenta-
ri utilizzati € estremamente accresciuta: un recente
aggiornamento del loro elenco da parte della Com-
missione Europea, ha catalogato in questa catego-
ria ben 411 prodotti, consentendo anche il consumo
di alimenti provenienti da altri Paesi®

L'utilizzo degli additivi alimentari € attentamente re-
golamentato dall’Autorita Europea per la Sicurezza
Alimentare (EFSA), un ente istituito nel 2002, che ha
sede a Parma, deputato a valutare i rischi connessi
con lalimentazione. EFSA ha anche recentemen-
te pubblicato un aggiornamento della guida® alla
valutazione dell'immissione in commercio di nuovi
alimenti, per garantire la maggior sicurezza per gli
utentiin termini di processi di produzione, composi-
zione, aspetti nutrizionali ed eventuali allergeni.
Linteresse clinico per questo argomento deriva
dall’attenzione che e stata sollecitata relativamente
all’uso degli emulsionanti, che avrebbero evidenzia-
to, in alcuni studi sperimentali, un incremento del
rischio di sviluppare obesita, alterazioni del micro-
biota intestinale, inflammazione di basso grado,
malattie cardiovascolari e cancro.”

Piu recentemente, un importante studio di coorte
francese ha evidenziato anche un possibile collega-
mento fra il consumo di questi prodotti e 'insorgen-
za di diabete tipo 2.

Abbiamo pertanto ritenuto utile approfondire questo
argomento: spiegheremo estesamente che cosasono
gli additivi, il loro impiego negli alimenti ultraproces-
sati, come si classificano, che funzioni hanno, in quali
alimenti possiamo trovarli, quali sono gli aspetti “re-
golatori” peril loro utilizzo, quali i possibili effetti sulla
salute, con un focus particolare sul descritto effetto
“diabetogeno” di alcuni additivi particolari, secondo
le ultime indicazioni di letteratura, cercando infine di
trarre delle conclusioni ponderate, con aspetti di uti-
lita rispetto alla nostra pratica clinica.

Cosa sono gli additivi

Da sempre 'uomo ha cercato sistemi per conserva-
rein modo adeguato, sicuro e gradevole - per aspet-
to e sapore — i cibi necessari per nutrirsi, allungando

181



182

ADDITIVI ALIMENTARI E DIABETE TIPO 2 > A. ROCCA

cosi i tempi di consumo rispetto a quelliin cuii cibi
stessi si rendono disponibili, vuoi per il ciclo delle
stagioni (come per i raccolti agricoli), vuoi per pra-
tiche che per consuetudine avevano una precisa ca-
denza (pensiamo al “rito” dell’'uccisione del maiale,
tradizionalmente nei mesiinvernali), senza trascura-
re limportanza di disporre di preziose dispense ric-
chedialimenti, gelosamente custoditi per le sempre
possibili carestie.

Attualmente per la conservazione del cibo possia-
mo awvalerci di metodi che classifichiamo come di
seguito indicato.

FISICI: refrigerazione, congelamento, surgelazione,
pastorizzazione, sterilizzazione, affumicatura, essi-
cazione, concentrazione, liofilizzazione, sottovuoto.
BIOLOGICI: in particolare la fermentazione, proces-
so di trasformazione degli alimenti dovuto all’azio-
ne di microrganismi che, in assenza di ossigeno,
convertono gli zuccheri in composti ad azione con-
servativa. Oltre al vino, é utilizzata per yogurt, bur-
ro, formaggi, salumi, aceto, birra, e nelle fasi iniziali
di preparazione del pane.

CHIMICI: utilizzando il sale (a secco o in salamoia), lo zuc-
chero (frutta sciroppata, confetture), con la metodologia
del sott’olio, del sott’aceto, dell’alcool, ed infine — pro-
prio nellambito dei metodi di conservazione chimica -
l'uso di additivi, che grazie anche all'azione antiossidan-
te prolungano la conservazione del cibo e ne migliorano
laspetto, |a freschezza, la consistenza ed il sapore.

Il Regolamento dell’'Unione Europea (Reg. CE
1333/2008), all’articolo 3, definisce come “additivo
alimentare”: «Qualsiasi sostanza abitualmente non
consumata come alimento in sé, e non utilizzata
come ingrediente caratteristico di alimenti, con o
senza valore nutritivo, la cui aggiunta intenzionale
ad alimenti per uno scopo tecnologico nella fabbri-
cazione, nella trasformazione, nella preparazione,
nel trattamento, nell'imballaggio, nel trasporto o
nel magazzinaggio degli stessi, abbia o possa pre-
sumibilmente avere per effetto che la sostanza o i
suoi sottoprodotti diventino, direttamente o indiret-
tamente, componenti di tali alimenti»® Con il tem-
po ed i cambiamenti delle abitudini alimentari, si e
notevolmente esteso ['utilizzo degli additivi.

Come sono classificati gli
additivi

Possiamo classificarli in base alla loro origine, che
puo essere:

- vegetale, ad esempio la vitamina C (E 300) e la
pectina (E 440) presenti nella frutta, il licopene (E
160d) presente nei pomodori, la lecitina (E 322)
presente nel tuorlo d’'uovo, nei fagioli di soia,
nelle arachidi e nel mais;

- animale, ad esempio, 'acido carminico (E 120)
ottenuto dalla cocciniglia;

- minerale, ad esempio, il carbonato di calcio (E
170) ottenuto dal calcare macinato;

- disintesi, come il licopene sintetico (E 160d).

Piu pratica e la classificazione degli additivi propo-

sta dall’European Food Information Council, che

ha sede a Bruxelles, in base alle loro proprieta e

quindi al loro utilizzo (Tabella 1).

Nell’'Unione Europea (UE) tutti gli additivi alimentari

sono identificati da un numero preceduto dalla let-

tera maiuscola E; vengono raggruppati a seconda
della loro funzione:*"

- E100-E199 (coloranti, migliorano l'aspetto di be-
vande e alimenti vari)

- E200-E299 (conservanti, rallentano, o bloccano,
le alterazioni provocate dai microrganismi)

- E300-E£399 (antiossidanti e regolatori di acidita,
impediscono i processi di irrancidimento dei
grassi e 'imbrunimento di frutta e verdura)

- E400-E499 (addensanti, stabilizzanti e emulsio-
nanti)

- E500-E599 (regolatori di acidita e anti-agglome-
ranti)

- E600-E£699 (esaltatori di sapidita, esaltano il sa-
pore e la fragranza di un prodotto)

- E900-F999 (vari)

- E1000-E1999 (sostanze che non rientrano nelle
classificazioni precedenti)

Le normative europee
per I'uso degli additivi
alimentari

In ambito europeo sono autorizzati all’'uso alimenta-
re solo quegli additivi indicati dalla specifica legisla-
zione comunitaria, costituita da vari provvedimenti
e direttive, peraltro modificate nel corso degli anni,
con particolare riferimento al Reg. UE 231/2012%9).
Nella figura 1 si riporta, come esempio del dettaglio
descrittivo relativo ai requisiti di purezza, la scheda
relativa alla Curcumina (E100).

Le sostanze classificate ufficialmente come ad-
ditivi alimentari ed autorizzate, vengono perio-
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Tabella 1| Classificazione additivi secondo 'European Food Information Council (modificata da™).

Edulcoranti

conferiscono un sapore dolce agli alimenti

Coloranti

aggiungono o restituiscono il colore agli alimenti

Conservanti

prolungano la durata di conservazione degli alimenti proteggendoli dal deterioramento
causato da microrganismi o proteggendoli dalla crescita di microrganismi che causano
malattie

Antiossidanti

prolungano la durata di conservazione degli alimenti proteggendoli dall’'ossidazione

Acidificanti

aumentano l'acidita di un alimento e/o conferiscono ad esso un sapore aspro

Regolatori di acidita

modificano o controllano l'acidita o l'alcalinita di un prodotto alimentare

Agenti anti-agglomeranti

impediscono la formazione di grumi negli alimenti in polvere o granulati

Agenti anti-schiumogeni

impediscono o riducono la formazione di schiuma

Emulsionanti

rendono possibile il mantenimento di una miscela omogenea di olio e acqua in un’emulsione

Sali emulsionanti

convertono le proteine contenute nel formaggio in una forma dispersa, creando in tal modo
una distribuzione omogenea dei grassi e altri componenti

Agenti rassodanti

rafforzano la struttura degli alimenti, mantenendoli saldi o croccanti

Esaltatori di sapidita

esaltano i sapori/ gli odori esistenti del cibo. Sono diversi dagli aromi, ingredienti che sono
aggiunti agli alimenti al fine di impartire o modificare odore e / 0 sapore

Agenti schiumogeni

facilitano la formazione di schiuma disperdendo un gas in un alimento/ingrediente liquido o
solido

Addensanti e agenti gelificanti

migliorano la consistenza degli alimenti, aumentandone la viscosita/densita o formando un
gel

Agenti di carica

aumentano il volume di un alimento senza modificare in modo significativo il suo valore
energetico

Stabilizzanti

sono usati per consentire il mantenimento dello stato fisico e chimico di un alimento pit a
lungo

Agenti di rivestimento

vengono applicati sulla superficie esterna di un alimento per conferirgli un aspetto brillante o
fornendo un rivestimento protettivo

Umidificanti

impediscono l'essiccazione degli alimenti o favoriscono la dissoluzione di una polvere in
acqua

Amidi modificati

sono amidi alimentari che hanno subito la modificazione di una o pit delle loro caratteris-
tiche originali

Gas di imballaggio

sono gas diversi dall’aria, introdotti in un contenitore alimentare prima, durante o dopo
l'inserimento del prodotto alimentare, usati ad esempio per aiutare a preservare la qualita
degli alimenti

Propellenti

aiutano a espellere i prodotti alimentari da contenitori

Agenti lievitanti

liberano gas aumentando il volume di un impasto o di una pastella

Agenti di trattamento delle
farine

vengono aggiunti alla farina o ad un impasto per migliorarne la qualita di cottura

Supporti

sciolgono, diluiscono, disperdono un additivo alimentare, un nutriente, un enzima o un aro-
ma senza cambiarne la funzione, allo scopo di facilitarne la manipolazione o l'impiego

dicamente rivalutate alla luce delle piu recenti
conoscenze scientifiche da parte di EFSA. In par-  »
ticolare, EFSA fornisce consulenza scientifica a
supporto del processo di autorizzazione degli ad-
ditivi alimentari, coordinato dalla Commissione
europea, valutando il rischio relativo agli additivi
alimentari in base alle richieste della Commissio-
ne einrelazione ai dati disponibili sulle proprieta
chimiche e biologiche, sulla potenziale tossicita
e sulle stime dell’esposizione alimentare agli ad-

ditivi.
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In tale ambito 'EFSA svolge tre attivita principali:
valuta la sicurezza di nuovi additivi alimentari o
le proposte di modifica a quelli gia autorizzati,
presentate dai richiedenti ai sensi del regola-
mento (CE) n. 1331/2008;

effettua il riesame di tutti gli additivi alimentari gia
ammessi nell’'UE prima del 20 gennaio 2009, come
prescritto dal regolamento (UE) n. 257/2010;
risponde a richieste ad hoc della Commissione
europea di riesaminare taluni additivi alimenta-
ri alla luce di nuove informazioni scientifiche.®
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E 100 CURCUNMINA

Sinonimi CI gialle naturale 3: gallo curcuma: diferoil metano .

Definizione La curcumina s1 ottiene per estrazione con selvente della curcuma,

venti: etilacetato.

Colour Index n. 75300
EINECS 207-280-5
Denominazione chimica I L7-Dis{4-idrossi-3-metossifeniljepta-1.6-dien-:

IL

=

Formula chimieca I CHxOy
II CypHy505
I CioHigOy

Peso molecolare I. 368,39

1L 1.7-bis{4-1drossifeml jepta-1.6-cien-3.5-dione
1.7-Bis(4-1drossifenil)hepta-1.6-diene-3.5-dione

II. 338,39

avvero der rizonu macinati di ceppi naturali della Curcrma fonga
L. Per oftenere la polvere concentrata di curcumina si purifica
l'estratio per eristallizzazione. Il prodotto € costituito essenzialmente
da cwrcumine: ovvero dalla sostanza colovante [1,7-bis(4-idrossi-
3-metossifeniljepta-1.6-dien-3.5- dione] e dai suoi due derivati de-
metossilati presenti i proporzioni diverse. Possono essere anche
presenti piccole quantita di olu e di resine che s1 novengeno natu-
ralmente nella eurcuma.

La curcumina € anche utilizzata come pigmento di alluminio: il
tenore di allmminio & inferiore al 30 %,

Per l'estrazione possono essere utilizzati unicamente i seguenfi sol-
acetone, diosside di earbonio. diclorometano.
n-butanolo, metanolo, etanclo, esano, propan-2-olo.

5- dione

IT1. 308,39

Tenore Contenuto di sostanze coloranti totali non inferiore al 90 %o

1om

(1) ossin ossido di etilene + 0.5%3% 2-clorp-eranolo.

El% 1607 in etanolo a circa 426 nm

02012R0231 —IT — 29.10.2023 — 030.001 —5

Descrizione Polvere cristallina di colore giallo
Identificazione
Spettrometria Estinzione massima in etanolo a circa 426 nm
Intervallo di fusione 179 °C—182 °C
Purezza
Solventi residui Etilacetato
Acetone
n-butanolo
Metanolo T
combinazione
Etanolo
Esano

Propau-2-olo

Arsenico Non pin di 3 mg'kg
Piombo Non pi di 10 mg'kg
Mercurio Non pir di 1 mg'ke
Caduuo Non pir di 1 mg'ke

E autorizzate I'nso dei pigmenti di alluminio di guesta colorante.

Figura 1| Scheda relativa alla Curcumina (E100).

Non pin di 50 mg'ke, singolanmente o in

Diclorometane non pmn di 10 mgkg
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Lelenco di tutti gli additivi alimentari autorizzati
nell'UE, il loro numero preceduto da E e le condizio-
ni d’uso sono accessibili dalla banca dati degli addi-
tivi alimentari della Commissione europea.?

Il controllo di conformita
degli additivi in Italia

Ultalia, con l'obiettivo di dotarsi di uno strumento

per la verifica di conformita alla normativa vigente

ed al monitoraggio dell’esposizione dei consumato-
ri agli additivi ed agli aromi alimentari, nel febbraio

2020 ha licenziato la seconda edizione del “Piano

nazionale additivi e aromi alimentari per gli anni

2020-2024”¥ che - parte integrante del PCNP (Piano

Controllo Nazionale Pluriennale) — prevede il con-

trollo a livello nazionale degli additivi e degli aromi

negli alimenti, dichiarando una particolare atten-
zione per:

- additivi alimentari, contenenti alluminio;

- sostanze indesiderabili naturalmente presenti
negli aromi e negli ingredienti alimentari con
proprieta aromatizzanti, per le quali sono state
fissate delle limitazioni;

- sostanze indesiderabili che si formano nei pro-
cessi di produzione degli aromi di fumo (IPA:
benzo(a)pirene e benzo(a)antracene).

Il Piano vuole essere lo strumento per migliorare
il flusso di informazioni dalle Regioni e Province
Autonome di Trento e Bolzano all’Autorita centra-
le, consentendo il riesame dei dati ottenuti ed un
eventuale aggiornamento delle attivita di control-
lo, che coinvolgono tutti gli operatori del settore
alimentare: produttori/confezionatori/depositi di
additivi ed aromi alimentari, nonché gli utilizzatori
degli stessi.

Ma gli additivi sono sempre
necessari?

La necessita o meno degli additivi dipende dal
processo di produzione, dagli ingredienti utilizzati,
dall’aspetto finale che si vuole ottenere, dal tipo di
conservazione richiesto, dalla necessita di protegge-
re gli alimenti da eventuali batteri nocivi, dal tipo di
imballaggio, ecc.®

In alcuni prodotti alimentari, come la pasta secca,
l'olio d’oliva o il miele, 'impiego degli additivi non e
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consentito perché non giustificato dal punto di vista
tecnologico.
In prodotti come uova, farine, salsa o trasformati di
pomodoro, succhi di frutta, confetture ecc., non é
tollerata la presenza di coloranti.
In altri alimenti, il loro impiego € molto limitato. Nei
prodotti alimentari non trasformati, come il latte, la
frutta o le verdure fresche, sono autorizzati solo al-
cuni additivi.
Certamente pit un alimento é trasformato (ultra-
processato), pit aumenta il numero di additivi uti-
lizzati: snack, salse e dolci sono alcuni dei prodotti
che necessitano di maggior lavorazione, per cui
consentito 'impiego di piu additivi alimentari anche
per garantirne la conservabilita.

Del resto, anche cibi “insospettabili” possono essere

stati trattati con additivi, come ad esempio:

- ilegumiin scatola o in vetro che, oltre ad acqua
e sale, possono contenere anche zucchero e glu-
tammato monosodico per correggerne il sapore;

- yogurt e creme di yogurt alla frutta, che possono
essere ricchi di zuccheri aggiunti, oltre a quelli
della frutta contenuta; e poi contenere aromi,
coloranti, addensanti, sciroppi, purea di frutta
sciroppata, amido, ecc,;

- sale da tavola, caffe solubile, lievito in polvere e
mix di formaggi grattugiati: per impedire che si
creino grumi, possono contenere antiagglome-
ranti;

- per rendere piu brillante la superficie, per ritar-
darne la perdita di peso per disidratazione e
quindi l'invecchiamento, su agrumi e mele pos-
sono essere fatti trattamenti con cere e gomme,
mentre la gomma arabica puo essere utilizzata
nella frutta secca e la paraffina nei formaggi;

- negli sciroppi di menta, che di per sé ¢ incolore,
viene aggiunto un colorante verde menta;

- lalchermes deve il suo caratteristico colore ros-
so all’utilizzo dell’estratto di cocciniglia;

- per la produzione di vari formaggi stagionati
(fra cui il Grana Padano) e impiegato il lisozima
derivato dall’albume d’uovo, per controllare le
fermentazioni indesiderate; la sua attivita e assi-
milabile a quella di un “modulatore dei processi
fermentativi”, inibendo lo sviluppo dei clostridi;

- i salumi contengono abitualmente nitriti e nitrati,
a scopo di conservazione, antimicrobico e di esal-
tazione cromatica. Di fatto viene usato il salnitro
(presentato come prodotto naturale) o estratti
vegetali, soprattutto di spinaci, ricchi di nitriti e ni-
trati. £ pressoché impossibile trovare salumi crudi
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stagionati senza nitrati e nitriti, perche questi ad-
ditivi sono indispensabili non solo per mantenere
il colorito rosso (di cui sono privi i prodotti fatti in
casa, caratterizzati dall'essere di colore scuro non
sempre invitante per i gusti odierni), ma soprat-
tutto per evitare la germinazione delle spore di
Clostridium botulino, una tossina molto pericolo-
sa che puo risultare mortale per 'uomo. Nei pro-
sciutti crudi DOP a lunga stagionatura gli additivi
sono vietati, in compenso sono ricchi di sale.

Additivi alimentari e loro
effetti sulla salute

Gli additivi alimentari rappresentano una classe
di sostanze chimiche estremamente eterogena. In
questo paragrafo ci occuperemo di quelle catego-
rie o di quelle specifiche sostanze che, sulla base
di evidenze scientifiche, possono rappresentare un
rischio per la salute umana. Cercheremo, inoltre, di
individuarne gli effetti sul nostro organismo ed i po-
tenziali meccanismi lesivi.

Recenti rassegne documentano le relazioni esisten-
ti fra alcuni conservanti e svariate patologie, ma la
maggior parte degli Studi sono di tipo osservaziona-
le, mentre quelli “in vivo” sono tutti su modelli ani-
mali (ratti), e questo per owvie ragioni®®. Questo fatto
pone qualche limite e possibilita di bias involontari,
come peraltro sottolineato da tutti gli autori degli stu-
di effettuati. Sappiamo pero che una forte positivita
statistica ci puo portare a ragionevoli certezze.
Ricordiamo che il nostro sistema gastroenterico e de-
putato non solo all'introduzione delle fonti energeti-
che (gli alimenti), alla loro digestione, assimilazione
ed eliminazione degli scarti, ma, in quanto interfaccia
fra il mondo esterno e 'ambiente interno del nostro
organismo, svolge un’importante funzione di difesa,
distinguendo fra agenti funzionali al nostro metabo-
lismo ed agenti potenzialmente nocivi. Dobbiamo
pertanto esaminare pit approfonditamente le funzio-
ni svolte dal microbiota e dalla barriera intestinale™.

Microbiota

Per “microbiota intestinale” si intende quell’insieme
di microorganismi, che popolano il nostro tubo di-
gerente, rappresentato da circa 400 specie differen-
ti, per un totale di circa 4 kg'*?.

Circa '80% di queste specie ha caratteristiche di
tipo fermentativo (es. Lactobacilli, Bifidobacilli): i

cosiddetti “batteri buoni”, mentre il restante 20%
(quelli “cattivi”) ha caratteristiche di tipo putrefatti-
vo (es. Clostridium difficile, Enterococcus faecalis). E
di estrema importanza che queste popolazioni pos-
sano mantenersi in equilibrio (Eubiosi), altrimenti
in situazioni di squilibrio (Disbiosi) si creano quelle
condizioni che possono portare alle conseguenze
sistemiche gia citate. Inoltre, il microbiota intestina-
le ha funzioni di eliminazione di sostanze tossiche,
favorisce la digestione degli alimenti, protegge l'ap-
parato circolatorio, produce acidi grassi a catena
corta come l'acido butirrico (che concorre alla for-
mazione della barriera mucosa di protezione della
parete intestinale); contribuisce anche alla sintesi di
vitamine essenziali, come ad esempio l'acido folico,
le vitamine del gruppo B e la vtamina K. Da ultimo, il
microbiota agisce come una vera e propria barriera
contro gli agenti patogeni, che vengono a contatto
col nostro tratto digerente?.

Barriera intestinale

Il nostro apparato gastrointestinale, come gia ricor-
dato, non solo gestisce il metabolismo, ma e anche
la porta d’ingresso per i nutrienti che otteniamo
dalla nostra dieta. Questa interazione tra il nostro
corpo e il mondo esterno richiede una difesa immu-
nitaria robusta, in grado di proteggerci da possibili
minacce esterne e, allo stesso tempo, di distingue-
re tra agenti dannosi e batteri benefici, che vivono
nell’intestino. Per mantenere questo equilibrio de-
licato, & fondamentale la presenza della barriera in-
testinale. Questa e una sorta di scudo composto da
diversi strati, che lavorano insieme.

+ La barriera fisica superiore: questa parte ha il
compito di impedire 'adesione di microrgani-
smi esterni e di regolare il passaggio delle so-
stanze nei tessuti pit profondi. E costituita da
cellule epiteliali specializzate, giunzioni strette
e dal muco, che funge da primo scudo di difesa.
Il muco contiene anche sostanze chimiche che
combattono i batteri patogeni.

« La barriera funzionale profonda: questa parte &
caratterizzata dalla presenza di cellule del siste-
ma immunitario, che formano il cosiddetto “tes-
suto linfonodale associato all’intestino” o GALT.
Questo tipo di tessuto linfonodale contiene fino
al 70% delle cellule immunitarie del nostro orga-
nismo ed e in grado di riconoscere i batteri “be-
nefici” da quelli “dannosi”. In caso di minaccia,
scatena una risposta immunitaria per combatte-
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re la colonizzazione e la proliferazione dei batteri
nocivi. Per mantenere la funzionalita e la salute
dell’intestino, & essenziale che queste strutture
rimangano intatte e che il microbiota sia in equi-
librio. Qualsiasi alterazione, nota come leaky gut
o intestino permeabile, pud causare problemi.
In questo caso, si verifica un passaggio non con-
trollato di microrganismi dall’esterno all’interno
dell’intestino, che pud compromettere 'equili-
brio del microbiota e innescare lo sviluppo del
processo infiammatorio®1),

In figura 2 vengono riportati i principali effetti di al-
cuni additivi sul microbioma e sulla permeabilita
intestinale.
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Questa figura, oltre a chiarire i concetti sopra espressi,
ci guida nella scelta degli altri additivi da analizzare che
cercheremo di esaminare, fornendo anche informazioni
sulle possibili interazioni negative per la nostra salute.

Conservanti

Il primo e piu antico dei conservanti ¢ il sale, pro-
dotto comunissimo nelle nostre cucine ed usato fin
dall’antichita per la conservazione del pesce o delle
carni, oppure utilizzato come agente fermentativo
nella conservazione delle verdure, es. i crauti. Per
naturale che sia, comunque, € bene non abusarne
per i noti effetti negativi sulla pressione ed i risvolti
cardio-vascolari.
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Figura 2 | Diversi effetti di emulsionanti, dolcificanti, coloranti e nanoparticelle sul microbioma, sulla barriera mucosa e sull’infiam-
mazione nell’'intestino®. Molti additivi alimentari possono alterare 'omeostasi luminale e della mucosa intestinale. Nella colonna 1
sono descritte le normali interazioni tra ospite e microbiota. Nella colonna 2 gli emulsionanti riducono la diversita dei batteri inte-

stinali,

“sovraregolando” i batteri con potenziale pro-inflammatorio ed alterano la regolazione genetica del microbiota, riducono lo

spessore del muco ed aumentano la permeabilita dell’intestino, avendo un effetto negativo sulle proteine di “giunzione stretta”, che
puo innescare inflammazione e colite. Nella colonna 3, é riportato l'effetto dei dolcificanti artificiali, che possono diminuire la diversita
batterica e hanno effetti deleteri sugli acidi grassi a catena corta come il butirrato, aumentando la permeabilita intestinale, che puo
innescare l'inflammazione attraverso la via NF-kkB, associata alla colite, ed incrementando la secrezione di TNF e MAACAM1. Nella
colonna 4, i coloranti alimentari sono metabolizzati dal microbiota intestinale, che possono generare metaboliti tossici come ['acido
1-ammino-2-naftolo-6-solfonato sale sodico (ANSA-Na), che puo innescare l'infiammazione IL-23R-dipendente. Nella colonna 5 le na-
noparticelle influenzano negativamente la diversita batterica, riducendo il batterio fecale Prausnitzii, ed innescando l'inflammasoma
NLRP3, in grado di attivare le citochine, come U'lL-1B, incrementando inoltre la produzione di specie ossigenate (ROS).
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Diverso eildiscorso riguardo al Nitrito di Sodio E 250,
il Nitrito di potassio E 249, il Nitrato di Sodio E251 ed
il Nitrato di Potassio E252. Questi additivi, come gia
detto sopra, si trovano prevalentemente nelle carni
inscatolate, negli insaccati ed in alcune conserve
vegetali. Vengono usati dall’industria alimentare,
come gia detto, con funzione di conservanti e per far
mantenere un bel colore rosa alle carni, inoltre nelle
conserve di verdure, per evitare lo sviluppo del Clo-
stritium botulinum.

Di per séinitratinon sono pericolosi per la salute, ed
inoltre li possiamo trovare come componenti natu-
rali di alcune verdure come bietole, sedano, rape e
spinaci, ma, quando sono ingeriti, vengono trasfor-
mati in nitriti, per effetto degli enzimi salivari e poi,
in un ambiente fortemente acido come quello dello
stomaco, possono facilmente trasformarsi in acido
nitroso, che legandosi alle amine -derivate da ali-
menti proteici co-ingeriti- formano le nitrosamine;
sono queste che rappresentano il vero rischio per
una degenerazione carcinomatosa a livello gastrico
ed esofageo. Ovviamente per dosaggi elevati o as-
sunzione continuativa.

Coloranti alimentari

| coloranti alimentari sono sostanze prive di valo-
re nutritivo, che addizionate ai prodotti alimentari
conferiscono caratteristiche cromatiche particolari,
al fine di ottenere un aspetto invitante e piu appeti-
bile. Sono utilizzati soprattutto nelle bevande anal-
coliche, nei dolciumi, nei prodotti da forno, nelle
salse e nei cibi preconfezionati.

| coloranti vengono aggiunti agli alimenti per diver-
se ragioni: possono owviare alle perdite di colore le-
gate alla trasformazione ed alla conservazione dei
cibi; possono rendere piu vivaci i colori e rendere
piu attraenti i prodotti o colorare diversamente gi
alimenti, conferendo un colore che non hanno.

La loro classificazione li distingue in naturali e ar-
tificiali. La prima categoria, sicuramente preferita
dai consumatori, racchiude una grande quantita di
prodotti con differente origine e struttura chimica;
“naturale” pero non e sinonimo di sicurezza per la
salute o di tollerabilita. | coloranti artificiali sono
molto usati dalle industrie, sia per le caratteristiche
di stabilita alle fluttuazioni di temperatura e pH che
per la loro resistenza alla luce ed ai processi di 0ssi-
dazione. Va detto che la legislazione inerente leti-
chettatura ammette l'utilizzo del termine “naturale”
solo per gli aromi; quindi non esiste una vera distin-

zione fra coloranti naturali e artificiali da un punto di
vista giuridico. Inoltre, anche i coloranti derivanti da
fonti naturali sono sottoposti a processi industriali
di estrazione, purificazione e stabilizzazione per fa-
cilitarne l'utilizzo.

L'EFSA, come gia segnalato, si occupa anche del ri-
esame dei coloranti alimentari alla luce di nuove in-
formazioni scientifiche disponibili. 'EFSA ha abbas-
sato la dose giornaliera raccomandata per parecchi
coloranti alimentari come E104, E110, E124. Il colo-
rante rosso 2G (E128) e stato ritirato dal commercio
nel 2007.

Rispetto ai possibili effetti dannosi sulla salute, ci
sono segnalazioni in letteratura di alterazioni del-
la flora microbica del cavo orale; colorazione dello
smalto dentale; possibile correlazione con alcune
malattie cardiovascolari per incremento della for-
mazione della placca e liberazione di sostanze tossi-
che nel flusso sanguigno.®*

Sono inoltre riportate segnalazioni che collegano
il consumo di alcuni coloranti con l'insorgenza di
effetti deleteri sul comportamento dei bambini (di-
sturbo pero che non e sovrapponibile a quello dia-
gnosticato come ADHD, Attention Deficit/Hyperacti-
vity Disorder; in studi su campioni animali, tartrazina
e curcumina sembrano alterare alcuni parametri
ematologici, biochimici e di attivita enzimatica.!*>1¢

Edulcoranti

L'uso di zucchero é nettamente aumentato nel mon-
do ed e considerato una delle cause della sindrome
metabolica, delle malattie cardiovascolari e del dia-
bete tipo 2. | dolcificanti possono essere un’alterna-
tiva allo zucchero, di cui mimano il gusto dolce senza
impatto sull’introito calorico. Sono presenti in miglia-
ia di prodotti e consumati da milioni di persone.

| dolcificanti non nutritivi (NNS) sono definiti come
agenti edulcoranti che hanno una maggiore inten-
sita dolcificante ed un piu basso contenuto calorico
rispetto ad un dolcificante nutritivo come il sacca-
rosio. Gli NNS possono essere di origine naturale
o artificiale. | dolcificanti vengono consumati non
solo dalle persone con diabete, ma anche dalla po-
polazione generale, perché sono compresi tra gli
ingredienti di numerosi cibi dietetici e non. EFSA ha
verificato che il consumo moderato di dolcificanti &
sicuro e non causa cancro ed altre malattie. EFSA e
la Food and Drug Administration americana hanno
approvato per uso alimentare sia dolcificanti natu-
rali che sintetici.
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Tuttavia, non mancano controversie sui possibili
effetti negativi sulla salute, dovuti ad un ampio uti-
lizzo dei dolcificanti, che analizzeremo brevemen-
te(l7-21)

Il gia citato studio NutriNet-Santé ha fornito indica-
zioni sulla relazione positiva fra il consumo di dolci-
ficanti artificiali (in particolare aspartame, acesulfa-
me-K e sucralosio) e il rischio di sviluppare Diabete
tipo 2; cio ha rafforzato i dubbi sulla sicurezza del
loro uso alternativo al saccarosio. Gli stessi dolcifi-
canti artificiali (oltre al consumo di bevande zucche-
rate), in una diversa analisi della medesima Coorte,
sono stati associati all’aumento del rischio cardio-
vascolare. In particolare, 'aspartame aumentava il
rischio di eventi cerebrovascolari, mentre 'acesulfa-
me potassico ed il sucralosio erano associati ad un
aumento del rischio di malattia coronarica. Secon-
do gli Autori quindi, la sostituzione del saccarosio
con queste sostanze non conferisce benefici cardio-
vascolari. Una review del 2019 ha evidenziato una
possibile alterazione della composizione del micro-
bioma legata al consumo sia di dolcificanti artificiali
(saccarina e sucralosio) che naturali (Stevia).®?

| dolcificanti artificiali, secondo un’ulteriore recente se-
gnalazione, possono avere un impatto negativo a livello
del sistema gastrointestinale, oltre ad essere associati
con la comparsa di cefalea; possono provocare disgeu-
sia ed un possibile incremento del rischio cardiovasco-
lare e di sviluppare diabete. Nella maggioranza degli
studinon c’e invece evidenza di un collegamento diretto
con laumento di problematiche oncologiche.

Da segnalare infine un crescente interesse scientifi-
co per il ruolo del consumo di dolcificanti artificiali
nei confronti dello sviluppo della NAFLD; verso que-
sta alterazione sarebbe invece stato ipotizzato un
ruolo protettivo derivato dall’utilizzo dei dolcificanti
naturali Stevia e Tetralosio.®V

Agenti emulsionanti

Gli emulsionanti sono additivi alimentari utilizzati
per aiutare a miscelare due sostanze, che in genere
si separano quando vengono combinate, per esem-
pio olio e acqua. Proprio per questa capacita, ven-
gono molto utilizzati nella fabbricazione di prodotti
alimentari, migliorandone l'aspetto, il gusto, la con-
sistenza e la conservabilita. Gli emulsionanti attual-
mente utilizzati nella produzione alimentare posso-
no essere prodotti naturali purificati, sia di origine
vegetale che animale, o prodotti chimici sintetici. Ad
esempio, la Carragenina € in genere ottenuta da al-
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cune alghe rosse, mentre i mono ed i digliceridi degli
acidi grassi sono prodotti chimicamente a partire da
glicerina e acidi grassi.

| prodotti emulsionanti usati nell'industria alimen-
tare sono numerosi ed un elenco di quelli che pos-
sono essere implicati nelle alterazioni del microbio-
ta intestinale é riportato in tabella 2.

Un esempio domestico di alimento emulsionato e
la maionese, in cui 'uovo agisce da agente emulsio-
nante (effetto tensioattivo), permettendo di mante-
nere una struttura stabile fra l'olio, le sostanze ac-
quose, come alcune componenti dell’uovo stesso e
il succo dilimone o altri liquidi aggiunti.

| prodottiindustriali che contengono additivi posso-
no essere pero particolarmente dannosi, come ben
illustrato dalla figura 2, sopra riportata. Per com-
prendere appieno questo aspetto e bene aver pre-
sente un’altra caratteristica dei batteri intestinali: la
loro membrana.

La membrana plasmatica batterica e formata da un
doppio strato fosfolipidico con la porzione idrofobi-
ca, orientata verso l'interno, e la porzione idrofilica,
orientata verso l'esterno, a contatto con l'acqua.
Immerse in questa matrice, si trovano le proteine
idrofobiche, che attraversano il doppio strato fosfo-
lipidico.

La membrana citoplasmatica svolge processi bio-
logici indispensabili alla sopravvivenza cellulare:
la produzione di energia, la divisione cellulare, il
passaggio di acqua, di nutrienti, lo smaltimento
dei metaboliti tossici e la sintesi della parete cellu-

Tabella 2 | Elenco degli emulsionanti implicati nella modifica
del microbiota intestinale (13).

Carbossimetilcellulosa di sodio (CMC, MW~250.000 medi) E466
Polisorbato 80 (P80) E433
Lecitina di soia E322
Lecitina di girasole E322
Maltodestrina E1400
Alginato di glicole propilenico E405
lota carragenina E407
Kappa carragenina E407
Lambda carragenina E407
Gomma di xanthano E415
Gomma arabica E414
Gomma di guar E414
Farina di semi di carrube E410
Agar agar E406
Estere dell’acido diacetil tartarico di mono-

e digliceridi (DATEM) E4T72e
Idrossipropilmetilcellulosa (HPMC, MW~90.000 medio  E464
Monostearato di sorbitano E491
Mono- e digliceridi E4T71
Gliceril stearato E471
Gliceril oleato E471
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lare stessa. La membrana, contemporaneamente,
rappresenta un punto molto vulnerabile della cel-
lula batterica. In medicina, questa caratteristica e
stata gia utilizzata nella lotta a batteri patogeni, es.
gli antibiotici beta-lattamici hanno come bersaglio
proprio la sintesi della parete cellulare. Da ultimo e
da sottolineare che, anche se la costituzione della
membrana plasmatica e simile in tutti i batteri, per
quanto riguarda il microbiota umano, la membrana
dei cosiddetti batteri “buoni” &€ molto piu sottile di
quella dalla flora potenzialmente patogena.

Fatte queste premesse, si pud capire quali effet-
ti devastanti possano avere delle sostanze dotate
di proprieta fortemente tensioattive, sia sulla flora
batterica intestinale, penalizzando i piu fragili con
conseguente prevalenza di quelli dalla membrana
pil robusta e piu spiccato effetto pro-infiammato-
rio, che a livello della barriera intestinale con l'as-
sottigliamento della barriera mucosa e, a cascata,
l'attivazione della catena inflammatoria dello strato
profondo cellulare, con incremento della permeabi-
lita della barriera stessal?®213),

Owviamente di quel lungo elenco di prodotti emul-
sionanti, non tutti hanno lo stesso grado di perico-
losita; in particolare, i rischi maggiori si concentrano
sul gruppo delle Carragenine E407, il gruppo delle
Cellulose E460-E468, considerando a parte la Car-
bossimetilcellulosa E466, il Polisorbato 80 P80 ed i
Mono e Digliceridi E471 E472.1

Riguardo agli effetti sulla salute umana, riscontrati
da una ormai solida e ponderosa serie di review,
si rileva che, oltre ai danni prodotti direttamente
sull’intestino (sindrome del colon irritabile; malat-
tie autoimmuni, come il morbo di Crohn; rischio di
carcinoma del colon), gli emulsionanti sono impli-
cati nello sviluppo delle malattie cardiovascolari,
di tumori extra intestinali quali il tumore al seno e
quello della prostata, oltre allo sviluppo del diabete
tipo 2.22-24

Le segnalazioni piu recenti in letteratura sul tema ri-
guardano un importante studio di coorte condotto in
Francia, il NutriNet-Santé prospective cohort study, di
cui parleremo ampiamente in seguito durante l'analisi
deirisultati relativi all'insorgenza di diabete tipo 2, che
si basa su un data base realizzato con l'arruolamen-
to di oltre 100.000 volontari adulti, seguiti dal 2009 al
2023. Ogni partecipante ha fornito, in formato elettro-
nico, il consenso informato all’'inclusione nello studio.
Dopo l'arruolamento, ai partecipanti venivano som-
ministrati questionari riguardanti: quantita e tipo di
cibo assunto nella giornata, lo stato di salute con

una anamnesi personale, pregressi patologici fami-
liari e farmaci assunti; propri dati antropometrici,
attivita sportiva, abitudine al fumo, grado di scola-
rita. Ai partecipanti venivano inoltre assegnati tre
questionari alimentari delle 24 ore ogni 6 mesi, ri-
guardanti 2 giorni lavorativi ed uno festivo. Nei diari
alimentari veniva riportato anche il nome commer-
ciale dei prodotti consumati, per poter esattamente
identificare il tipo di additivi alimentari assunti, con-
frontando i dati registrati nel database delllstituto
Nazionale per la ricerca per l'agricoltura, 'alimenta-
zione e 'ambiente, oltre a quelli dell’Istituto france-
se per la sicurezza alimentare.

Al momento, per rimanere nel tema del paragrafo
in corso, ci limiteremo a riportare i dati relativi al
rischio cardio-vascolare® e a quello dei tumori®,
correlati al consumo di emulsionanti. Provenendo
da una stessa fonte, questi studi hanno un impianto
simile, in quanto condividono un database comune;
variano pero nella selezione dei partecipanti. Le po-
polazioni dei due studi, quindi, non sono identiche,
cosi come cambiano gli strumenti di valutazione
statistica, per poter individuare quelle sostanze che
sono maggiormente implicate nel rischio specifico.

Rischio cardio vascolare

Durante il periodo di studio (media 7,4 anni) sono stati
diagnosticati 1.995 eventi cardiovascolari; 1.044 even-
ti coronarici acuti e 974 eventi cerebrovascolari. Dalle
analisi statistiche dei dati si e riscontrata una forte cor-
relazione fra 'assunzione di cellulose (E460-E468) e di
mono e digliceridi degli acidi grassi e tutti gli eventi car-
dio vascolari; 'associazione di carbossimetilcellulosa e
di esteri dell’Acido Citrico correlava prevalentemente
con gli eventi coronarici acuti mentre gli esteri dell’Aci-
do lattico erano piu relati agli eventi cerebrovascolari.

Rischio tumori

Per questo studio sono stati selezionati 92.000 sog-
getti di cui il 78,6% erano di sesso femminile. Per
’analisi, le donne sono state valutate in base alla
situazione di premenopausa o post menopausa ed
alleventuale assunzione di terapie ormonali. Questi
soggetti sono stati seguiti per una media di 6,7 anni.
Durante il periodo di osservazione sono stati dia-
gnosticati 2.604 casi di tumore, di cui 750 carcinomi
mammari, 322 carcinomi prostatici, 207 carcinomi
colorettali. E stata trovata una correlazione positiva
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per il carcinoma mammario, nei casi di insorgen-
za post menopausale, con l'assunzione di elevate
quantita di carragenine E407, oltre a mono e digli-
ceridi degli acidi grassi E471; 'associazione anche
con il fosfato di potassio E450 correlava invece con
un’insorgenza pre-menopausale della patologia on-
cologica.

Per quanto riguarda il carcinoma della prostata e
le correlazioni con gli additivi alimentari, oltre alle
citate carragenine, e stata trovata una correlazio-
ne con la gomma di guar E412 e la gomma arabica
E414. Caso a parte riguarda il carcinoma del colon
che, pur presentando una correlazione fra i sopra-
citati gruppi di additivi, non raggiungeva pero una
significativita statistica. Nell'interpretazione di que-
sti risultati, sia sul rischio cardiovascolare che per i
tumori, occorre tenere presente la possibilita di bias,
sia perche molti additivi emulsionanti possono es-
sere sfuggiti, in quanto di difficile riconoscimento,
sia per le caratteristiche del campione studiato (net-
ta predominanza del genere femminile). Da ricorda-
re infine che la patologia tumorale e sempre multi-
fattoriale, il che pone ulteriori difficolta all’analisi ed
alle correlazioni statistiche.

Additivi e rischio di diabete

La recente pubblicazione dell’articolo: “Food additi-
ve emulsifiers and the risk of type 2 diabetes: analysis
of data from the NutriNet-Santé prospective cohort
study”®, ha posto 'attenzione sul possibile impatto
metabolico legato al consumo alimentare di specifici
additivi, in particolare della categoria degli emulsio-
nanti. In un precedente studio di coorte, di minore
ampiezza/durata condotto in UK, era gia emersa una
segnalazione simile, relativamente al consumo di ali-
menti ultraprocessati.””

Come gia parzialmente descritto sopra, l'oggetto
della nostra analisi € questo ampio studio di coorte,
condotto in Francia, che per la prima volta ha foca-
lizzato l'attenzione sul rischio di sviluppare diabete
tipo 2 su un esteso campione, composto da 104.139
adultivolontari (>15 anni, con disponibilita di acces-
so a internet; decisa prevalenza del sesso femmini-
le: donne=79.2%; eta media=42,7 anni - DS=14,5),
arruolati tra il 1° maggio 2009 e il 26 aprile 2023, con
una durata media del follow-up di 6,8 anni (DS=3,7).
Il 14.4% del campione deponeva la presenza di ma-
lattie cardiovascolari / dislipidemia / ipertensione
arteriosa. Tra gli iscritti al programma sono stati
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esclusi dall’analisi: 1.691 diabetici tipo 2 e 274 tipo
1, oltre a 1.775 drop-out.

E stata inoltre effettuata una valutazione quantita-
tiva dell’esposizione al consumo di additivi attra-
verso la rilevazione delle abitudini alimentari su tre
registrazioni dietetiche di 24 ore, raccolte in tre gior-
ni non consecutivi (2 feriali/1 festivo), ogni 6 mesi.
Sono stati inclusi i dati dei soggetti che hanno com-
pletato almeno due registrazioni dietetiche di 24 ore
durante i primi 2 anni di follow-up.

| diari alimentari dei partecipanti sono stati analizza-
ti, considerando anche l'indicazione della marca dei
singoli prodotti e le quantita di consumo, valutando
in dettaglio un’ampia gamma di alimenti ultrapro-
cessati (cioccolato, gelati, biscotti, pasticcini, pro-
dotti ortofrutticoli e cereali trasformati, prodotti lat-
tiero-caseari, maionese, oli commestibili e sciroppi).
Tra le conclusioni piu rilevanti rispetto all’analisi di
61 additivi diversi vi é l'affermazione che l'assun-
zione piu elevata di sette specifici emulsionanti
(differenti da quelli implicati nellaumentato rischio
di malattie cardiovascolari) e stata associata ad
un aumento del rischio della comparsa di diabete:
durante il follow-up sono stati infatti diagnosticati
1.056 soggetti con criteri ematochimici positivi per
diabete tipo 2.

Gli emulsionanti individuati, secondo la classifica-
zione europea, corrispondono ai codici: E407 (car-
ragenine: polisaccaridi estratti da alghe rosse, con
funzione addensante e gelificante), E340 (fosfato
tripotassico), E472e (esteri dell’acido diacetiltartari-
co dei monogliceridi e digliceridi degli acidi grassi),
E331 (sodio citrato), E412 (gomma di guar), E414
(gomma arabica) e E415 (gomma di xantano), piu
un “gruppo emulsionante” (carragenina totale). Le
maggiori fonti di consumo di questi emulsionanti
sono comprese in: frutta e verdure ultra-processate
(nel 18.5% dei casi - alimenti in scatola/sciroppati);
torte e biscotti (nel 14% delle analisi); prodotti lat-
tiero-caseari (nel 10% delle osservazioni). Vale la
pena di considerare che molti di questi alimenti ven-
gono considerati comunemente come componenti
di un’alimentazione sana.

Punti a favore, rispetto ai risultati ottenuti nello stu-
dio, sono senza dubbio: l'accurata descrizione ed il
dettaglio degli elementi presi in considerazione per
quanto riguarda l'analisi degli additivi emulsionan-
ti (suddivisi per 24 sorgenti alimentari diverse); la
valutazione quali/quantitativa dell’esposizione agli
additivi, anche consultando banche dati, prove-
nienti da fonti autorevoli, relative alla composizione
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degli alimenti consumati. Inoltre, nella popolazione
esaminata, non veniva mai superata la soglia di as-
sunzione giornaliera consentita per gli emulsionanti
incriminati (per altro finora valutata solo in base ad
indagini di citotossicita e/o genotossicita).

Occorre pero rilevare che la numerosita dei casi dia-
gnosticati nella coorte NutriNet-Santé non é cosi
elevata, rispetto alla dimensione complessiva del
campione ed alla durata del periodo analizzato, ri-
sultando complessivamente pari all’1% delle perso-
ne partecipanti allo studio. Questa considerazione
vale in particolare se consideriamo che la prevalen-
za di diabete tipo 2 in Europa e stimata attualmen-
te fra il 6-7% della popolazione generale (con una
quota significativa, pari circa al 50%, di pazienti gia
affetti dalla malattia, ma non ancora diagnosticati)
6,20 |nquadrata in queste dimensioni, capiamo che
la segnalazione emersa dallo studio, degna comun-
que di attenzione, non evidenzia verosimilmente
una particolare criticita epidemiologica.

E da considerare inoltre che la qualita della raccol-
ta dati, rispetto all’assunzione dietetica dei parteci-
panti, e oggettivamente disomogenea, riferendosi
comungue ad una serie di elementi “auto-riferiti” ed
e limitata al calcolo dell’assunzione media durante
i primi 2 anni di partecipazione all’indagine. Infine,
un solo studio osservazionale, se pur di ampie pro-
porzioni, non é sufficiente per stabilire un nesso di
causalita rispetto alla comparsa del diabete nei par-
tecipanti, anche considerando la composizione del
campionein studio (sesso femminile predominante;
possibile maggior attenzione alla propria salute trai
partecipanti) e la prevalenza della malattia nella po-
polazione generale.

Va poi tenuto in conto che non sono disponibili, nel
testo dell’articolo, alcuni dati clinici di confronto fra
i soggetti che hanno sviluppato diabete ed il resto
del campionein studio (es: suddivisione per valori di
glicemia basale; assetto lipidico; valori pressori); al-
tri farmaci assunti. Nell’analisi statistica con regres-
sione di Cox sono stati invece inseriti la familiarita di
primo grado per diabete tipo 2 (riportata nell’intero
campione pari al 13,8%) ed il peso corporeo (cam-
pione complessivamente normopeso, ma incre-
mento ponderale medio, nel periodo di studio, com-
preso fra 0 e 8Kg; in oltre 1.100 soggetti analizzati il
dato del BMI/sua modifica non era stato riportato).
Da ultimo, valutando l'analisi del rischio relativo, si
evidenzia che il calcolo di HR per gli additivi “incri-
minati” e correlati alla diagnosi di diabete varia da
1:03 a 1:15 fra i diversi emulsionanti.

Certamente, qualora questi risultati fossero conferma-
ti da ulteriori studi su ampi campioni di popolazione,
potrebbero avere importanti implicazioni per la salute
pubblica, data la natura ubiquitaria di questi additivi
alimentari, utilizzati nella composizione di migliaia di
prodotti ultra-lavorati, ampiamente consumati quoti-
dianamente da milioni di persone nel mondo.

E comunque utile ribadire 'importanza, in termini
di sana alimentazione, dell’abitudine all’attenta let-
tura delle etichette nutrizionali dei cibi che consu-
miamo, esercizio che frequentemente suggeriamo
ai nostri pazienti e che puo aiutarci a riconoscere, e
conseguentemente limitare il piu possibile, il consu-
mo di alimenti ultraprocessati.

Conclusioni

In quest’ampia rassegna sono stati presiin esame, in
maniera dettagliata, i vari aspetti che sono coinvolti
nell'incremento del rischio cardiovascolare, tumo-
rale e metabolico correlati al consumo di specifici
additivi alimentari. Ne abbiamo esaminato la defini-
zione, la classificazione, le caratteristiche comples-
sive e le proprieta, elencando gli additivi secondo
le 27 classi in cui sono distinti dall’European Food
Information Council; abbiamo familiarizzato con
la codifica dell’ESFA, che li identifica con la lettera
maiuscola E, seguita da un numero (da 100 a 1999),
raggruppandoli secondo la loro funzione. Sempre
nellambito regolatorio, anche in Italia e attivo un
Piano nazionale per gli additivi e aromi alimentari
2020-2024, che verifica la conformita alla normativa
vigente e monitora 'esposizione dei consumatori.

E stata poi descritta dettagliatamente l'azione le-
siva che alcuni conservanti (con la formazione di
nitrosamine, dotate di potere carcinogenetico) ed
emulsionanti possono esercitare sulla composizio-
ne della barriera intestinale. Questo tipo di additivi
diminuisce infatti la biodiversita dei batteri intesti-
nali (danneggiandone la barriera plasmatica), in-
crementando quelli a carattere pro-infiammatorio;
gli emulsionanti inoltre alterano la diversificazione
genetica del microbiota; aumentano la permeabilita
intestinale, diminuendo lo spessore dello strato mu-
coso, e facilitano le patologie infiammatorie.

Sono stati valutati i recenti dati di letteratura, origina-
ti dallo studio della Coorte NutriNet-Santé francese,
che evidenziano correlazioni fra il consumo di spe-
cifici emulsionanti e 'incremento del rischio cardio-
vascolare in genere, del rischio coronarico e di quel-
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lo cerebrovascolare, oltre all’laumento di frequenza
dell'insorgenza di alcune patologie tumorali, in par-
ticolare carcinomi mammari e prostatici. Gli emul-
sionanti incriminati sembrano influenzare in maniera
differente l'insorgenza delle diverse problematiche di
salute segnalate, come se ci fosse una specificita di
danno legata ad alcuni additivi rispetto ad altri.

E stata poi analizzata piu ampiamente la segnala-
zione dell’incremento del rischio della comparsa di
diabete tipo 2, correlata al consumo prevalente di
7 specifici emulsionanti (E407, E340, E472e, E331,
E412, E414 e E415), pit un “gruppo emulsionante”
(denominato carragenine totali).

Sono stati analizzati in dettaglio i possibili bias
inerenti le conclusioni dello studio, con particolare
attenzione alla composizione del campione, alla
non disponibilita della valutazione di alcuni para-
metri di rischio fra popolazione con insorgenza di
diabete e generalita dei soggetti osservati, alla ri-
dotta frequenza dei pazienti diagnosticati rispetto
alla numerosita del campione (1% del totale, con
HR compreso fra 1:03 e 1:15 per i diversi emulsio-
nanti), in particolare se raffrontata con la durata
del follow-up e con la prevalenza nettamente su-
periore (6-7%) di diabete tipo 2 nella popolazione
generale europea. Questi elementi, relativi ad uno
studio di carattere osservazionale, contribuiscono
a rendere poco “robusta” la causalita del consumo
degli emulsionanti citati rispetto alla comparsa di
diabete tipo 2. Sicuramente, l'estensione dell’uti-
lizzo degli emulsionanti nell’alimentazione quoti-
diana, in ampie fasce di popolazione nel mondo,
richiede perd di mantenere alta l'attenzione sulle
segnalazioni di possibili effetti nocivi per la salute,
approfondendone con ampi studi di popolazione
gli eventuali effetti causali. E comunque importan-
te prestare sempre piu attenzione alla lettura delle
etichette nutrizionali, per orientare la scelta ver-
so alimenti che, pur percepiti complessivamente
come sani, contengano un minor numero di additi-
vi/emulsionanti, riducendo in tal modo il possibile
rischio di sviluppare patologie dieta-correlate.

Un sentito ringraziamento a Luca Monge per i consigli
e i suggerimenti forniti.
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Abstract

Insulin autoimmune syndrome (IAS) is a rare disorder characterized by
hyperinsulinemic hypoglycemia due to insulin-binding autoantibodies,
often secondary to the use of alpha-lipoic acid™. This syndrome is chal-
lenging during pregnancy as the autoantibodies can cross the placenta.
To the best of our knowledge, this is one of the first case of IAS during
pregnancy: a 28-year-old african female developed recurrent hypo-
glicemic episodes starting from 24th week of pregnancy. Drug history
included supplementation of alfa lipoic acid. Diagnosis was made on
the basis of high levels of insulin autoantibodies. Oral prednisone was
prescribed to reduce autoantibodies production and hypoglicemic ep-
isodes, metformin, and diet theraphy were added to reduce maternal
steroid-related hyperglicemic status. Vaginal birth has been induced at
36 +4 weeks, maternal insulin antibody levels were lower but still pos-
itive so the newborn developed hypoglicemic episodes due to a sec-
ondary IAS.

KEY WORD insulin autoimmune syndrome; pregnancy, lipoic acid; hy-
poglicaemia.

Riassunto

La sindrome di Hirata e una forma rara di ipoglicemia causata da au-
toanticorpi leganti insulina, spesso secondaria all’'uso di acido alfa-li-
poicoV. Risulta particolarmente insidiosa in gravidanza, in quanto gli
anticorpi IgG possono attraversare la placenta. Sulla base delle nostre
conoscenze riportiamo uno dei primi casi sindrome di Hirata in gra-
vidanza: una donna del Mali di 28 anni con episodi di ipoglicemia a
partire dalla 24° settimana gestazionale (GW) e anamnesi positiva per
consumo di acido alfa lipoico. La positivita degli anticorpi anti-insulina
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ha confermato la diagnosi. La terapia con predniso-
ne e risultata efficace nel ridurre le ipoglicemie ma
¢ stata causa di innalzamento dei valori glicemici al
di sopra delle soglie consentite in gravidanza, ren-
dendo necessario 'avvio di terapia con metformina.
La gravidanza si e conclusa a 36+2 GW con nascita
di un feto di sesso femminile. Gli anticorpi anti-in-
sulina erano ancora positivi al momento del parto e
la bambina ha sviluppato una forma secondaria di
Sindrome di Hirata.

PAROLE CHIAVE sindrome ipoglicemica autoim-
mune; gravidanza; acido lipoico; ipoglicemia.

Storia clinica

Presentiamo il caso di una donna del Mali, terzipa-
ra di 28 anni, giunta in pronto soccorso alla 24° set-
timana gestazionale per la ricorrenza di episodi di
ipoglicemia associati ad amnesia retrograda. Riferi-
va confusione mentale, senso di fame, cefalea.
L’'anamnesi personale era positiva per malattia da
reflusso gastroesofageo. Negava familiarita per dia-
bete o tireopatie. La storia ostetrica della donna
riportava: terza gravidanza, secondipara, due parti
vaginali a termine. Nellanamnesi farmacologica ve-
niva riportato il solo consumo di integratori per la
gravidanza contenenti acido folico, DHA e acido alfa
lipoico.

Esame obiettivo

All’esame obiettivo la paziente si presentava vigi-
le ma rallentata nell’eloquio, emodinamicamente
stabile. Il peso pregravidico risultava adeguato per

l'indice di massa corporea (BMI 23,3 Kg/m?), l'incre-
mento ponderale risultava eccedente per l'epoca
gestazionale (+ 13 Kg).

Esami di laboratorio e
strumentali

Durante il periodo di osservazione la paziente ha
presentato plurimi episodi di ipoglicemia sintoma-
tica; si riportano gli esami eseguiti a digiuno: glice-
mia 54 mg/dl, insulinemia > 1000 mU/ml, C-pepti-
de 105,7 ng/dl. Tali episodi si risolvevano dopo la
somministrazione di glucosio. La RMN delladdome
escludeva anomalie a carico del pancreas.

Si riportano le principali indagini di laboratorio in
tabella 1.

Diagnosi e diagnosi
differenziale

Linsulinoma rappresenta la causa piu comune di
ipoglicemia iperinsulinemica®, per tale motivo la
paziente e stata sottoposta ad imaging strumentale
escludendo cosi la possibilita di masse a carico del
pancreas.

Dall’anamnesi farmacologica emergeva pregresso
consumo di acido alfa lipoico durante il primo tri-
mestre di gravidanza (10-14 GW). Nel sospetto dia-
gnostico di una forma autoimmune veniva effettua-
to il dosaggio degli anticorpi anti insulina, risultati
positivi 1175 UA/ml (v.n. 0-20 UA/ml).

Veniva confermata diagnosi di Sindrome insulinica
autoimmune da esposizione pregressa ad acido al-
falipoico.

Tabella 1 | Indagini di laboratorio della madre al momento del ricovero.

Test Laboratorio Risultato Valori di riferimento Unita di misura
Tireotropina - TSH (ECLIA) 1,7 0,270-4,200 mul/ml
Ab antitireoglobulina (ECLIA) 13,1 0-115 Ul/ml
Ab anti recettore del TSH (ELISA) 2,2 <29 ul/L
Ab antigliadina IgA (ELISA) 1,7 <10 U/ml
AA Tranglutaminasi IgG (ELISA) 33 <10 U/ML
Emoglobina Glicata (IMMUNOTURBIDIMETRICA) 5% 48,8-5,9 %
Emoglobina IFCC (IMMUNOTURBIDIMETRICA) 31 29-42 mmol/mol
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Discussione e trattamento

La paziente e stata tenuta sotto stretto monitorag-
gio glicemico capillare e tramite sistema FGM (flash
glucose monitoring). Durante la degenza la paziente
ha presentato numerosi episodi di ipoglicemia trat-
tati con infusione di soluzione glucosata 10%. La pa-
ziente iniziava terapia con Prednisone 25 mg 1 cpr
die a partire dalla 25° settimana gestazionale, nelle
settimane successive si e osservata una riduzione
significativa del numero di episodi di ipoglicemia,
tuttavia, i valori glicemici postprandiali superavano
le soglie consentite in gravidanza. Siimpostava una
terapia dietetica. La terapia corticosteroidea ¢ sta-
ta progressivamente ridotta di 5 mg ogni settimana
sempre in accordo con il quadro clinico. Durante la
287 settimana gestazionale, per il persistere di iper-
glicemie postprandiali, la paziente ha iniziato tera-
pia con metformina a rilascio modificato 500 mg/
die fino a raggiungere un dosaggio di 1500 mg/die.
La paziente non ha piu presentato ipoglicemie a
partire dalla 32° settimana gestazionale.
'accrescimento fetale e stato regolare per tutta la
gestazione (Tabella 2): la gravidanza si & conclusa
con parto vaginale indotto farmacologicamente a
36 +2 gw con nascita di un feto vivo di sesso fem-
minile (APGAR 9,10; Peso 2760g (AGA), Circonferenza
cranica 34,5 cm, Lunghezza 47,5 cm).

In occasione del parto, gli anticorpi anti-insulina ma-
terni, sebbene notevolmente ridotti (65 U.A/ml), risul-
tavano ancora presenti, pertanto la bambina e stata
trattenutain terapia intensiva neonatale per il sospetto
di una sindrome insulinica autoimmune secondaria.
Il titolo anticorpale e i livelli di insulinemia plasmatica
della bambina risultavano sovrapponibili a quelli ma-
terni (Figure 1, 2). La bambina ha presentato occasio-
nali episodi ipoglicemici durante i primi giorni di vita
corretti con infusione di soluzione glucosata.

La bambina e stata dimessa al 21° giorno dalla na-
scita in buone condizioni generali. Al momento non
sono note complicanze o malformazioni. Veniva

Tabella 2 | Accrescimento fetale

SINDROME INSULINICA AUTOIMMUNE IN GRAVIDANZA - A. CAROLI

sconsigliato lallattamento al seno per limitare il
passaggio di autoanticorpi. Alla negativizzazione
degli anticorpi anti-insulina la terapia corticosteroi-
dea e stata sospesa.

La negativizzazione degli anticorpi materni si e veri-
ficata a 10 mesi dalla diagnosi. La figlia, al controllo
dopo un anno dalla nascita, risultava negativa per
gli anticorpi anti-insulina.

La sindrome ipoglicemica autoimmune e una con-
dizione ancora rara oltre il continente asiatico, ad
oggi sono stati descritti circa 790 casi di IAS in tutto
ilmondo, 12 in Italia®.

La patogenesi non e ancora del tutto chiara: la teo-
ria piu condivisa e che sia il risultato dell'interazione
tra predisposizione genetica ed esposizione a fattori
ambientali (di solito farmaci) con conseguente pro-
duzione di anticorpi anti-insulina, responsabili delle
manifestazioni cliniche®.

Allo stato attuale delle nostre conoscenze e stato de-
scritto un solo caso di gravidanza conclusa a termine
con feto vivo con sindrome ipoglicemica autoimmu-
ne secondaria®. In letteratura sono presenti ulteriori
due case report di sindrome di Hirata e gravidanza, in
un caso la gravidanza si e conclusa con aborto, nel se-
condo caso la gravidanza e insorta successivamente
alla negativizzazione degli anticorpi.®”

A causa della rarita della sindrome e delle lacune
sulla patogenesi, ad oggi non esiste una condotta
terapeutica codificata. La sospensione dell’agente
scatenante € una prassi, benché ad oggi non siano
mai stati condotti studiclinici che ne documentino il
reale beneficio®. Nella maggior parte dei casi ripor-
tati si @ osservata una remissione spontanea delle
glicemie dopo pochi mesi dall’esordio. La dieta fra-
zionata a basso contenuto di carboidrati rappresen-
ta una comune strategia non farmacologica®.

Le opzioni farmacologiche ad oggi sperimentate
sono glucocorticoidi analoghi della somatosta-
tina, diazossido, azatioprina e rituximab. Nelle
forme sintomatiche piu severe si é ricorso a pla-
smaferesi.

Parametro GW 26+5 GW 31+5 GW 34+5 Nascita GW36+2
Peso stimato 1011g 49% 1853 ¢g 3% 2492 ¢ 69% 2760 g (AGA)
Diametro biparietale 69,9 mm 55% 83,6 mm 56% 86,9 mm 25%
Circonferenza cranica 2459 mm 44% 2941 mm 58%
Circonferenza addominale 219,5mm 34% 275,3 mm 46% 308,0 mm 56%
Femore 50,9 mm 7% 60,9 mm 80% 65,9 mm 3%
Amniotic Fluid Index (AFI) 18,7cm 15,7cm
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La gravidanza risulta ancora piu insidiosa per i limi-
tati approcci terapeutici. Nel caso clinico presentato
la terapia dietetica non é risultata sufficiente e un’ul-
teriore riduzione dei carboidrati era controindicata
per lo stato di gravidanza. La terapia corticosteroi-
dea si e dimostrata efficace nel ridurre le ipoglice-
mie, tuttavia, ha comportato un peggioramento del
profilo metabolico con comparsa di iperglicemie
post-prandiali.

La complessita di questo caso clinico risiede nella
difficile gestione del metabolismo glucidico, respon-
sabile di complicanze materne, fetali ed ostetriche®.
Non potendo ricorrere all'insulina, farmaco di prima
linea nel trattamento del diabete in gravidanza, la
paziente ha iniziato ad assumere metformina otte-
nendo un discreto compenso glicemico™. Il ricorso
ad un sistema di rilevazione del glucosio di tipo Fla-
sh (FGM) ha agevolato il controllo glicemico.
Questo caso clinico e risultato particolarmente sfi-
dante anche per le complicanze fetali: le immuno-
globuline 1gG sono in grado di attraversare la bar-
riera emo-placentare e generare al momento della
nascita una sindrome ipoglicemica secondaria. La
programmazione del parto e il coinvolgimento mul-
tidisciplinare risultano fondamentali per una imme-
diata gestione delle possibili complicanze ipoglice-
miche fetali. Nel nostro caso clinico, la bambina ha
presentato occasionali ipoglicemie e la risoluzione
del quadro e stata di tipo spontaneo.

Per concludere la Sindrome di Hirata in gravidanza
e una condizione poco conosciuta e dai limitati ap-
procci terapeutici. La terapia steroidea risulta efficace
nel controllo dei sintomi ma espone la donna ad uno
stato di iperglicemia, causa di possibili complicanze
materno-fetali ed ostetriche. Gli anticorpi anti-insu-
lina possono attraversare la placenta e rendersi re-
sponsabili di una sindrome secondaria alla nascita.
La sindrome ipoglicemica autoimmune & sempre
pit frequentemente diagnosticata per 'lampio uso
di acido alfa lipoico. Questi eventi, per quanto rari,
dovrebbero far riflettere su un uso piu consapevole
degli integratori, specie in una condizione comples-
sa come la gravidanza.
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SURVEY

La gestione del paziente dislipidemico
negli ambulatori di diabetologia italiani:

risultati di una survey nazionale
The management of patients with lipid disorders in
Italian diabetes centers: results of a national survey
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Abstract

Cardiovascular disease (CV) is the leading cause of morbidity and mor-
tality in the World, especially for people with diabetes. Diabetes and the
hyperglycemia are themselves a powerful risk factor for cardiovascular
disease. Therefore, it is essential in people with diabetes to simultane-
ously pursue the optimization of glycemic control and LDL cholesterol
for reducing the risk of developing major cardiovascular events. In clin-
ical practice, however, our patients often have LDL cholesterol levels far
from the targets set by the guidelines. This phenomenon is partly due
to under-treatment of cardiovascular risk factors by clinicians and part-
ly attributable to poor therapeutic adherence in our patients. In recent
years, scientific research has made available to new lipid lowering agents
which are very effective in reducing LDL cholesterol levels and potentially
able to promote patient adherence by virtue of their ease of use, the few
side effects and the possibility of being taken by the patient monthly or
even semi-annually to the benefit of adherence to therapy. Today, how-
ever, not all Italian diabetologists are able to use of this new drugs for the
care of their patients, both for bureaucratic problems and organizational
limitations. The aim of this survey is to evaluate among a representative
group of Italian diabetologists what is the state of the art in the manage-
ment of dyslipidemia in the various realities where they operate.

KEY WORDS dyslipidemia, cardiovascular risk, survey, AMD Annals.

Riassunto

La malattia cardiovascolare (CV) aterosclerotica rappresenta la prima
causa di morbilita e mortalita nel mondo occidentale, in particolare
per le persone con diabete. Il diabete e 'iperglicemia che lo caratterizza
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rappresentano infatti essi stessi un potente fattore
di rischio CV, pertanto, e indispensabile nelle per-
sone con diabete perseguire contemporaneamente
non solo l'ottimizzazione del controllo glicemico ma
anche del colesterolo LDL con l'obbiettivo di abbat-
tere il rischio di sviluppare eventi cardiovascolari
maggiori. Nella pratica clinica tuttavia molto spesso
i nostri pazienti presentano dei livelli di colesterole-
mia LDL lontani da quelli che dovrebbero essere gli
obbiettivi che le linee-guida raccomandano. Questo
fenomeno e in parte dovuto ad un sotto trattamen-
to dei fattori di rischio cardiovascolare da parte dei
clinici e in parte attribuibile ad una scarsa aderenza
terapeutica dei nostri pazienti. Negli ultimi anni la ri-
cerca scientifica ha messo a disposizione di medici e
pazienti nuove molecole molto efficaci nel ridurre la
colesterolemia LDL e potenzialmente capaci di favo-
rire laderenza terapeutica dei pazienti in virtu del-
la facilita di utilizzo, degli scarsi effetti collaterali e
della possibilita di essere assunti dal paziente men-
silmente o addirittura semestralmente a vantaggio
della aderenza alla terapia. Ad oggi tuttavia non tutti
i diabetologi italiani sono messi nelle condizioni di
utilizzare al meglio questa nuova arma a disposizio-
ne per la cura dei propri pazienti, sia per problema-
tiche di origine burocratica che di tipo organizzativo.
Scopo di questa survey e quindi quella di valutare
tra un gruppo rappresentativo di diabetologi italiani
quale sia lo stato dell’arte nella gestione della disli-
pidemia nelle varie realta dove essi operano.

PAROLE CHIAVE dislipidemia, rischio cardiovasco-
lare, survey, Annali AMD.

Introduzione

La malattia cardiovascolare (CV) aterosclerotica rap-
presenta la prima causa di morbilita e mortalita nel
mondo occidentale, in particolar modo tra le perso-
ne con diabete. Gli elevati livelli plasmatici di cole-
sterolo, particolarmente di colesterolo LDL (C-LDL),
hanno un ruolo causale nella patogenesi del danno
aterosclerotico. Tale affermazione é supportata da
numerosissime evidenze derivate da studi osserva-
zionali prospettici e da studi di intervento Y. Infat-
ti, gli alti livelli di C-LDL nella popolazione generale
sono predittive dievento CVeil trattamento degli alti
livelli di C-LDL si associa a una significativa riduzione
delrischio dieventi CV. Il diabete e l'iperglicemia che
lo caratterizza rappresentano essi stessi un potente
fattore dirischio CV. Pertanto, € indispensabile nelle
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persone con diabete perseguire contemporanea-
mente ottimizzazione del controllo glicemico e del
i livelli di C-LDL con gli obiettivi lipidici stabiliti dalle
linee-guida internazionali sulla base del rischio CV
individuale. Come noto, negli ultimi anni i target di
C-LDL sono diventati sempre piu stringenti grazie ai
risultati di trial clinici effettuatiin questo ambito che
hanno dimostrato come vi sia una relazione lineare
il raggiungimento del target lipidico e 'abbattimen-
to del rischio cardiovascolare. Nello specifico le re-
centi linee-guida rilasciate dalla Societa Europea di
Cardiologia sulla gestione del rischio CV nelle perso-
ne con diabete danno delle indicazioni molto preci-
se sui livelli di C-LDL o del C non HDL da raggiungere
e chevariano in base al rischio individuale di evento
CVal0anni?.

La dislipidemia rappresenta un importante comor-
bidita nel paziente con diabete, sia perché partico-
larmente diffusa sia perché nel paziente con diabete
essa presenta delle caratteristiche cliniche peculiari,
tra cui la presenza di livelli piu elevati di LDL piccole
e dense, la maggiore ossidazione delle LDL dovuta
all’iperglicemia, la riduzione del trasporto inverso
da parte delle HDL, condizioni che rendono il pa-
ziente con diabete e dislipidemia notevolmente piu
suscettibile per lo sviluppo della malattia ateroscle-
rotica sia coronarica, sia carotidea sia periferica®.
Da tempo AMD e attenta alla tematica della gestio-
ne del rischio cardiovascolare globale e negli anni e
stato dimostrato come la popolazione dei pazienti
con diabete ditipo 2, inclusa negli Annali AMD, (rap-
presentativa della realta dei pazienti seguiti nei no-
stri ambulatori) & in gran parte una popolazione a
rischio cardiovascolare alto o molto alto'”.

E tuttavia altrettanto noto che nella pratica clinica di
tutti i giorni non e semplice conseguire gli obiettivi
LDL individuati dalle linee-guida per varie ragioni,
tra cui la potenza ipolipemizzante dei farmaci, la
capacita di gestione delle terapie ipolipemizzanti di
combinazione, 'aderenza alla terapia del paziente e
l'inerzia terapeutica del medico.

A questo proposito in un recente articolo pubblica-
to a partire dai dati dei nostri Annali abbiamo po-
tuto evidenziare come vi sia ancora un importante
margine di miglioramento nella gestione dei fattori
di rischio cardiovascolare, tra cui la dislipidemia e
l'ipertensione sia nei pazienti con diabete tipo 2
che, in modo particolare nei pazienti con diabete
di tipo 1, popolazione spesso trascurata nei trial
clinici mirati alla gestione del rischio cardiovasco-
lare®,
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Fortunatamente oggi abbiamo a disposizione un
armamentario terapeutico nellambito delle dislipi-
demie, e dell’ipercolesterolemie in particolare, che
ci permettono, in assoluta sicurezza, di raggiungere
tali obiettivi offrendo al clinico delle armi che stanno
dimostrando di essere efficaci non solo nel ridurre
la colesterolemia LDL ma anche di abbattere i muri
della bassa aderenza alla terapia ipolipemizzante
da parte del paziente®”,

Il nuovo approccio al paziente con dislipidemia e
diabete deve prevedere da subito l'associazione
di modificazioni degli stili di vita (attivita fisica e
alimentazione) e statine preferibilmente quelle
ad alta intensita e, laddove necessario, associate
all’ezetimibe e/o all’acido bempedoico. Nel caso
di mancato raggiungimento dell’obiettivo lipidi-
co individualizzato per il paziente, attualmente é
possibile sfruttare la maggiore efficacia data dai
nuovi famaci innovativi che interferiscono con la
proteina PCSK9 (anticorpi monoclonali o silenzia-
tore del’mRNA). Dai dati degli Annali rileviamo
tuttavia che solo in una minima percentuale i no-
stri pazienti sono in trattamento con queste nuove
molecole®. Le ragioni di questa latenza sappiamo
essere in parte ascrivibili alle attivita burocratiche
e amministrative necessarie per la prescrizione dei
nuovi farmaci e alla non uniforme distribuzione dei
centri di diabetologia in Italia abilitati a tale pre-
scrizione.

Obiettivi della survey

Partendo dal presupposto che il diabetologo deve
essere un protagonista nella gestione della dislipi-
demia, questa survey ¢ stata elaborata dal board di
progetto con l'obiettivo di definire un quadro gene-
rale, relativo alla sensibilita dei diabetologi italiani
al tema della gestione dell'ipercolesterolemia nei
propri ambulatori, analizzare il contesto organizza-
tivo locale e/o la presenza di percorsi strutturati per
il paziente dislipidemico oltre alle note problemati-
che burocratiche e amministrative che i diabetologi
si ritrovano a gestire per la prescrizione dei nuovi
farmaci.

Materiali e metodi

Il questionario & stato elaborato da un board di
esperti dopo 3 riunioni di allineamento e sele-
zione condivisa di 15 quesiti caratterizzanti sulle

tematiche in esame. A tutti i partecipanti e stato
chiesto preliminarmente di inserire i relativi dati
anagrafici, di struttura di appartenenza ed an-
zianita di servizio. La survey e stata poi inviata a
tutti gli iscritti AMD per la compilazione che e av-
venuta con modalita online previa registrazione.
Ad ogni socio e stata consentita una sola compi-
lazione.

Di seguito le domande poste e le relative risposte.

Nella tua struttura é attivo un Centro/Ambu-
latorio dedicato al trattamento delle dislipi-
demie?

. SI39%

+ NO61%

Sei in possesso delle credenziali necessarie per
accedere al portale AIFA per la prescrizione dei
PCSK9-i?

« Si34%

+ No066%

Il tuo Centro/Ambulatorio é abilitato alla pre-
scrizione dei PCSK9-i?

« Si41,5%

« No58,5%

Sono abilitati tutti i medici afferenti al tuo Cen-
tro/Ambulatorio o solo alcuni?

« Solo alcuni 54%

« Tutti46%

Se non sei abilitato alla prescrizione dei PC-
SK9-i a chi indirizzi solitamente i tuoi pazien-
ti che necessitino della terapia con PCSK9-i?
+ Internisti 35,4%

+ Cardiologi 64,6%

Tali figure specialistiche (cardiologi/internisti)

sono disponibili nella tua stessa struttura?

« Si, specialista presente nella medesima struttura
54,9%

« No, specialista disponibile in altra struttura
45,1%

Quanti tra i tuoi pazienti con diabete presenta-
no ipercolesterolemia o dislipidemia?

« Fino al 30% 7,5%

« Fino al 40% 20,7%

. Oltreil 50% 71,8%
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Quanti fra i tuoi pazienti con diabete hanno avuto
un pregresso evento cardio-cerebrovascolare?

« Finoall0% 11,6%

« Fino al 20% 32,8%

+ Finoal 30% 40,3%

« Finoal40% 11,2%

+ Oltre il 50% 4,1%

La gestione del paziente diabetico deve es-
sere multifattoriale e comprendere oltre al
controllo della glicemia, anche il controllo
dei fattori di rischio CV. Nella gestione del pa-
ziente, durante la visita diabetologica oltre
alla glicemia tieni in considerazione i livelli di
C-LDL?

« Si100%

« No 0%

Nei pazienti a rischio CV molto alto, in accordo

alle ultime linee-guida quale target terapeutico

ti poni?

+ <55 Mg/dl e riduzione del 50% rispetto al basale
88%

« <70Mg/dleriduzione del 50% rispetto al basale
8,3%

. <40Mg/dl3,3%

.« <100 Mg/dl 0,4%

Come sono trattati i tuoi pazienti a rischio CV

molto alto?

+ Duplice terapia: statina alla massima dose tolle-
rata + ezetimibe 60,6%

. Statina alla massima dose tollerata +/- ezetimibe
+acido bempedoico 22%

« Triplice terapia statina alla massima dose tol-
lerata + ezetimibe + anticorpi monoclonali ini-
bitori della PCSK9 (alirocumab o evolocumab)
13,3%

« Terapia di combinazione statine e/o ezetimi-
be e si RNA inibitori della PCSK9 (inclisiran)
3,3%

+ Monoterapia con statine ad alto dosaggio o alla
massima dose tollerata 0,8%

Quanti dei tuoi pazienti sono oggi eleggibili al
trattamento con PCSK9 inibitori?

« Finoal 10% 64,7%

« Finoal20% 21,6%

« Fino al 30% 10%

. Fino al 40% 3,3%

« Oltre IL 50% 0,4%
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Nei pazienti con diabete ed ipercolesterolemia/

dislipidemia a rischio CV molto alto cosa ti im-

pedisce lintensificazione della terapia ipolipe-

mizzante con anticorpi monoclonali inibitori

della PCSK9?

« Mancanzadiabilitazione alla prescrizione 37,3%

. Difficolta prescrittive/burocratiche 33,2%

« Mancanza di tempo nella gestione della visita
diabetological4,1%

« Altro 7,5%

« Spesasanitaria 3,7%

« Iniezione aggiuntiva a pazienti spesso gia in regi-
me multiniettivo 2,9%

+  Mancata conoscenza delle molecole e dei nuovi
farmaci disponibili 1,3%

Quale riduzione media di colesterolo ti aspetti
con lutilizzo delle statine ad alta intensita?

« 29%2,1%

. 30% 27,4%

« 50% 67,6%

. 70% 2,9%

Quale metodo utilizzi per la stima del rischio CV
nel DM tipo 1?

Steno type 1 risk engine 5,4%
La classe del rischio SCORE 29,5%
Le classi del rischio ESC/EASD 65,1%

Discussione

Alla survey hanno risposto 241 diabetologi operanti
in tutte le regioni italiane (Figura 1) e rappresentativi
di tutte le fasce d’eta (Figura 2). La maggior parte dei
partecipanti opera presso una struttura ospedaliera,
circa un terzo presso una struttura territoriale, circa
il 7% presso una struttura universitaria, in percen-
tuali minori presso strutture private (Figura 3).

| diabetologi dimostrano di essere in prima linea nel-
la gestione del paziente con turbe del metabolismo
lipidico, circa il 93% degli intervistati dichiara infatti
che oltre il 40% dei pazienti afferenti presso gli am-
bulatori di diabetologia e affetto da dislipidemia, dati
peraltro in linea con quelli degli Annali AMD. Tra gli in-
tervistati emerge una disomogeneita relativa alla per-
centuale di pazienti con pregresso evento cardio-ce-
rebrovascolare afferenti alla struttura che varia da
un 4,1% degli intervistati che dichiara di seguire una
percentuale di oltre il 50% di pazienti sino al 10% de-
gli intervistati che dichiara di seguirne meno del 10%.
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Figura 1| Regione di appartenenza.
25-30 anni Questa disomogeneita e verosimilmente dovuta alla
2,9% presenza all’interno del campione di Colleghi prove-

> 65 anni
13,7%

31-35 anni
12%

61-65 anni
13,7%

50-60 anni

12,9% 41-50 anni

23,2%

51-55 anni

13,3%

Figura 2 | Fasce di eta.

Ospedale

Servizi ambulatoriali territoriali
Clinica Universitaria

Struttura convenzionata
Struttura privata [ 4,1%

Istituto di Ricerca W 0,8%
Libero Professionista in Studio Privato | 0,8%
MMG 1 0,4%
Libero Professionista | 0,4%
0% 5%

Figura 3 | Tipologia e struttura di appartenenza.

I 5.7%

10%

nienti da centri con alto volume di pazienti comples-
si o pluricomplicati ed altri dedicati alla gestione di
pazienti piu giovani (es. DT1) e con meno comorbi-
dita. La gran parte degli intervistati (circa il 72%) ha
tuttavia in carico una percentuale di pazienti con pre-
gresso evento cardio/cerebrovascolare compresa tra
il 20 ed il 50%, decisamente considerevole in termini
numerici. Tutti i colleghi intervistati si sono dimostra-
ti consapevoli del fatto che la gestione del paziente
con diabete deve prevedere un approccio globale la
paziente, volto alla gestione/correzione diretta di tutti
i fattori di rischio cardiovascolare, tra cui il colestero-
lo LDL. Tuttavia questa consapevolezza e volonta di
gestire tutti i fattori di rischio CV si scontra con alcuni

L R
I 34,9%
7 1%

15% 20% 25% 30% 35% 40% 45% 50%
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ostacoli, prevalentemente di origine burocratico/or-
ganizzativa.

A questo proposito dalla survey & emerso che solo
il 40% dei diabetologi intervistati opera in una
struttura che ha al suo interno un ambulatorio de-
dicato al gestone delle dislipidemie e sostanzial-
mente in tutti questi centri la struttura ¢ abilitata
alla prescrizione dei PCSK9-i (41,5%). Tuttavia solo
il 34% degli intervistati dichiara di essere in pos-
sesso delle credenziali AIFA necessarie alla prescri-
zione; questa lieve discrepanza e giustificata dal
fatto che solo la meta dei medici della struttura
sono in possesso delle credenziali AIFA necessarie
per la prescrizione (54%). Anche nelle condizioni
diimpossibilita alla prescrizione dei nuovi ipolipe-
mizzanti, i diabetologi si sono dimostrati proattivi
nella gestione del paziente, dalla survey ¢ emerso
infatti che i diabetologi intervistati, se non in pos-
sesso delle specifiche credenziali AIFA sono soliti
inviare i pazienti ad altri specialisti, nel 64,6% dei
casi cardiologi, nel 35,4% internisti. Tali specialisti
solo nel 55% dei casi sono presenti direttamente
nella struttura operativa, pertanto, nel 45% dei casi
i pazienti devono essere inviati in altra sede. Anche
se non specificamente richiesto con la survey &
possibile chein tali centri vi siano o si stiano crean-
do dei percorsi specifici tra specialisti per la presa
in carico condivisa del paziente.

Conclusioni

Dalla nostra survey si evince chiaramente come i
diabetologi italiani possano essere protagonisti del-
la gestione della dislipidemia. Il potenziale numero
di pazienti che potrebbero beneficiare dei nuovi
farmaci € enorme cosi come é elevato anche lin-
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teresse dei medici diabetologi per le nuove opzio-
ni terapeutiche quali PCSK9 inibitori. Un graduale
sforzo organizzativo unito ad un allargamento del-
la prescrivibilita di queste molecole agli specialisti
operanti nel campo della Diabetologia potra offrire
ai nostri pazienti un ulteriore miglioramento della
qualita della loro assistenza.

Il lavoro e stato realizzato con il supporto non condi-
zionante di Sanofi.
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