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Quali strategie terapeutiche possono
migliorare la prognosi dei pazienti diabetici
con sindrome coronarica acuta?

Claudio Cavallini

Struttura Complessa di Cardiologia, Ospedale R. Silvestrini, Perugia

Diabetes mellitus is a major risk factor for cardiovascular morbidity and mortality. The burden of
cardiovascular disease associated with this condition will increase dramatically, because the preva-
lence of diabetes is estimated to double over the next few decades. Diabetic patients show a poor short-
and long-term outcome in the setting of ST-segment-elevation and non-ST-segment-elevation acute
coronary syndromes, with a 2-fold acute mortality compared with non-diabetics. Although no specif-
ically designed clinical trials in diabetics with acute coronary syndromes are available at present,
many data suggest that an aggressive approach, such as early mechanical revascularization with the
use of platelet glycoprotein IIb/IIla inhibitors and of drug-eluting stents, associated with a strict
glycemic control during hospital stay, can improve the prognosis of these patients. Nonetheless, these
strategies appear to be underused in current practice, representing a missed opportunity for im-

proving outcomes in this high-risk population.
(G Ital Cardiol 2006; 7 (Suppl 1-4): 13S-20S)

Introduzione

Il diabete mellito si va profilando come
un’autentica epidemia e uno dei problemi
sanitari piu rilevanti del nostro tempo. La
sua incidenza infatti appare in progressivo
aumento negli ultimi anni, in conseguen-
za del miglioramento delle condizioni di
vita dei paesi occidentali, dell’ipernutri-
zione, della limitazione dell’attivita fisica
e della maggiore ricorrenza di obesita'4.
Nel 1997 fu stimato che 117 milioni di per-
sone fossero affette da diabete mellito!? e
le previsioni dell’Organizzazione Mondia-
le della Sanita ipotizzano un raddoppio di
questo numero nei prossimi 20 anni (Figu-
ra 1)2. Circa un terzo di costoro non riceve
una diagnosi definitiva e non viene pertan-
to sottoposto a terapia farmacologica ade-
guata.

Un elemento che contribuisce significa-
tivamente all’elevata morbilita e mortalita
cardiovascolare in questi pazienti ¢ rappre-
sentato dallo sviluppo prematuro delle
complicanze aterosclerotiche dei vasi coro-
narici®. Nei pazienti con diabete mellito di
tipo 2, che costituiscono il 90% circa di tut-
ti i soggetti diabetici, le morti per cause
cardiovascolari costituiscono circa il 50%
delle cause di decesso e il 75% di esse ¢ at-
tribuibile a una cardiopatia ischemica (Fi-
gura 2).
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La patologia coronarica
nel diabetico

Lo sviluppo delle complicanze macrova-
scolari che conducono alla cardiopatia
ischemica nasce dalla complessa interazio-
ne fra predisposizione genetica e alcuni
comportamenti (alimentari, stile di vita,
ecc.) condizionati dall’ambiente individua-
le di crescita e di sviluppo®?. La concomi-
tanza di piu fattori di rischio noti e la so-
vrapposizione delle alterazioni metaboli-
che proprie della malattia diabetica accen-
tuano la gravita e la precocita delle compli-
canze macrovascolari. Studi autoptici han-
no documentato che il coinvolgimento ate-
rosclerotico delle coronarie dei soggetti
diabetici risulta significativamente superio-
re a quello dei soggetti non diabetici affetti
da cardiopatia ischemica.

Tuttavia la ricorrenza e la severita della
sindrome coronarica acuta (SCA) nel dia-
betico sono ascrivibili non solo ad una mag-
giore diffusione delle placche, ma anche ad
una maggiore tendenza di queste a compli-
carsi con fenomeni di fissurazione e di
trombosi coronarica. Tutto cio ¢ documen-
tato da: 1) aumento della concentrazione di
cellule infiammatorie (soprattutto macrofa-
gi) all’interno degli ateromi®, con conse-
guente indebolimento/assottigliamento del
cappuccio fibroso e maggiore propensione
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Figura 1. Progressivo incremento della popolazione di pazienti diabeti-
ci: stime dell’Organizzazione Mondiale della Sanita. Da Howard et al ?,
modificata.

alla rottura; 2) incremento della concentrazione o del-
Iattivita dei fattori che favoriscono la coagulazione
(fattore di von Willebrand, fibrinogeno, trombina, fat-
tore VII’); 3) maggiore tendenza all’attivazione e al-
I’aggregazione piastrinica (piastrine pitt voluminose,
aumento della concentrazione di recettori glicoproteici
[GP] IIb/I1]a, aumentato rilascio di trombossano A,%9);
4) profonda soppressione dei meccanismi di fibrinolisi
spontanea, come conseguenza di elevati livelli di inibi-
tore del plasminogeno'?. Inoltre le alterazioni metaboli-
che proprie della malattia diabetica, caratterizzate da
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iperglicemia, iperinsulinemia, presenza di acidi grassi
liberi, prodotti della glicosilazione delle proteine, dan-
neggiano le cellule endoteliali riducendo la produzione
di ossido nitrico e quindi alterando la capacita vasodila-
tatrice dei vasi arteriosi!!.

Infine, quando sottoposto a rivascolarizzazione per-
cutanea, il paziente diabetico presenta un’incidenza di re-
stenosi nettamente pill elevata rispetto al non diabetico'2.

Queste osservazioni fisiopatologiche rendono conto
della frequenza e dell’impatto prognostico sfavorevole
nei diabetici della SCA, la quale si associa a livelli di
mortalita a 30 giorni, sia nelle SCA senza sopraslivel-
lamento del tratto ST (SCA-NSTE) (Figura 3) sia nelle
SCA con sopraslivellamento del tratto ST (SCA-STE),
quasi doppi rispetto ai non diabetici'>!7; allo stesso
tempo tali osservazioni individuano potenziali punti di
intervento terapeutico per migliorare la prognosi in
questi pazienti. Interventi terapeutici teoricamente utili
possono essere rappresentati da: 1) strategia precoce-
mente invasiva (stabilizzazione della placca); 2) tratta-
mento antipiastrinico con inibitori delle GPIIb/IITa
(controllo dello stato protrombotico); 3) trattamento in-
sulinico intensivo (correzione dei fattori metabolici); 4)
utilizzo degli stent a rilascio di farmaco (prevenzione
della restenosi). Analizziamo i risultati conseguiti da
questi trattamenti nella popolazione diabetica alla luce
delle evidenze disponibili.
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Figura 2. Cause principali di morte nei pazienti diabetici.
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Figura 3. Marcato incremento di mortalita a 30 giorni nei pazienti diabetici con sindrome coronarica senza sopraslivellamento del tratto ST. Da Roffi

et al.’, modificata.
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Sindrome coronarica acuta senza
sopraslivellamento persistente del tratto ST

Strategia precocemente aggressiva

L’elevata incidenza di eventi maggiori nella popolazio-
ne diabetica rende conto del beneficio addizionale che
strategie terapeutiche di consolidata efficacia possono
avere in questi pazienti. Cosi un trattamento precoce-
mente aggressivo, caratterizzato dal ricorso alla coro-
narografia ed all’eventuale rivascolarizzazione miocar-
dica entro 48 h dal ricovero, sembra essere di particola-
re utilitd nei pazienti diabetici. Lo studio FRISC (Frag-
min and Fast Revascularisation During Instability in
Coronary Artery Disease) II ha arruolato 2457 pazienti
che sono stati randomizzati ad un trattamento precoce-
mente invasivo o precocemente conservativo. La ridu-
zione assoluta dell’endpoint primario (morte o [re]in-
farto a 6 mesi) associato al trattamento precocemente
invasivo ¢ risultata superiore tra i 299 pazienti diabeti-
ci rispetto ai non diabetici (6.2 vs 2.3%)'8. Analoga-
mente nello studio TACTICS (Treat Angina with Ag-
grastat and Determine Cost of Therapy with an Invasi-
ve or Conservative Strategy)-TIMI 18 i pazienti diabe-
tici trattati con approccio precocemente aggressivo pre-
sentavano una riduzione assoluta del rischio di morte o
(re)infarto a 6 mesi superiore rispetto alla restante po-
polazione arruolata (7.6 vs 2.3%) (Figura 4)'°.

Inibitori delle glicoproteine I1b/111a

Il trattamento con farmaci inibitori delle GPIIb/IIIa ri-
sulta di particolare beneficio nei diabetici. Roffi et al .2
hanno condotto una metanalisi dei sei trial clinici piu
importanti nei quali questi farmaci sono stati testati, in
associazione con la terapia convenzionale con aspirina
ed eparina, nei pazienti con angina instabile e infarto
miocardico acuto non Q2. Nei 6458 pazienti diabetici
arruolati, I'utilizzo di questa categoria di farmaci ha in-
dotto una significativa riduzione della mortalita a 30
giorni (6.2 vs 4.6%, p =0.007) che non ¢ stata apprez-
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Figura 4. Differente beneficio della strategia precocemente aggressiva
nelle sindromi coronariche acute (SCA) con sopraslivellamento del trat-
to ST nei diabetici e nei non diabetici. Studio TACTICS-TIMI 18.
RRR = riduzione del rischio relativo. Da Cannon et al.'’, modificata.

zata nella restante popolazione (23 072 pazienti non
diabetici). Particolarmente significativa ¢ risultata la ri-
duzione della mortalita nel sottogruppo di soggetti dia-
betici sottoposti ad angioplastica coronarica, nei quali
I’associazione con gli anti-GPIIb/Illa ha comportato
una riduzione del rischio relativo di morte a 30 giorni
dell’83% (4 vs 1.2%, p = 0.002) (Figura 5)%.

Sebbene studi specificamente disegnati per testare
I’efficacia di una strategia precocemente aggressiva in
associazione con trattamento anti-GPIIb/IIla nei pa-
zienti diabetici non siano attualmente disponibili, la
concordanza e I’entita delle analisi post-hoc sopra cita-
te ha portato gli estensori delle linee guida della Societa
Europea di Cardiologia per il trattamento delle SCA-
NSTE a raccomandare I’utilizzo di farmaci inibitori
delle GPIIb/IIIa in associazione con una strategia pre-
cocemente invasiva in tutti i pazienti diabetici ricovera-
ti per tale patologia®!.

Sindrome coronarica acuta con
sopraslivellamento persistente del tratto ST

Terapia fibrinolitica

La terapia fibrinolitica si ¢ dimostrata altamente effica-
ce nel ridurre la mortalita ospedaliera nei pazienti dia-
betici. Il gruppo del Fibrinolytic Therapy Trialists’?> ha
valutato i risultati complessivi di nove studi clinici nei
quali sono stati arruolati pazienti con infarto miocardi-
co acuto assegnati al trattamento con trombolitico vs te-
rapia eparinica. I pazienti diabetici sono risultati il 10%
circa della popolazione complessiva; tra costoro la ri-
duzione della mortalita determinata dall’agente fibrino-
litico ¢ risultata significativamente maggiore di quella
ottenuta nei pazienti non diabetici (37 vite salvate/1000
trattati vs 15 vite salvate/1000).

Benché I’introduzione del trombolitico abbia com-
portato una riduzione degli eventi fatali nei pazienti
diabetici, la mortalita risulta comunque del 60-100%
piu elevata di quella dei soggetti non diabetici. Nello
studio GUSTO la mortalita a 30 giorni ¢ risultata signi-

Trial N° pz. Odds Ratio & IC 95% Placebo llb/Illa
PURSUIT 457 = > | 33% 24%
PRISM 147 25% 0.0%
PRISM-PLUS 107 18% 0.0%
Gusto v 239 | —fll—— 65% 12%
PARAGON A 45 71%  0.0%
PARAGON B 284 | — i 43% 07%
Totale 1219 | —l— ) 40% 12%
0 0.5 1 1.5 2

GPlib / llla meglio Placebo meglio

Figura 5. Beneficio del trattamento con inibitori delle glicoproteine
(GP) IlI/llla sulla mortalita a 30 giorni nei pazienti diabetici con sindro-
me coronarica senza sopraslivellamento del tratto ST sottoposti ad an-
gioplastica coronarica. Metanalisi di sei trial clinici. IC = intervallo di
confidenza. Da Roffi et al ?°, modificata.
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ficativamente pil elevata nei 5944 pazienti diabetici ri-
spetto alla restante popolazione (12.5% nei pazienti in
trattamento insulinico al momento del ricovero, 9.7%
nei diabetici trattati con altre terapie e 6.2% nei pazien-
ti non diabetici?®). Dopo la fase acuta, le curve di so-
pravvivenza continuano a divergere e, a 1 anno dall’e-
vento acuto, la mortalita complessiva dei pazienti dia-
betici ¢ risultata del 14.5 vs 8.9% dei soggetti non dia-
betici (p < 0.001).

Angioplastica primaria

Quando confrontata con il trattamento fibrinolitico
I’angioplastica primaria (PPCI) si ¢ dimostrata piu effi-
cace nel ridurre 1’incidenza di morte, reinfarto o ictus
nella popolazione generale?*, ed & attualmente conside-
rata il trattamento riperfusivo di scelta a patto che pos-
sa essere eseguita da un team esperto ed entro un breve
arco di tempo (90 min) dal ricovero®. Non sono dispo-
nibili studi che abbiano analizzato specificamente I’ef-
ficacia della PPCI nei pazienti diabetici.

Nel sottoprogetto “angioplastica” del trial GUSTO-
IIb 1138 pazienti con infarto miocardico acuto sono
stati randomizzati a ricevere terapia fibrinolitica con al-
teplase vs PPCI?. Di essi, 177 (16%) erano diabetici,
trattati con terapia insulinica nel 27% dei casi e con la
dieta o con ipoglicemizzanti orali nel 73%. I diabetici
presentavano un profilo di rischio di base piu elevato ed
una coronaropatia pill severa e diffusa rispetto ai non
diabetici. L’incidenza di endpoint primario (morte,
reinfarto o ictus a 30 giorni) era piu frequente tra i dia-
betici rispetto ai non diabetici (11.1 vs 9.3%); tuttavia
il beneficio del trattamento riperfusivo meccanico vs
quello farmacologico ¢ risultato simile tra i pazienti
diabetici (odds ratio = 0.70, intervallo di confidenza
95% 0.29-1.72) e non diabetici (odds ratio = 0.62, in-
tervallo di confidenza 95% 0.41-0.96). In conclusione,
pur dimostrandosi la PPCI vantaggiosa rispetto al trat-
tamento fibrinolitico, manca un’evidenza chiara di un
beneficio addizionale della riperfusione meccanica ri-
spetto a quella farmacologica proprio in questa popola-
zione di pazienti a rischio maggiore. Osservazioni re-
centi hanno documentato che la PPCI, a parita di suc-
cesso angiografico, ¢ gravata da un tasso di mancata ri-
soluzione del tratto ST e di inadeguata riperfusione mi-
crocircolatoria (valutata con tecnica del “myocardial
blush” o con ecocontrastografia miocardica) significa-
tivamente piu elevato nei diabetici rispetto ai non dia-
betici?’-?. Queste osservazioni generano 1’ipotesi che
trattamenti farmacologici potenzialmente efficaci nel
migliorare la riperfusione del microcircolo, come gli
inibitori delle GPIIb/IIla, possano avere un ruolo nel
trattamento con PPCI della SCA-STE del diabetico.

Inibitori delle glicoproteine I1b/Illa

Nello studio ADMIRAL (Abciximab Before Direct
Angioplasty and Stenting in Myocardial Infarction Re-
garding Acute and Long-Term Follow-up) i pazienti
con SCA-STE sottoposti a PPCI con stenting venivano
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randomizzati a ricevere abciximab o placebo’. T pa-
zienti con diabete mostravano un beneficio maggiore
dal trattamento con abciximab rispetto alla restante po-
polazione, con una riduzione del rischio assoluto di
morte, infarto o rivascolarizzazione urgente a 30 giorni
del 13.9 vs 8.0%. Particolarmente significativo I’impat-
to del trattamento con abciximab sulla mortalita a 6 me-
si che, nel gruppo diabetici, ¢ stata ridotta dal 16.7 allo
0% (p =0.02).

Nello studio CADILLAC (Controlled Abciximab
and Device Investigation to Lower Late Angioplasty
Complications), i pazienti con SCA-STE < 6 h sono
stati randomizzati ad angioplastica da sola, angioplasti-
ca + abciximab, stent da solo, stent + abciximab. I pa-
zienti diabetici (16.6% del totale di 2082 pazienti) han-
no evidenziato lo stesso beneficio derivante dall’impie-
go di stent e inibitore delle GPIIb/IIIa della restante po-
polazione (diabetici: odds ratio = 0.56, intervallo di
confidenza 95% 0.32-0.97; tutti i pazienti: odds ratio =
0.54, intervallo di confidenza 95% 0.42-0.69)3!.

Queste analisi post-hoc suggeriscono pertanto che i
pazienti diabetici con SCA-STE possano ottenere un
beneficio da un trattamento riperfusivo che includa
PPCI e inibitore delle GPIIb/IIa*2.

Nonostante questi risultati incoraggianti, la presen-
za di diabete mellito continua ad incidere pesantemen-
te nella prognosi di pazienti con SCA-STE trattati con
PPCI. In un recente studio sono stati confrontati retro-
spettivamente la mortalita ospedaliera e a 6 mesi di 626
diabetici e 3116 non diabetici inclusi nello studio
PAMI (Primary Angioplasty in Myocardial Infarc-
tion)*3. Come in studi precedenti, gli autori hanno os-
servato che i pazienti diabetici presentavano un profilo
di rischio cardiovascolare piu sfavorevole (eta piu avan-
zata, maggiore ritardo alla presentazione, maggiore
estensione della malattia aterosclerotica coronarica ed
extracoronarica). Questo peggiore profilo di rischio
non era tuttavia in grado di spiegare la maggiore mor-
talita a 6 mesi (8.1 vs 4.2%, p < 0.0001): aggiustando
infatti questi risultati per le differenze cliniche e angio-
grafiche di base, la presenza di diabete mellito si con-
fermava un predittore indipendente di prognosi avversa
a medio termine.

Gli stent medicati

Gli interventi di rivascolarizzazione coronarica percu-
tanea nei pazienti diabetici si associano ad un elevato
tasso di restenosi'?, che spesso assume caratteristiche
di restenosi occlusiva, con sfavorevoli ripercussioni
sulla funzione ventricolare sinistra’* e sulla sopravvi-
venza a medio-lungo termine®. Le osservazioni con-
dotte con ecografia intravascolare indicherebbero nelle
ridotte dimensioni del vaso da trattare il fattore patoge-
netico pill importante: a parita di diametro del lume va-
sale vi sarebbe infatti nei diabetici una minore quantita
di placca, un minore rimodellamento favorevole (allar-
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gamento compensatorio del vaso) e quindi un minore
diametro della coronaria misurata a livello della lamina
elastica interna®. In queste condizioni la distensione
dello stent determinerebbe piu frequentemente una le-
sione della tonaca media e una risposta infiammatoria e
proliferativa piu accentuata. Una proliferazione neoin-
timale eccessiva potrebbe derivare anche da complesse
alterazioni ormonali e biochimiche associate alla ma-
lattia diabetica.

Gli stent medicati si sono dimostrati in grado di ri-
durre in maniera drammatica 1’incidenza di restenosi
nella popolazione generale’’*!, e alcune osservazioni
derivanti da analisi post-hoc sembrerebbero suggerire
un beneficio analogo anche nei diabetici (Figura 6).

E probabile pertanto che la prognosi dei pazienti
diabetici sottoposti a strategia precocemente aggressi-
va a seguito di una SCA possa essere ulteriormente mi-
gliorata dall’impiego nella pratica clinica corrente de-
gli stent medicati.

Il controllo dell’iperglicemia

Gli effetti favorevoli di uno stretto controllo dell’iper-
glicemia nella prevenzione primaria o secondaria del
diabetico*>#3 possono essere estesi anche ai soggetti
con SCA. In queste circostanze, infatti, un trattamento
“metabolico” intensivo puo contrastare gli effetti nega-
tivi diretti ed indiretti dell’iperglicemia e probabilmen-
te affiancare altri effetti pleiotropici positivi (modula-
zione dell’infiammazione, inibizione della funzione
piastrinica e della trombosi). Vi sono dati convincenti
che suggeriscono che un controllo molto accurato del-
I’iperglicemia durante la fase acuta delle SCA si associ
ad un significativo miglioramento della prognosi a lun-
go termine.

Lo studio DIGAMI (Diabetes Mellitus, Insulin Glu-
cose Infusion in Acute Myocardial Infarction)** ha
arruolato 620 pazienti con infarto miocardico acuto e
diabete mellito noto o glicemia > 200 mg/dl; i pazienti
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Figura 6. Percentuale di restenosi al controllo angiografico a 9 mesi nei
pazienti non diabetici, nei diabetici in trattamento orale e nei diabetici
in trattamento insulinico. Analisi post-hoc dallo studio TAXUS-1V. DES
= stent a rilascio di farmaco. Da Stone et al *°, modificata.
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sono stati randomizzati al trattamento con infusione di
soluzione glucosata e insulina nelle prime 24 h, seguita
dalla somministrazione di insulina sottocute per 3 mesi,
Vs un trattamento convenzionale non aggressivo dell’i-
perglicemia. Il follow-up medio ¢ stato di 3.4 anni nel
corso dei quali la mortalita del gruppo trattato in modo
intensivo ¢ stata del 33 vs 44% del gruppo di controllo
(p=0.011) (Figura 7)**.1 vantaggi maggiori della tera-
pia insulinica aggressiva si sono verificati nel sotto-
gruppo di soggetti diabetici (n = 272) che non avevano
mai assunto ’insulina prima dell’arruolamento e che
all’ingresso presentavano un basso profilo di rischio
cardiovascolare.

Lo studio DIGAMI lascia aperte alcune incertezze
interpretative: il beneficio a lungo termine ¢ collegato
al trattamento intensivo in fase acuta, al seguente trat-
tamento insulinico sottocute o ad entrambi? Per cerca-
re una risposta a questi interrogativi ¢ stato recente-
mente disegnato lo studio DIGAMI-24® nel quale i pa-
zienti con infarto miocardico acuto, diabetici noti o con
glicemia al momento del ricovero > 200 mg/dl veniva-
no randomizzati a tre bracci: 1) infusione insulinica in
acuto + trattamento insulinico intensivo dopo la dimis-
sione (4 iniezioni di insulina/die); 2) infusione insulini-
ca in acuto + trattamento ipoglicemizzante standard; 3)
trattamento metabolico routinario secondo la pratica
locale. I risultati del trial (interrotto prematuramente
per difficolta nell’arruolamento) non sono stati in linea
con quelli dello studio precedente: al termine del fol-
low-up di 3 anni non si sono osservate differenze signi-
ficative di mortalita e morbilita tra i tre gruppi di pa-
zienti. Peraltro, e abbastanza sorprendentemente, i li-
velli medi di glicemia e di emoglobina glicosilata sia in
acuto sia nel follow-up risultavano assai simili, con un
ottimo compenso glicemico anche nei gruppi di con-
trollo (valori medi di emoglobina glicosilata 6.8%). Al-
I’analisi multivariata il valore medio di glicemia risul-
tava uno dei piu potenti predittori indipendenti di mor-
talita. Le conclusioni dello studio suggeriscono che la
prognosi del paziente diabetico in trattamento ipoglice-
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Figura 7. Effetto sulla mortalita del controllo aggressivo della glicemia
in pazienti con sindrome coronarica acuta con sopraslivellamento del
tratto ST: lo studio DIGAMI. Da Van Belle et al 3*, modificata.
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mizzante ¢ fortemente condizionata dal grado di com-
penso glicemico ottenuto, indipendentemente dalle
modalita terapeutiche con le quali esso viene ricercato.

Il mondo reale

Nonostante I’evidenza dei dati sull’utilita di strategie
terapeutiche intensive e aggressive nei pazienti diabeti-
ci con SCA, le raccomandazioni emanate dalle Societa
Scientifiche internazionali vengono di fatto rispettate in
una percentuale relativamente modesta di casi. Cosi in-
fatti dallo studio osservazionale BLITZ-2, promosso
dall’ Associazione Nazionale Medici Cardiologi Ospe-
dalieri (ANMCO), emerge che solo una quota minori-
taria di diabetici ricoverati nelle unita di terapia inten-
siva coronarica italiane per SCA-NSTE riceve un trat-
tamento ottimale: solo il 58% viene sottoposto a coro-
narografia, il 29% a rivascolarizzazione miocardica e il
48% a trattamento con inibitori delle GPIIb/IIla. Un
comportamento analogo traspare in paesi economica-
mente pil avanzati del nostro. Nel registro statunitense
CRUSADE, che arruola pazienti con SCA-NSTE, si
evidenza un atteggiamento discriminatorio nei con-
fronti dei diabetici, che meno frequentemente vengono
sottoposti a coronarografia entro 48 h (39 vs 49%), ad
angioplastica precoce (20 vs 30%) e a trattamento con
inibitori delle GPIIb/IIIa nelle prime 24 h dal ricovero
(39 vs 49%) rispetto ai non diabetici*’.

Queste osservazioni sottolineano gli ampi margini
di miglioramento tuttora presenti nei livelli assistenzia-
li in questa popolazione di pazienti a rischio molto al-
to; il progressivo recepimento da parte della comunita
cardiologica dei messaggi contenuti nelle linee guida
portera, ci si augura, a diffondere la consapevolezza
della necessita inderogabile dell’attuazione di strategie
terapeutiche appropriate in questa popolazione.

Conclusioni

La cardiopatia ischemica rappresenta la causa piu fre-
quente di mortalita tra i diabetici. In questi pazienti la
comparsa di una SCA si associa ad un rischio di eventi
cardiaci maggiori a breve e a lungo termine nettamente
superiore rispetto ai pazienti non diabetici. Sebbene
studi di intervento mirato nella popolazione diabetica
con SCA non siano disponibili, molti dati indiretti sug-
geriscono che strategie terapeutiche invasive quali la ri-
perfusione meccanica nella SCA-STE (eseguita in tem-
pi ristretti e da team esperti) o un trattamento precoce-
mente aggressivo nella SCA-NSTE (con utilizzo di an-
ti-GPIIb/IIIa e ricorso precoce alla coronarografia e al-
la rivascolarizzazione miocardica) possano migliorare
significativamente la prognosi di questi pazienti. Nono-
stante la consistenza e la rilevanza di queste osserva-
zioni, e le conseguenti raccomandazioni al riguardo
contenute nelle linee guida delle Societa Scientifiche
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internazionali, la maggioranza di pazienti diabetici non
riceve questi trattamenti.

Infine I’impiego di stent medicati nei pazienti sotto-
posti a rivascolarizzazione percutanea, un controllo gli-
cemico intensivo durante il ricovero ospedaliero (e pro-
babilmente dopo la dimissione), associato a interventi
di prevenzione secondaria a lungo termine, possono ul-
teriormente contribuire a ridurre I’incidenza di eventi
maggiori nel follow-up di questi pazienti.

Riassunto

L’incidenza della malattia diabetica appare in progressivo au-
mento negli ultimi anni e, consensualmente, ¢ in continua cre-
scita il numero di diabetici affetti da sindrome coronarica acuta
(SCA). Nella coorte dei pazienti con SCA, i diabetici presenta-
no una prognosi a breve e lungo termine sensibilmente peggiore,
con un tasso di mortalita in fase acuta 2 volte superiore ai non
diabetici. Sebbene studi specifici di intervento cardiologico nel-
la popolazione diabetica con SCA non siano disponibili, molti
dati indiretti suggeriscono che strategie terapeutiche aggressive
quali la rivascolarizzazione meccanica precoce, 1'utilizzo di ini-
bitori delle glicoproteine piastriniche IIb/IIla e I'impiego di stent
a rilascio di farmaco, associati ad un controllo glicemico inten-
sivo durante il ricovero ospedaliero, possano migliorare signifi-
cativamente la prognosi di questi pazienti. Nonostante la consi-
stenza e la rilevanza di queste osservazioni, la maggioranza dei
pazienti diabetici non riceve tali trattamenti, evidenziando in tal
modo notevoli possibilita di miglioramento nei livelli assisten-
ziali per questi pazienti.

Parole chiave: Angioplastica coronarica; Diabete mellito; Inibi-
tori delle glicoproteine IIb/I1la; Insulina; Sindromi coronariche
acute; Stent a rilascio di farmaco.
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