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Farmaci a carico SSN inclusi
nella Nota AIFA
INIBITORI SGLT2
• canagliflozin
• dapagliflozin
• empagliflozin
• ertugliflozin
AGONISTI RECETTORIALI GLP1
• dulaglutide
• exenatide
• exenatide LAR
• liraglutide
• lixisenatide
• semaglutide
INIBITORI DPP4
• alogliptin
• linagliptin
• saxagliptin
• sitagliptin
• vildagliptin
ASSOCIAZIONI PRECOSTITUITE
• canagliflozin/metformina
• dapagliflozin/metformina
• empagliflozin/metformina
• empagliflozin/linagliptin
• ertugliflozin/ metformina
• ertugliflozin/sitagliptin
• saxagliptin/dapagliflozin
• degludec/liraglutide
• glargine/lixisenatide
• alogliptin/metformina
• alogliptin/pioglitazone
• linagliptin/metformina
• saxagliptin/metformina
• sitagliptin/metformina
• vildagliptin/metformina

La presente Nota AIFA ha l’obiettivo di definire, sulla base delle principali evidenze disponibili, i criteri di prescrivibilità e di rimborsabilità da 
parte del SSN degli inibitori del SGLT2, degli agonisti recettoriali del GLP1 e degli inibitori del DPP4 nei pazienti adulti con diabete mellito 
tipo 2 in controllo glicemico inadeguato (emoglobina glicata -HbA1c- superiore a 53 mmol/mol o 7.0%). La prescrizione a carico del SSN deve 
avvenire nel rispetto delle indicazioni contenute nella Nota e prevedere la compilazione della Scheda di valutazione e prescrizione (All.1) da 
parte dei Medici di Medicina Generale o degli Specialisti secondo quanto riportato nella tabella sottostante. 

Prescrittori   Farmaci

Inibitori SGLT2 (SGLT2i)

in monoterapia e in associazione fissa o estemporanea con altri farmaci ad
eccezione dell’associazione con agonisti recettoriali del GLP1 o con inibitori del  DPP4                           

Tutti i MMG e                                                Agonisti recettoriali del GLP1 (GLP 1-RA)
gli specialisti SSN                                              
autorizzati dalle Regioni^                               in monoterapia e in associazione fissa o estemporanea con altri farmaci ad eccezione

dell’associazione con SGLT2i

Inibitori DPP4 (DPP4i)

in monoterapia e in associazione fissa o estemporanea con altri farmaci ad eccezione                                                                        
dell’associazione con SGLT2i

Esclusivamente                                               Le associazioni fisse o estemporanee di: 
specialisti del SSN                                           - inibitori del SGLT2 + inibitori del DPP4
che operano in                                                - inibitori del SGLT2 + agonisti recettoriali del GLP1
strutture                                                         ( in associazione o alternativa ad altri farmaci antidiabetici )
individuate dalle
Regioni per il 
trattamento del 
diabete mellito



Nota 100 - obiettivo

Definire i criteri di prescrivibilità e di rimborsabilità da parte del SSN

(sulla base delle principali evidenze disponibili)

 degli inibitori di SGLT2

 degli agonisti recettoriali del GLP1

 degli inibitori del DPP4 

nei pazienti adulti con diabete mellito di tipo 2 in controllo glicemico inadeguato

(emoglobina glicata - Hb1Ac – superiore a 53 mmol/mol o 7.0%)



Nota 100 – chi può prescrivere

• Tutti i MMG

• Gli specialisti SSN autorizzati dalle Regioni

• Gli specialisti del SSN che operano in strutture 
individuate dalle Regioni per il trattamento del 
diabete mellito



Nota 100 – chi può prescrivere
Tutti i MMG e gli specialisti SSN autorizzati dalla Regioni

o Inibitori SGLT2 (SGLT2i)

in monoterapia e in associazione fissa o estemporanea con altri farmaci, ad eccezione 

dell’associazione con agonisti recettoriali del GLP1 o con inibitori del DPP4

o Agonisti recettoriali del GLP1 (GLP1-RA)

in monoterapia e in associazione fissa o estemporanea con altri farmaci, ad eccezione 

dell’associazione con inibitori del SGLT2

o Inibitori DPP4 (DPP4i)

in monoterapia e in associazione fissa o estemporanea con altri farmaci, ad eccezione 

dell’associazione con inibitori del SGLT2



Nota 100 – chi può prescrivere

Esclusivamente specialisti del SSN che operano in strutture individuate 
dalle Regioni per il trattamento del diabete mellito

Per associazioni fisse o estemporanee di:

 inibitori di SGLT2 + inibitori del DPP4

 inibitori del SGLT2 + agonisti recettoriali del GLP1 (in associazione o in 

alternativa ad altri farmaci antidiabetici)



Indicazioni per la prescrivibilità

Il primo presidio da suggerire al paziente con diabete mellito di tipo 2, irrinunciabile a 
qualsiasi età e in qualsiasi condizione clinica, è la modifica dello stile di vita, intesa 
come:

• Dieta

• Attività fisica

• Astensione dal fumo  

L’entità del beneficio di tale intervento è considerato almeno sovrapponibile 
all’effetto di un primo trattamento farmacologico ed ha il vantaggio di essere 

privo di eventi avversi



Hb1Ac

Parametro principale per la valutazione del controllo glicemico è l’emoglobina 
glicata, la cui determinazione deve essere effettuata, nel paziente diabetico, non 
meno di due volte l’anno.

L’automonitoraggio domiciliare della glicemia capillare fornisce solo 
informazioni complementari all’emoglobina glicata



Tabella A. Conversione Hb1Ac e glicemia media stimata

Hb1Ac (%) Hb1Ac (mmol/mol) Glicemia media (mg/dl)

5.0 31 97

5.5 37 112

6.0 42 126

6.5 48 140

7.0 53 154

7.5 58 168

8.0 64 183

8.5 69 198

9.0 75 212

9.5 80 226

10.0 86 240



Indicazioni per la prescrivibilità

Ma se la modifica dello stile di vita 
non risulta sufficiente…



Il farmaco di prima scelta è la 
METFORMINA

in difformità a linee guida Americane ed Europee, per le quali SGLT2i e 

GLP1-RAcon metformina rappresentano l’opzione di prima scelta equivalente

(problema di costi? Di sostenibilità economica?)        



Target di Hb1Ac da perseguire

 con l’obiettivo di una glicata inferiore a 53 mmoli/mol (7.0%) nel paziente 
trattato con farmaci non associati a ipoglicemia

 spingendo fino a 48 mmoli/mol (6.5%) in casi selezionati sulla base del 
giudizio clinico

 accontendandosi di mantenere la Hb1Ac a livelli relativamente più elevati, 
quali 58 mmoli/mol (7.5%) in caso di utilizzo di farmaci associati a 
ipoglicemia 



Indicazioni alla prescrivibilità
Tenendo presente che circa il 5% dei pazienti sospende l’assunzione di metformina per 

intolleranza gastrointestinale è importante abituare i pazienti al farmaco attraverso:

 titolazione graduale del farmaco nelle prime settimane di 
trattamento

 assunzione post prandiale



Indicazioni alla prescrizione

Secondo AIFA, solo nel caso in cui la metformina 
risulti controindicata e/o non tollerata, possono essere 
utilizzati subito in monoterapia tutti gli altri farmaci, 
tenendo conto delle caratteristiche del paziente (fattori di 
rischio, comorbilità) e delle indicazioni e controindicazioni 
contenute nella scheda tecnica



Indicazioni alla prescrizione

Se l’obiettivo di glicata stabilito per il paziente non viene raggiunto con uno 
schema terapeutico che preveda metformina, da sola o in associazione ad altri 
farmaci, è opportuno pensare di associare a metformina o di sostituire gli altri 
farmaci con:

o inibitore degli SGLT2

o agonista recettoriale del GLP1



Indicazioni alla prescrizione

• SGLT2i

 paziente in prevenzione cardiovascolare secondaria

 paziente in prevenzione cardiovascolare primaria che presenti un rischio 
cardiovascolare elevato

 paziente con malattia renale cronica (VFG <60 ml/min e micro- o 
macroalbuminuria

 paziente con scompenso cardiaco



Indicazioni alla prescrizione

• GLP1-RA

 paziente in prevenzione cardiovascolare secondaria

 paziente in prevenzione cardiovascolare primaria che presenti un rischio 
cardiovascolare elevato 



Indicazioni alla prescrizione

• DPP4i

 in tutte le categorie di paziente già indicate

 dovrebbero essere considerati quando i farmaci raccomandati siano 
controindicati o non tollerati ( ad es. VFG < 30 ml/min o soggetto anziano)



Prevenzione cardiovascolare secondaria

• Presenza o anamnesi positiva per:

malattia cardiovascolare: cardiopatia ischemica, pregresso IMA, bypass 
aortocoronarico, angioplastica, procedura di rivascolarizzazione coronarica

malattia cerebrovascolare: pregresso ictus o TIA, rivascolarizzazione 
carotidea

 arteriopatia periferica sintomatica



Rischio cardiovascolare elevato

 presenza di danno vascolare aterosclerotico documentato (es. malattia 
coronarica multivasale o stenosi carotidea >50%)

 presenza di danno in un organo target

 presenza di almeno tre fattori di rischio cardiovascolare (età >50 aa, 
ipertensione arteriosa, dislipidemia, obesità, fumo di sigaretta)



Malattia renale cronica

• VFG inferiore a 60 ml/min e/o presenza di micro- o macroalbuminuria



SGLT2i, GLP1-RA, DPP4i e…insulina

• La terapia insulinica:

 rappresenta un’opzione terapeutica in ogni fase del diabete mellito di tipo 2

 si configura come la prima scelta per il trattamento dell’emergenza glicemica

 può essere associata in terapia con gli inibitori di SGLT2, con gli agonisti 
recettoriali del GLP1 e con gli inibitori del DPP4



E tutti gli altri farmaci?

• Inibitori dell’alfa-glucosidasi:

acarbosio, tiazolidinedioni 
(pioglitazone) 

• Sulfaniluree:

glibenclamide, glipizide, glimepiride,   
glicazide

Sempre meno usati…..

…… non raccomandati













Qualche considerazione finale…

Metformina: 

Può essere prescritta anche in condizioni di alterata glicemia a digiuno

NON SEMPRE rappresenta il farmaco di prima scelta nel trattamento del  
diabete mellito di tipo 2 



Qualche considerazione finale…

 le sulfaniluree e le glinidi non sono raccomandate nella cura del diabete 
mellito

 il pioglitazone non è raccomandato nello scompenso cardiaco e 
nell’insufficienza renale



Qualche considerazione finale…

Le glifozine (SGLT2i) sono raccomandate nella cura del diabete mellito di 
tipo 2 con scompenso cardiaco e/o pregressi eventi cardiovascolari

Le incretine (GLP1RA) sono raccomandate nella cura del diabete mellito di 
tipo 2 con pregressi eventi cardiovascolari



Grazie per l’attenzione


