
Dagli algoritmi terapeutici alla 
personalizzazione della terapia

SAPIENZA, Università di Roma
Polo pontino - Latina 

Gaetano Leto
MD, PhD

APPROPRIATEZZA E PERSONALIZZAZIONE 
TERAPEUTICA: VERSO UNA RIDEFINIZIONE

Sabato 18 MAGGIO 2019

Monte Porzio Catone
VILLA MONDRAGONE



Il sottoscritto Dott. Gaetano Leto dichiara di aver ricevuto negli ultimi due anni
compensi o finanziamenti dalle seguenti Aziende Farmaceutiche e/o Diagnostiche:

- Novo Nordisk
- Lilly - Boehringer
- Astra Zeneca
- MSD
- Novartis
- Sanofi

Dichiara altresì il proprio impegno ad astenersi, nell’ambito dell’evento, dal nominare, in
qualsivoglia modo o forma, aziende farmaceutiche e/o denominazione commerciale e di non fare
pubblicità di qualsiasi tipo relativamente a specifici prodotti di interesse sanitario (farmaci,
strumenti, dispositivi medico-chirurgici, ecc.).



Linee-guida italiane per il Diabete Mellito
Edizione 1998

Metformina Sulfanilurea

Metformina + Sulfanilurea

Metformina + Sulfanilurea + Insulina

Obeso Non obeso

AMD, SID, SIMG, SIMI, SIF, SIGG, FAND, CeRGAS.
Progetto per l’organizzazione dell’assistenza al diabete dell’adulto.

Ed. Health Alliance S.r.L., Milano 1998.
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History of drug treatment for type 2 diabetes
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SID

Nathan DM et al, Diabetes Care, 2006

Management of Hyperglycemia in Type 2 Diabetes: 
A Consensus Algorithm

ADA EASD AMD
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Standard italiani per  la Cura del Diabete Mellito, SID-AMD, 2010

Standard Italiani per la cura del diabete mellito
SID-AMD Edizione 2010

In presenza di valori di HbA1c superiori all’obiettivo glicemico è necessario mettere
tempestivamente in atto le opportune variazioni della terapia finalizzate a raggiungere
rapidamente e mantenere nel tempo il buon controllo glicemico. (Livello della prova VI,
Forza della raccomandazione B)

Valutare l’eventuale inizio o aumento della dose del farmaco orale ogni 2-6 mesi, con il 
fine di raggiungere e mantenere nel tempo valori di HbA1c <7%.
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Standard Italiani SID-AMD
Edizione 2016

Standard italiani per  la Cura del Diabete Mellito, SID-AMD, 2016
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Vascular disease and diabetes:
is hypoglycaemia an aggravating factor?

Risks of hypoglycaemia on the vasculature: theoretical model of the increasing impact 
of hypoglycaemia once vascular complications have developed.

Wright RJ, Frier BM. Diabetes Metab Res Rev, 2008; 24(5):353-63



Hypoglycemia and CV death

Wright RJ, Frier BM. Diabetes Metab Res Rev, 2008; 24(5):353-63

• haemorheological
changes

• white cell activation
• vasoconstriction
• release of inflammatory 

mediators
• release of cytokines

Localized
tissue ischaemia
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The primary goals of T2D management are to

1) improve glycemic control to prevent microvascular complications.

2) normalize CVD risk factors to reduce CV events and CV mortality.

The primary goals of T2D management

Abdul-Ghani M et al, Diabetes Care, 2017;40:813–820



Two general approaches to the treatment of type 2 diabetes mellitus (T2DM)
have been advocated.

1) A “guideline” approach that advocates sequential addition of
antidiabetes agents with “more established use”; this approach more
appropriately should be called the “treat to failure” approach.

2) A “pathophysiologic” approach using initial combination therapy with
agents known to correct established pathophysiologic defects in T2DM.

DeFronzo R et al, Diabetes Care, Vol 36, Supp 2, August 2013, S127-S138

Pathophysiologic Approaches to Glycemic Treatment



Standard di cura SID/AMD 2018 e nuovi farmaci antidiabetici

In Grassetto le combinazioni prescrivibili senza piano terapeutico in regime di rimborsabilità;
in Grassetto corsivo le combinazioni prescrivibili in regime di rimborsabilità con piano terapeutico;
in Corsivo le combinazioni prescrivibili secondo scheda tecnica, ma non rimborsate.
[secondo disposizioni AIFA aggiornate al 27/04/2018]

DDP4i: inibitori della DPP4;
Pio: pioglitazone;
SGLT2i: inibitori di SGLT2;
GLP1RA: agonisti rec. di GLP-1;
AGI: inibitori della a-glucosidasi;
SU: sulfaniluree o glinidi.

Standard italiani per  la Cura del Diabete Mellito, SID-AMD, 2018
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Standard Italiani per la cura del diabete mellito SID-AMD
Il farmaco di prima scelta è la 

metformina.

In caso di marcato scompenso
metabolico considerare sin dall’inizio
la terapia con metformina da subito
associata a un’altra molecola.
Se metformina + altro farmaco non è 
sufficiente a mantenere un obiettivo 
terapeutico, si deve aggiungere un 
terzo farmaco.

Ø Efficacia sulla HbA1c
Ø Protezione CV
Ø Tollerabilità
Ø Sicurezza
Ø Comorbidità
Ø Rischi
Ø Benefici

È preferibile utilizzare farmaci che
non provocano ipoglicemia.
La glibenclamide non deve essere
mai usata.

Nei pazienti con pregressi eventi CV maggiori SGLT-2i, GLP-1

agonisti a lunga durata d’azione e pioglitazone devono essere

considerati farmaci di prima scelta, salvo controindicazioni.

Standard italiani per  la Cura del Diabete Mellito, SID-AMD, 2018



Standard Italiani per la cura del diabete mellito SID-AMD

Il trattamento con insulina, anche
transitorio, associato o meno a
metformina, deve essere considerato
in qualsiasi momento.
L’aggiunta alla terapia insulinica di SGLT2i, agonisti del GLP1 e

DPP4i, con o senza metformina, consente di ridurre le dosi

giornaliere di insulina e limitare l’incremento ponderale.

Standard italiani per  la Cura del Diabete Mellito, SID-AMD, 2018
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Farmaci antidiatetici e funzione renale

Standard italiani per  la Cura del Diabete Mellito, SID-AMD, 2018



The ADA/EASD consensus report recommends a patient-centered approach to
choosing appropriate pharmacologic treatment of blood glucose. This includes
consideration of efficacy and key patient factors:

1) Important comorbidities such as atherosclerotic cardiovascular disease (ASCVD),
chronic kidney disease (CKD), and heart failure (HF)

2) Hypoglycemia risk

3) Effects on body weight

4) Side effects

5) Cost

6) Patient preferences

Lifestyle modifications should be emphasized along with any pharmacologic therapy.

Pharmacologic Approaches to Glycemic Treatment: 
Standards of Medical Care in Diabetes-2019

American Diabetes Association, Diabetes Care, 2019;42(Suppl. 1):S90–S102



Davies MJ et al. Diabetologia, 2018, 61(12):2461-2498



Davies MJ et al. Diabetologia, 2018, 61(12):2461-2498
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