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DMT2: patologia

Nel DMT2 le insule mostrano incremento del rapporto α-cellule/β-cellule

Deng et al. Diabetes 53:624, 2004



Diabete Mellito Tipo 2: fisiopatologia

Kahn SE. Lancet 2014 Mar 22;383(9922):1068-83.



Sviluppo e progressione del Diabete di Tipo 2 e complicanze correlate

aConceptual representation.
1. Reprinted from Primary Care, 26(4), Ramlo-Halsted BA, Edelman SV, The natural history of type 2 diabetes. Implications for clinical practice, 771–789, © 1999, with 
permission from Elsevier. 2. Kahn SE. J Clin Endocrinol Metab. 2001;86:4047–4058. 3. Bell DSH. Treat Endocrinol. 2006;5:131–137. 
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T2D, Type 2 Diabetes.
Adapted from: DeFronzo RA. Diabetes. 2009;58:773–795; 2.
Adapted from: Tahrani AA, et al. Lancet. 2011;378:182–197.

From the triumvirate to the ominous octet: a new paradigm for the treatment of T2D1,2
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Dalla fisiopatologia alla terapia

DeFronzo RA. Diabetes Care 2013;36(Suppl. 2):S127–S138 

Visto che il diabete mellito è una malattia con multipli meccanismi 
fisiopatologici, è razionale un trattamento, già in fase iniziale, che 

agisca contemporaneamente su multipli meccanismi



T2D, Type 2 Diabetes.
Adapted from: DeFronzo RA. Diabetes. 2009;58:773–795; 2.
Adapted from: Tahrani AA, et al. Lancet. 2011;378:182–197.
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Scelta di specifici trattamenti

Selezione del trattamento appropriato per ciascun
paziente
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Nathan DM, et al. Diabetes Care 2009; 32:193-203.







DMT2: genetica

McCarthy MI. N Engl J Med 2010;363:2339-50.





Personalizzazione del trattamento nel diabete di tipo 2

• Con rare eccezioni, trattiamo tutti i pazienti con diabete di tipo 2 allo 
stesso modo

• Enorme mancanza di comprensione per quanto riguarda le differenze 
interindividuali nella risposta alle terapie 

– Pochi studi di confronto diretto (testa a testa)
– Inadeguato fenotipo / genotipo 
– Anche quando eseguita la fenotipizzazione / genotipizzazione, non ci sono outcomes

analizzati in base alle differenze di popolazione 

• Probabile eterogeneità nelle risposte alle terapie 

• Potenziali conseguenze cliniche ed economiche in individualizzazione 
della terapia



ALTERAZIONI ECG NELLE IPOGLICEMIE

Alterazioni in:
• Conduzione atrioventricolare
• depolarizzazione ventricolare
• ripolarizzazione ventricolare
• onda-R: amplificazione associata 

con la risposta contro-regolatoria 
della norepinefrina

• onda-T: appiattimento associato 
con la risposta contro-regolatoria 
della epinefrina

Laitinen et al. Ann Noninvasive Electrocardiol 2008;13:97–105





Inzucchi et al:. Diabetes, Obesity and Metabolism 17: 956–964, 2015 (7 y/7728 pts)

Progressione verso la terapia insulinica tra I pazienti con diabete di tipo 2 trattati
con sitagliptin o sulfonilurea in associazione a metformina (7 anni/7.728 pazienti)



Inzucchi et al:. Diabetes, Obesity and Metabolism 17: 956–964, 2015 (7 y/7728 pts)

Progressione verso la terapia insulinica tra I pazienti con diabete di tipo 2 trattati
con sitagliptin o sulfonilurea in associazione a metformina

“In conclusione, in questo studio sulla comune pratica clinica negli USA, I pazienti con 
T2DM  trattati con sitagliptin e metformina presentavano un rischio significativamente
inferiore di inziare la terapia con insulina rispetto ai pazienti trattati con sulfonilurea e 
metformina, principalmente nel sottogruppo di pazienti con livelli di HbA1 più bassi”





Mario Manunta MD
Diabetes Unit
Palermo - Italy
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Excessive Glucose Fluctuations 
With Same A1C Values

24-h CGMS glucose sensor data in 9 subjects with type 1 
diabetes
Type 1 diabetes (N = 9)

CGMS = Continuous Glucose Monitoring System
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Mean A1C = 6.7%
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