
Nuovi farmaci per il diabete di tipo 2:
oltre il diabete, la prevenzione cardiovascolare?

Edoardo Mannucci

Agenzia Diabetologia, Azienda Ospedaliero-Universitaria Careggi, Firenze

G Ital Cardiol 2012;13(12 Suppl 1):3S

La prevenzione delle malattie cardiovascolari è, da sempre, uno
degli obiettivi fondamentali del trattamento del diabete di tipo
2. Intere generazioni di medici hanno cercato di ottenere un
buon controllo dell’iperglicemia allo scopo di prevenire, oltre
alla nefropatia ed alla neuropatia diabetica, l’infarto e l’ictus.
Nonostante i grandi passi avanti compiuti nella gestione croni-
ca dell’iperglicemia, la differenza di rischio cardiovascolare tra
persone con e senza diabete persiste quasi immodificata. In ef-
fetti, i risultati dei grandi trial sul diabete hanno mostrato che,
migliorando il controllo metabolico, si ottengono risultati si-
gnificativi, ma quantitativamente abbastanza modesti, sull’in-
cidenza di eventi cardiovascolari maggiori1,2.

D’altro canto, è possibile che farmaci specificamente dise-
gnati per il controllo della glicemia abbiano anche effetti extra-
glicemici sul rischio cardiovascolare. Nel corso degli anni, azio-
ni favorevoli dirette sul sistema cardiovascolare sono state ipo-
tizzate per la metformina, il pioglitazone e l’insulina. Sebbene
per ciascuna di queste molecole esistessero convincenti pre-
supposti fisiopatologici, i risultati dei trial clinici non hanno mai
confermato in maniera certa un effetto protettivo indipenden-
te dalla riduzione della glicemia3,4; nel caso dell’insulina, anzi,
tale ipotetico effetto può essere sostanzialmente escluso5.

I nuovi farmaci per il diabete (inibitori della dipeptidil pep-
tidasi-4 ed agonisti recettoriali del glucagon-like peptide-1), ba-
sati sull’azione delle incretine, si sono presentati sulla scena
vantando azioni cardiovascolari dirette, spesso simili a quelle
precedentemente rivendicate da altre molecole. Contraria-
mente a quanto era avvenuto per altre classi di farmaci in pas-
sato, però, i dati preliminari disponibili confermano piuttosto
chiaramente un effetto diretto di protezione cardiovascolare.
Anche in pazienti già affetti da malattie cardiovascolari, i far-
maci basati sulle incretine rappresentano un’opzione valida,
non soltanto perché sicuri, ma anche per i potenziali benefici
cardiaci; si veda, a questo proposito, l’articolo di Giorgio Sesti
su questo Supplemento. I trial attualmente in corso, esaminati
negli articoli di Agostino Consoli ed Angelo Avogaro, potran-
no dare, in tempi ragionevoli, conferme (o smentite) della rile-
vanza clinica degli effetti cardiovascolari diretti di inibitori del-
la dipeptidil peptidasi-4 ed agonisti recettoriali del glucagon-
like peptide-1. Per il momento, si apre comunque una pro-
spettiva interessante: quella di potere, grazie alla riduzione del-
l’incidenza di malattie cardiovascolari indotta dai nuovi farma-
ci, modificare in maniera sostanziale la prognosi a lungo ter-
mine del diabete di tipo 2.
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