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Riassunto

Nella donna diabetica e stato di recente descritto un aumento di
incidenza di eventi cardiovascolari ad esito fatale. Alla ricerca di indi-
catori di ridchio cardio-vascolare precoce abbiamo studiato donne dia-
betiche in periclimaterio con o senza alterazioni dell ecocolor-doppler
dei tronchi sovraortici (TSA) per poter valutare la predittivita di tale
esame sulle complicanze cardiovascolari e metaboliche. 1l campione in
studio era rappresentato da 185 donne in peri-menopausa con diabete
di tipo 2. Le pazienti del gruppo A presentavano alterazioni dei TSA
con frequenze di complicanze diabetiche e di peggiore profilo metabolico
statisticamente significative rispetto al gruppo B con TSA normale.

Su questa base proporremmo di utilizzare lo studio ecocolor-
doppler dei tronchi SA come indicatore precoce di patologia car-
diovascolare e di prognosi nelle pazienti con diabete mellito di tipo
2 in peri-climaterio.

Summary

It is well known a higher frequency of fatal cardiovascular
events in diabetic women. To search an early risk indicator for VD
disease, we studied

peri-menopausal diabetic women with or without vascular
disease on carotid district by ultrasound to value the predictive
chance of this tool on cardiovascular and metabolic complications.
We enrolled 185 peri-menopausal women with type 2 diabetes,
and collected clinical, laboratory and instrumental data.

The A group had a atherosclerotic carotid district and had a
statistically significant higher frequency of diabetic complications
as well as metabolic bad profile versus that B group, characteri-
zed by normal carotid district.

Based on such observation we propose to use the ultrasound of
carotid district as an early marker of cardiovascular disease and
of worse prognosis in type 2 diabetic women in peri-menopause.

Premessa

La patologia cardiovascolare costituisce la principale
causa di morbilita e di mortalita per i pazienti affetti
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da diabete mellito di tipo 2. Essi infatti presentano un
rischio cardiovascolare da 2 a 4 volte superiore rispetto
ai soggetti non diabetici di pari eta ed una prognosi guad
vitam peggiore''*?. Va sottolineato che mentre nell'uo-
mo diabetico, vi ¢ stata negli ultimi anni una riduzione
di incidenza degli eventi cardiovascolari ad esito fata-
le, al contrario nella donna diabetica si sta verificando
un progressivo incremento di tale patologia®. E infat-
ti noto che il diabete riduce il vantaggio che il genere
femminile ha nella popolazione generale sulla morbilita
cardiovascolare®.

La donna diabetica in eta peri-menopausale deve
pertanto essere considerata una persona ad alto rischio
di eventi cardiovascolari.

Studi autorevoli hanno dimostrato che le altera-
zioni dello spessore medio-intimale in soggetti normo-
glicemici giovani con anamnesi familiare positiva per
diabete mellito di tipo 2 sono ancora piu strettamente
correlate con il rischio cardiovascolare di quanto non lo
siano le variazioni glicemiche.

Inoltre, ¢ stato osservato che la presenza a livello
della carotide comune di stenosi asintomatica maggiore
del 50% identifica un paziente con elevata probabilita
di avere contemporaneamente una coronaropatia si-
lente™ 10,

Pertanto, nella donna con diabete tipo 2 in peri-cli-
materio, oltre ad un trattamento precoce ed un efficace
raggiungimento di tutti i target terapeutici ¢ necessaria
una efficace prevenzione dell’elevato rischio di morte
cardiovascolare, correggendo aggressivamente tutti i
fattori di rischio modificabili.

La piu recente letteratura sottolinea la necessita di
un approccio aggressivo dei fattori di rischio cardiova-
scolari e la paritolarev fragilita riscontrata in donne dia-
betiche tipo 2 e in eta pre-climaterica ne rappresenta il
target ideale. Abbiamo pertanto di indicatori precoci di
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richio cardiovascolare. Su questa base ¢ stato effettua-
to uno studio retrospettivo osservazionale in diabetiche
in tale fascia di eta, ricercando la presenza di eventuali
alterazioni endoteliali dei tronchi sovra aortici (TSA)
all’esame ecocolordoppler e correlandole con la presen-
za di complicanze croniche, al fine di poter valutare la
predittivita della diagnostica strumentale di questo di-
stretto anche in relazione alla presenza di complicanze
cardiovascolari e metaboliche.

Casistica e metodi

Sono state arruolate 185 donne affette da diabete
mellito di tipo 2, di eta compresa trai43 ei58 anni affe-
rite consecutivamente alla stessa struttura nel corso de-
¢li ultimi 12 mesi. Sono stati raccolti i dati relativi a: dati
generali ed anamnestici (fumo, data menarca, numero
di gravidanze, durata diabete, terapia antipertensiva ed
ipoglicemizzante, presenza o meno di menopausa); dati
clinici (BMI, circonferenza vita, pressione arteriosa), di
laboratorio (glicemia a digiuno e postprandiale, emo-
globina glicosilata, colesterolo totale, HDL-Colesterolo,
LDL-Colesterolo, trigliceridi, microalbuminuria) e stru-
mentali (ecocolordoppler TSA, ecocolordoppler arterio-
so degli arti inferiori, elettrocardiogramma, fondo ocu-
lare, test per neuropatia somatica). I criteri di esclusione
sono stati neoplasie, epatite virale, insufficienza renale
cronica moderata-severa, pazienti con evento cardiova-
scolare pregresso e malattie acute in atto.

Gli esami strumentali sono stati eseguiti dallo stesso
operatore e con lo stesso strumento, certificato.

Tutti i pazienti hanno fornito consenso informato

all’utilizzo dei dati clinici in forma anonima. Le inda-
gini sono state eseguite nel rispetto della dichiarazione
di Helsinki.

Tutte le variabili studiate sono state trattate come
variabili continue. Le misurazioni dei risultati sono sta-
te riportate come mediaxDS. Le differenze statistiche di
laboratorio e le variabili cliniche tra i due gruppi sono
state valutate con il test T di Student.

I dati di frequenza usati per la stima delle compli-
canze sono stati valutati con il test di Fischer. Un valo-
re di p<0.05 ¢ stato considerato statisticamente signi-
ficativo. I’analisi dei dati ¢ stata effettuata utilizzando
il pacchetto statistico SPSS versione 18.0 per Windows
(SPSS, Chicago, IL, USA).
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Figura 1. Caratteristiche generali della casistica studiata. Gruppo A:
pazienti con ecocolordoppler TSA patologico, Gruppo B: pazienti con
ecocolordoppler TSA normale.

Tabella 1. Confronto della frequenza (%) di complicanze croniche e di alterazioni strumentali all'ECG ed ecocolordoppler degli arti Inferiori (Al)
nei sue gruppi di soggetti studiati con (Gruppo A) e senza (Gruppo B) ecocolordoppler TSA patologico. | dati sono espressi in valori medi +DS o in %.

Variabile Gruppo A
Numero pazienti 53

Eta (anni) 53.9+4.3
BMI (kg/m?) 31.845.2
Circonferenza vita (cm) 101.3+11.8
Colesterolo tot (v.n. <200 mg/dl; M+DS) 187.1+47.1
HDL (v. n. >50 F mg/dl; M+DS) 52+11.9
LDL (v. n. <130 mg/dl; M+DS) 121.3441.5
Trigliceridi (v. n. <150 mg/dl; M+DS ) 160.3+101.6
Glicemia a digiuno (mg/dl; M+DS) 153.6+54.9
Glicemia dopo120' (mg/dl; M+DS) 151.5+50.2
HbA1c (%) 7.7+1.6
Gravidanze (n°, M+DS) 3.2+1.4
Diabete (durata anni) 10.849.4

Menopausa (% casi) 57

PA sistolica (mmHg) 142.4+16.3
PA diastolica (mmHg) 80.2+10.4
Fumo di sigaretta (% casi) 17
Terapia ipolipemizzante (% casi) 89
Terapia ipoglicemizzante orale (% casi) 85
Terapia insulinica (% casi) 38
Terapia antipertensiva (% casi) 72
Terapia ipolipemizzante (% casi) 56

Gruppo B P
132 =
51.2 154 0.5
32.5+6.2 0.3
103.5+13.4 0.1
186.6+32.9 0.4
50.9+12.1 0.9
93.8+32.5 0.04
147+96.5 0.02
144.6+47.5 0.06
140+46.2 0.02
7.1£1.4 0.09
3+1.8 0.9
7.946.2 0.09
47 0.2
133.7+16.4 0.02
78.849.1 0.1
16 0.8
52 <0.001
83 0.07
23 <0.001
68 0.6
61 0,3
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Risultati

Delle 185 pazienti studiate 53 (29%) presentavano
alterazioni dei TSA all’ecocolor doppler da moderate a
severe (gruppo A), intendento per moderate uno spes-
sore intima-media (IMT) maggiore di 1.0-1.5 mm o con
stenosi inferiori al 50% e non emodinamicamente si-
gnificative; per severe si intendevano stenosi del lume
maggiori del 50-55% ed emodinamicamente significati-
ve. Eseguendo una comparazione di tale gruppo con le
132 pazienti senza alterazioni dei TSA (gruppo B), sono
state osservate differenze statisticamente significative di
tutte le complicanze diabetiche. L'incidenza di retino-
patia era del 30% nel gruppo A e dell’11% nel gruppo
B (p=0.01). La neuropatia era del 21% nel gruppo A e
del 4% nel gruppo B (p<0.001). Risultati simili si sono
ottenuti anche per la presenza di microalbuminuria e di
alterazioni elettrocardiografiche (ECG) (Fig 1). Le pa-
zienti del gruppo A, inoltre, mostravano un peggiore
profilo metabolico, con differenze statisticamente si-
gnificative per glicemia a digiuno e post-prandiale, per
trigliceridi e colesterolo LDL, nonostante fosse piu alta
la percentuale di pazienti sottoposte a terapia insulinica
(38% nel gruppo A vs 23% nel gruppo B; p<0.001) ed
ipolipemizzante (89% del gruppo A vs 52% del gruppo
B; p<0.001). Una differenza significativa ¢ stata riscon-
trata nel primo gruppo anche per i valori di pressione
arteriosa sistolica che risultavano lievemente piu elevati
rispetto al secondo gruppo. Non vi erano differenze si-
gnificative, invece, per BMI, circonferenza vita, durata
del diabete, presenza di menopausa, numero di gravi-
danze, emoglobina glicosilata, abitudine tabagica (Tab
I).

Conclusioni

Le pazienti del gruppo A, aventi le alterazioni
dell’IMT, mostravano una piu alta percentuale di com-
plicanze sia sotto il profilo metabolico che sotto il pro-
filo micro e macroangiopatico, mentre non mostravano
differenze significative per durata del diabete, misure

antropometriche e fumo. Per tali osservazioni noi pro-
poniamo la possibilita di utilizzare 1’esame ecocolordop-
pler dei tronchi sovra aortici quale indicatore precoce di
patologia cardiovascolare e di prognosi peggiore nelle
pazienti affette da diabete mellito di tipo 2 in pericli-
materio.

Conflitto di interesse nessuno.
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