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POINT OF VIEW / PUNTO DI VISTA

Nell’articolo di N. Laiteerapong  et al. recentemente pubblicato su Dia-
betes Care(1) e ripreso in Diabetes Care online edizione italiana (http://
www.diabetescare.it/) viene confermata l’esistenza di una “Memoria 
Metabolica” nelle persone con diabete, che impatta sullo sviluppo delle 
complicanze anche a distanza di anni.
Il termine “Memoria Metabolica” indica quel fenomeno per cui un con-
trollo ottimale della glicemia dall’inizio della malattia impatta sul ri-
schio di sviluppo delle complicanze anche a distanza di anni, anche di 
oltre trenta anni(2,3).
I due studi chiave che hanno evidenziato l’esistenza di tale fenomeno 
sono l’EDIC per il diabete di tipo 1(4) e il follow-up dell’UKPDS per il dia-
bete di tipo 2(5). Come è noto lo studio DCCT(6) per il diabete di tipo 1 e lo 
studio UKPDS(7) per il diabete di tipo 2, hanno dimostrato l’efficacia di 
un controllo glicemico aggressivo nel prevenire le complicanze diabe-
tiche. Alla conclusione di tali studi le persone con diabete che erano in 
un regime terapeutico meno aggressivo, visti i risultati, erano poste in 
un regime più intensivo e seguiti nel tempo.
In entrambi gli studi di follow-up (l’EDIC è il follow-up del DCCT) si evi-
denziava che anche a distanza di anni, coloro che sin dall’inizio ave-
vano seguito un regime ipoglicemizzante aggressivo conservavano un 
vantaggio, in termini di una minore presenza di complicanze.
In questo senso, da una parte lo studio in oggetto conferma evidenze 
già note e valide sia per il diabete di tipo 1 che di tipo 2, ma aggiunge 
alcune informazioni assolutamente nuove, che sottolineano in modo 
molto forte la necessità di un ottimo controllo glicemico dall’inizio del-
la malattia.
I punti chiave dello studio sono aver reclutato solo pazienti con diabete 
di tipo 2 alla diagnosi e di dimostrare che il controllo glicemico nel pri-
mo anno dalla diagnosi condiziona lo sviluppo delle complicanze sia 
micro che macrovascolari a distanza di dieci anni. Ulteriore merito del-
lo studio è determinare che una HBA1c >6.5% (48 mmol/mol) nel primo 
anno dalla diagnosi condiziona comunque lo sviluppo di complicanze, 
indicando quindi la validità di tale cut-off come target glicemico, so-
prattutto in individui alla diagnosi e privi di complicanze.
Questo studio è la prova clinica di quanto dimostrato in passato da un 
altro studio nel quale veniva confrontata la possibilità di normalizzare 
la funzione endoteliale in pazienti con diabete di tipo 1(8). Venivano con-
frontati tre gruppi di pazienti:
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1. con meno di un mese di diagnosi;
2. con un controllo ottimale della glicemia, HbA1c 

<6.5% (48 mmol/mol) negli ultimi cinque anni:
3. mal controllati negli ultimi cinque anni, HbA1c 

>6.5% (48 mmol/mol).
La normalizzzione della glicemia produceva una 
normalizzazione della funzione endoteliale solo 
nel gruppo 1 e 2, ma non nel 3, suggerendo che un 
controllo ottimale della glicemia nei primi anni im-
pedisce lo stabilirsi della “Memoria Metabolica”, ma 
anche che il fenomeno compare non immediata-
mente.
Lo studio di Laiteerapong et al.(1) rinforza di sicuro 
l’esigenza del controllo glicemico da instaurare al 
più presto e mantenere nel tempo, ridando vigore 
al concetto che il controllo della glicemia rimane un 
obiettivo di primario interesse nel diabete(9). Ovvia-
mente questo non significa che anche gli altri fattori 
di rischio non debbano essere ben controllati, ma 
la questione dell’impatto della possibile “Memoria 
Metabolica” di tali fattori non è ben chiara. Dal fol-
low-up dello Steno Study sembra emergere che un 
controllo ottimale dei vari fattori di rischio, iperglice-
mia, dislipidemia, ipertensione e trombofilia, possa 
dimostare lo stesso fenomeno di “Memoria Metabo-
lica” descritto per l’iperglicemia(10). Bisogna però ri-
cordare che dall’UKPDS emergeva che per l’iperten-
sione tale fenomeno non si rilevava(11). La questione 
rimane aperta, anche se senza dubbio il controllo di 
tutti i fattori di rischio resta fondamentale.
Infine, va notato che esistono evidenze che sugge-
riscono come anche la variabilità glicemica possa 
indurre fenomeni di “Memoria”(12,13).
In conclusione lo studio di Laiteerapong et al. rinforza 
la necessità che dal punto di vista clinico venga fatto 
qualsiasi sforzo per ottimizzare al più presto e man-
tenere nel tempo il controllo glicemico, perché que-
sto atteggiamento ripaga nel diminuire la comparsa 
delle complicanze nelle persone con diabete. Il che 
significa garantire loro una buona qualità di vita, che 
è l’obiettivo principe di una moderna medicina.
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