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Con questo numero la rubrica “Opinioni a confronto” assume toni colloquiali piu vicini all’interazione nel
tentativo di far emergere, per gli argomenti trattati, i punti deboli o di forza o i punti che ancora attendono una
analisi o conferma. In quest’ottica sarebbe utile che la discussione non si limitasse ai due opponenti; invitia-
mo pertanto tutti coloro che ritengono di poter fornire supporto all’uno o all’altro di voler contribuire con
aspetti che non sono emersi e far pervenire a “Il Diabete” le proprie opinioni. Esse verranno tutte proposte in
un apposito Forum che affianchera la rubrica “Opinioni a confronto”: sara la testimonianza della vivacita e
della cultura della Diabetologia italiana.
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1) Negli ultimi 10 anni la tecnologia ha cambiato la cura del diabete?

B Paolo Di Bartolo: il diabetologo, sempre piu frequentemente negli ultimi anni, ha avuto la possibilita di
applicare tecnologie emergenti nella pratica clinica quotidiana cosi come nella ricerca diabetologica.

La letteratura medica offre, ogni mese, un quantitativo crescente di studi e segnalazioni che valutano accura-
tezza e utilita delle novita diagnostiche e terapeutiche (Figura 1). Diabetes Care ospita stabilmente una sezione
dedicata a Emerging Treatments and Technologies. Negli ultimi 5 anni, inoltre, la corsa verso la realizzazione di
quello che sembrava una chimera, il pancreas artificiale, ha subito una brusca accelerazione. Uno studio osserva-
zionale di Daniela Bruttomesso ha documentato come in Italia il numero di diabetici tipo 1 trattati con infusori
sia incrementato, fra il 2001 e il 2005, quasi del 100% (1). Nel 2006 lo studio italiano Equality 1 ha mostrato come
per gli stessi pazienti le tecnologie abbiano determinato un miglioramento del percepito della terapia. Questo stu-
dio caso-controllo, eseguito su oltre 1300 pazienti, ha evidenziato come i soggetti trattati con microinfusore (n =
481) rispetto a quelli in trattamento con regime insulinico multiplo (MDI) (insulina glargine + analogo rapido del-
I'insulina) riferissero minore paura delle ipoglicemie, maggiore flessibilita nelle scelte alimentari, minor peso nella
gestione del trattamento: in altre parole una maggior soddisfazione per la propria terapia e una piu soddisfacen-
te qualita di vita (Nicolucci A, Maione A, Franciosi M, et al. on behalf of the EQUALITY Study Group. Quality of
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ni ¢ facilitata dalla possibilita di inviare e di con-
dividere in tempo reale dati e immagini (3). La stessa comunicazione medico-paziente ¢ stata rivoluzionata dalla
telemedicina. Quest’ultima offre la possibilita di una comunicazione tra medico e paziente semplice e immediata,
permette di ottimizzare 1'utilizzo dei dati raccolti attraverso 1’automonitoraggio glicemico e facilita gli interventi
educativi. I1 monitoraggio glicemico con sistemi telematici sembra migliorare la qualita di vita percepita dal
paziente nonché il rapporto con lo specialista (4).

Anche i processi di verifica degli esiti della nostra attivita clinica hanno subito una evoluzione. 0ggi, I'utiliz-
zo delle cartelle cliniche informatizzate rende possibile I’enucleazione immediata degli indicatori di attivita assi-
stenziale, di processo e di esito. Come viene commentato al termine del documento AMD Annali 2006 (5): “Cio
rende possibile un continuo processo di verifica che, grazie all’analisi dei dati, permette il miglioramento della
qualita dell’assistenza”.

B Valerio Miselli: ¢ evidente che la tecnologia ha modificato sia la ricerca sia la pratica clinica del diabete.
Per quanto riguarda la ricerca, basta sfogliare le pili importanti riviste scientifiche per essere presto convinti della
importanza che riveste, ad esempio, la biologia molecolare e delle prospettive che tecnologie di manipolazione
biologica sembrano offrire al paziente diabetico. Nel numero di aprile di JAMA (6) vengono esposti i risultati di
uno studio con il quale ¢ stato esplorato 1'uso del trapianto di midollo osseo con cellule staminali per assicurare
I'insulino-indipendenza a pazienti con diabete tipo 1 insorto da meno di 6 settimane. Questo ¢ uno dei tanti esem-
pi di cell therapy che ha impiegato cellule dendritiche, linfociti T-regolatori, cellule da cordone ombelicale, cellu-
le staminali adulte o embrionali. E ovvio che solo la tecnologia pud aprire orizzonti di questo tipo, ma la strada
per una consolidata applicazione clinica impone un attento esame delle procedure e dei risultati. E opportuno
ricordare che gia nel 1985 il trapianto di midollo era stato ipotizzato senza peraltro che questa procedura avesse
fornito risultati apprezzabili.

Noi tutti conosciamo I'impatto mediatico di queste sensazionali esperienze e delle sbandierate promesse che
affascinanti approcci come, ad esempio, le cellule staminali possono avere su milioni di soggetti affetti da diabe-
te. Proprio la tendenza dei mass media alla spettacolarizzazione dell'informazione medica e la conseguente distor-
sione della notizia mette spesso il medico, tenuto a sincerita e trasparenza, in difficolta a rispondere alle solleci-
tazioni di chi ¢ affetto da malattia cronica ed ¢ alla ricerca di una soluzione duratura. La diffusione dell’informa-
zione medica su internet crea frequente confusione e puo tradursi in oggettiva disinformazione in chi si inoltra

il Diabete  vol. 19 * n. 2 « Giugno 2007 93



OPINIONI A CONFRONTO

nel mondo della notizia molto blandamente rivestito della indispensabile eticita. Gestire la tecnologia della comu-
nicazione implica una nuova cultura e puo mettere in discussione il rapporto medico-paziente.

L'informatica, pur approdata in medicina con qualche ritardo rispetto al mondo industriale, ha prodotto miglio-
ramenti, soprattutto gestionali, impensabili solo qualche anno fa. La gestione di un laboratorio analisi, la possi-
bilita di raccolta dati, la loro elaborazione in tempo reale sono solo esempi eclatanti di un percorso irreversibile
(7). Anche gli strumenti tecnologici applicati alla cura del diabete, come ad esempio i microinfusori, costituisco-
no un oggettivo passo avanti (1). La sensazione ¢, pero, che la comunita scientifica continui a considerare que-
ste tecnologie come strumenti di nicchia, riservati a pochi, vuoi per i costi, vuoi perché la loro applicazione ¢ rite-
nuta troppo complessa per la stragrande maggioranza dei pazienti. I sistemi di monitoraggio continuo della gli-
cemia hanno modificato I'idea del controllo metabolico, permettendo di evidenziare significative distorsioni del-
I’'andamento glicemico non sempre immaginabili pur con controlli ripetuti della glicemia sul sangue capillare.
Sofisticate che siano, queste metodiche rimangono ancora patrimonio di pochi, mentre dalla tecnologia ci si
attendono soluzioni adottabili dai molti. Ad esempio, la vera rivoluzione che i pazienti aspettano da anni e cio¢
la determinazione della glicemia con metodica non invasiva sembra ancora lontana, anche se piu volte annun-
ciata come imminente.

2) Puo la tecnologia facilitare il processo educativo?

B Paolo Di Bartolo: in attesa della chiusura dell’ansa e cioé del collegamento tra un sensore del glucosio che
legga in continuo la concentrazione del glucosio ed un sistema di controllo che in modo automatico modifichi
I'infusione di insulina, non si pud negare che la chiave del successo della terapia insulinica intensiva rimanga il
processo educativo e la motivazione del paziente. Il paziente diabetico deve apprendere come diventare il “senso-
re del glucosio” (autocontrollo glicemico domiciliare) ed applicare algoritmi per la somministrazione d’insulina tali
da consentire il raggiungimento degli obiettivi glicemici. Questo processo di empowerment ¢ risultato, cosi come
documentato dallo studio DAFNE (8), piu efficiente rispetto all’approccio tradizionale nel migliorare I'HbA, . favo-
rendo maggiore soddisfazione per il trattamento, maggior benessere psicologico e migliore qualita di vita. La tec-
nologia ha prodotto negli ultimi 5 anni sistemi di “supporto decisionale” in grado di aiutare il paziente nella iden-
tificazione della dose di insulina piti appropriata. Al paziente ¢ sufficiente inserire nel sistema di calcolo I'infor-
mazione sulla glicemia pre-prandiale e quella relativa al quantitativo di carboidrati che si desidera introdurre per
avere una indicazione sulla dose di insulina. Tali sistemi, conosciuti anche come bolus calculators o sistemi di sup-
porto decisionale, sono stati dapprima inseriti in computer palmari e successivamente integrati in alcuni microin-
fusori.

L'impatto di questi calcolatori ¢ stato valutato in uno studio controllato in cross-over della durata di 4 setti-
mane eseguito in 49 pazienti esperti nella gestione della terapia con microinfusore (9). Sebbene, rispetto all’ap-
proccio tradizionale, i calcolatori non comportassero una significativa differenza nel controllo glicemico, il nume-
ro di correzioni efo supplementi insulinici, il numero di ipoglicemie, la necessita di supplementi di carboidrati
erano tutti inferiori quando i pazienti ricorrevano al bolus calculator, suggerendo una maggiore stabilita del con-
trollo glicemico.

La possibilita di ricevere un suggerimento terapeutico non ¢ solo appannaggio del paziente trattato con
microinfusore. Un gruppo italiano ha integrato un sistema di supporto decisionale in un telefono cellulare (10): il
Diario Interattivo per il Diabete. Questo sistema, oltre a svolgere le funzioni di un diario permettendo di registra-
re le glicemie ottenute con I’automonitoraggio, permette anche di calcolare e memorizzare i carboidrati assunti ai
pasti, selezionando i cibi in un atlante fotografico visualizzato nel cellulare. Il software, infine, suggerisce e regi-
stra la terapia insulinica sulla base dei carboidrati introdotti, del valore glicemico registrato e dell’attivita residua
dell'ultimo bolo insulinico iniettato (insulin on board). 1 dati memorizzati vengono quindi trasmessi al computer
del medico mediante un SMS. A sua volta il medico puo inviare, sempre via SMS, al paziente gli opportuni sug-
gerimenti terapeutici. Tale sistema ¢ stato valutato in uno studio pilota che ha coinvolto 50 diabetici tipo 1. Al
termine del trial, nonostante una completa liberta nelle scelte dietetiche, sia 'HbA,. sia il peso dei pazienti non si
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erano modificati. Peraltro, durante lo studio non venivano registrati episodi di ipoglicemia maggiore. Questo stu-
dio ha indicato come il Diario Interattivo per il Diabete sia sicuro, facile da usare e ben accetto dai pazienti che
hanno ritenuto il calcolo dei carboidrati la funzione piu utile dello strumento. Al momento ¢ in corso uno studio
randomizzato controllato che confrontera I'efficacia del Diario Interattivo con i tradizionali interventi educativi.

B Valerio Miselli: 1a tecnologia, intesa in senso lato, ha permesso di studiare meglio i comportamenti di medici
e pazienti, di modificare ’approccio prescrittivo tradizionale ed ha facilitato il rapporto empatico con il pazien-
te (11). Le tecniche di approccio psicologico e le teorie cognitivo-comportamentali hanno indicato soluzioni diver-
se nel contesto della educazione sanitaria (12). Certamente i supporti tecnologici aiutano il paziente a prendere
la decisione terapeutica piu corretta. L'impiego del bolo Wizard, da parte di chi adotta il microinfusore, ha sem-
plificato il calcolo dei carboidrati (9). La possibilita di utilizzare SMS attraverso telefoni cellulari, di inviare diari
elettronici via e-mail, di utilizzare fax e quant’altro ha facilitato ed accelerato la comunicazione consentendo, a
volte, di risolvere on-line piccoli (e non) problemi della gestione quotidiana del diabete. L'impiego di questo mate-
riale richiede, pero, molto pili tempo rispetto al cartaceo tradizionale, oltre che specifiche abilita del paziente e
preparazione del team diabetologico. Analizzare i diari dei pazienti pervenuti via mail pu6 comportare molte ore
di lavoro, difficilmente quantificate e riconosciute dal Sistema Sanitario. Anche la lettura di un monitoraggio
continuo della glicemia richiede tempo ma soprattutto impone, una volta desunte le informazioni clinicamente
utili, una piu accurata interazione con il singolo paziente per potere fare in modo che la metodica porti a risul-
tati apprezzabili. Ci siamo dovuti inventare nuove tecniche di educazione terapeutica per far fronte alle richieste
che I'applicazione della tecnologia genera. Sono necessari interventi formativi su medici, dietisti ed infermieri
perché I'uso della tecnologia richiede un “pacchetto” formativo dedicato. Basti pensare al tempo necessario per
istruire un paziente sul calcolo dei carboidrati (8) o ai bisogni formativi di chi deve insegnare metodiche di pro-
blem-solving.

3) Puo 1'uomo essere sostituito nei processi decisionali dal supporto tecnologico?

B Paolo Di Bartolo: come gia detto, la tecnologia non puo sostituire I'uomo nel processo decisionale ma sem-
plicemente lo sostiene. La decisione finale sulla dose di insulina da iniettare deve sempre essere lasciata al pazien-
te che deve, quindi, mantenere la supervisone critica del sistema, vagliando di volta in volta i consigli ricevuti, ad
esempio, dal bolus calculator. Tuttora la maggior parte dei sistemi di supporto decisionale non sono integrati con
algoritmi per I'adeguamento della dose di insulina in caso di attivita fisica post-prandiale. In tali situazioni il
paziente, per poter sostenere adeguatamente 1'esercizio fisico con il minimo rischio di ipoglicemia, dovra empiri-
camente adeguare la dose consigliata di insulina. La stima di tale adeguamento spetta ancora al paziente che potra
determinarla solo sulla base dell’educazione terapeutica ricevuta e sulla base delle pregresse esperienze.

B Valerio Miselli: per quanto io sia d’accordo con quanto detto sopra, non posso non pensare che quando una
persona convive con una malattia cronica ha bisogno di pause, innanzitutto di pause decisionali. E quasi impos-
sibile vivere con l'assillo di avere fatto la cosa giusta; sono necessarie pause da dedicare ad altre cose. Tutte le
volte che la tecnologia riesce a creare un ponte tra capacita decisionali e soluzioni immediate, aumenta il rappor-
to di fiducia e quindi ne permette I'inclusione vera nel processo terapeutico. Se una macchina, un apparecchio
vengono vissuti sempre come estranei a sé, questo passo non viene mai fatto. Sono pitt spesso gli adolescenti ad
accettare la governance tecnologica ma questo processo passa attraverso l'accettazione dello strumento, accetta-
zione che avviene tanto piu lo strumento non crei problemi di immagine efo di rapporto con I’esterno. A volte i
pazienti hanno bisogno di qualcosa che “decida per loro”, consentendo loro una “pausa”. Nel contempo ’accetta-
zione del ruolo della macchina non puo essere passiva né assoluta e compito del diabetologo ¢ guidare e verifi-
care che questa relazione sia clinicamente e psicologicamente produttiva.
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4) La tecnologia ¢ al servizio dell'uomo o ¢ I'uomo al servizio della tecnologia?

B Paolo Di Bartolo: secondo lo schema di pensiero pit1 diffuso I'esplosione della epidemia diabete-obesita ricono-
sce fra le proprie cause anche la rapida diffusione della tecnologia con la conseguente rivoluzione nei trasporti e
nella comunicazione e la drammatica modificazione del nostro stile di vita. Questo processo evolutivo ¢ ben rap-
presentato nella Figura 2. Le tecnologie possono assumere, seconda questa visione, una connotazione negativa che
oggi, almeno in parte, puo essere riabilitata dalle stesse opportunita che esse, quando applicate alla clinica ed alla
ricerca diabetologica, possono offrire alle persone affette da diabete.

Figura 2 Dove stiamo andando: Darwinismo imperfetto?

b

Il trattamento del diabete tipo 1 ¢é sia difficile sia tedioso (13) al punto che, come ricordato da Steil et al in una
recente review sul pancreas artificiale, G.Reach iniziava un suo noto editorial del 1989 (14) con le parole tratte da
“An eternal golden braid” Hofstadter, Godel, Escher e Bach “...if someone says that the task is ‘“‘mechanical” it does
not mean that people are incapable of doing the task; it implies though, that only a machine could do it over and
over without ever complaining, or feeling bored”.

Sappiamo bene come le persone con diabete insulino-trattato debbano ricorrere a processi decisionali piu volte
nel corso della giornata per poter affrontare quegli stessi momenti, alimentazione, esercizio ecc, che dai non dia-
betici non vengono neppure percepiti. Sappiamo anche che puo essere relativamente facile fare acquisire ai nostri
pazienti I’abilita sufficiente a prendere le decisioni piti appropriate. Piu difficile, invece, € capire per quanto tempo
i pazienti sapranno mantenere la capacita di farsi quotidianamente carico di queste decisioni senza sviluppare un
fallimento motivazionale. Il primo e pit immediato impegno che viene richiesto alla tecnologia ¢ proprio quello di
mettersi al servizio delle persone con diabete sostenendole nella quotidiana necessita di affrontare e risolvere pro-
blemi ripetitivi, ma sempre diversi come il controllare la glicemia, definire la dieta, variare la dose di insulina...
insomma garantire una gestione efficace e dinamica della malattia.

B Valerio Miselli: molte persone pensano di poter affidare ad una macchinetta la soluzione dei loro problemi.
Ad esempio, tanti chiedono con insistenza un reflettometro per il controllo domiciliare della glicemia e non consi-
derano che lo strumento pud diventare motivo di delusioni e reazioni negative quando si scopre I’estrema variabi-
lita della glicemia nell’arco della giornata (15). Ci sono persone che si accaniscono nei controlli senza riuscire mai
a dare un significato ai valori che riscontrano, altre che eseguono il controllo come un compito assegnato ma che
non necessariamente deve generare un’azione. In troppi di questi casi il rapporto tra uomo e macchina diventa di
“dipendenza negativa”. Molti pazienti ritengono che il microinfusore risolva tutti i problemi del controllo della gli-
cemia per scoprire, poi, che esso puo essere fonte di delusioni. Ritengo che tra i compiti del medico ci sia quello di
intervenire quando sospetta rapporti complicati o inefficaci nella gestione della tecnologia addirittura semplifican-
do, se necessario, gli schemi terapeutici anche per evitare il burn-out che puo derivare dalla delusione di un impat-
to negativo con uno strumento che si pensava potesse offrire soluzioni migliorative (16).
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5) Quanto ¢ realistica la realizzazione nel prossimo futuro del pancreas totalmente
artificiale (chiusura completa dell'ansa)?

B Paolo Di Bartolo: dal 2000 sono disponibili sul mercato sistemi che permettono il monitoraggio continuo in
tempo reale della glicemia (CGM) mediante sensori in grado di leggere in continuo la concentrazione del gluco-
sio nei liquidi interstiziali del tessuto adiposo sottocutaneo (aghi sensori e microdialisi) (17). La disponibilita di
sistemi per il monitoraggio continuo della glicemia e di micro-pompe per I'infusione continua di insulina (sotto-
cutanea o peritoneale) dovrebbe sfociare, una volta identificato un sistema automatico di controllo della infusio-
ne dell’insulina, nella chiusura dell’ansa e quindi nella realizzazione del pancreas artificiale (PA).

11 gruppo di Montpellier ha da tempo reso disponibili dati relativi alla chiusura dell’ansa con sistemi totalmen-
te impiantabili (pompa per l'infusione intraperitoneale di insulina e sensore del glucosio intravascolare a lunga
durata). T dati piu significativi sono stati ottenuti con una chiusura dell’ansa per 48 ore (18). Durante la chiusura
automatica dell’ansa la percentuale piu alta dei valori di glicemia (superiore a 240 mg/dl) si € collocata nella fase
postprandiale (19,8%). Al contrario, la fase interprandiale risultava controllata dal sistema con glicemie compre-
se tra 80-240 mg/dl per il 98% del tempo d’osservazione. Una diminuzione degli episodi iper ed ipoglicemici &
stata ottenuta quando 1’ansa veniva aperta prima dei pasti, invitando il paziente a somministrasi il bolo insulini-
co pre-prandiale abituale e richiudendo, quindi, ’ansa 2 ore dopo il pasto. Queste osservazioni indicano chiara-
mente che la fase piu difficile per I'algoritmo di controllo ¢ quella dinamica, in occasione dell’assunzione del pasto.
Questa difficolta ¢ sicuramente in parte legata al ritardo tra lettura del segnale (glucosio interstiziale vs. glucosio
ematico se il sensore € impiantato nel tessuto sottocutaneo) e latenza dell’azione biologica dell’insulina infusa nel
tessuto sottocutaneo. Uno studio analogo ¢ stato realizzato utilizzando un “sistema esterno fisiologico per infu-
sione insulinica” (CSII + CGM). Il sistema ¢ stato valutato in 6 pazienti trattati con un microinfusore collegato,
grazie alla tecnologia wireless, a un sensore del glucosio sottocutaneo e a un controllore dell'infusione insulinica
ospitato in un personal computer (19). Anche con questa esperienza di chiusura dell’ansa con un pancreas artifi-
ciale esterno, il momento in cui la glicemia appariva meglio controllata era la fase interprandiale, mentre quello
piu difficile era il controllo della fase post-prandiale.

Al momento possiamo realisticamente ipotizzare che in un prossimo futuro si potra disporre di pancreas arti-
ficiali semi-automatici. Questi, infatti, dovranno essere sostenuti dalla programmazione manuale del bolo insuli-
nico preprandiale.

B Valerio Miselli: I'idea che una macchina possa risolvere tutti i problemi legati ad una malattia cronica non ha
trovato, fino ad oggi, lo spazio che tutti (soprattutto medici e tecnici sanitari) si auspicavano. Le tecnologie hanno
fatto grandi passi in avanti nel campo dell’imaging, risolto problemi legati a tecniche interventistiche, piu spesso
sono risultate di grande aiuto nell’affrontare problemi acuti. Laddove si sono sostituiti interamente al vuoto crea-
to della malattia cronica (penso ad esempio al campo della dialisi), hanno permesso di migliorare le prognosi
quoad vitam ma raramente hanno curato in senso vero, risolvendo cio¢ anche i problemi legati alla qualita di vita.
Mi viene da pensare ad un pancreas artificiale applicato per periodi brevi, non in modo definitivo per la soluzio-
ne dei problemi che comporta il vivere col diabete. Naturalmente anche questo sarebbe gia molto, soprattutto se
le “macchine” fossero di dimensioni accettabili e di semplice gestione. Troppe volte in passato questa soluzione ¢
sembrata vicina e quando abbiamo verificato sul paziente qualche soluzione parziale (ad esempio I’applicazione
di sensore alla glicemia connesso a microinfusiore) i risultati non sono stati del tutto soddisfacenti, vuoi perché
non erano pari all’attesa, vuoi perché le reazioni psicologiche del paziente nei confronti della macchina non sono
sempre valutabili. L’aspetto che mi piace sottolineare, sostenuto da dati recenti della letteratura (2), & che se il
paziente viene messo nelle condizioni di conoscere la propria glicemia in tempo reale, meglio ancora se con meto-
diche non invasive, egli ¢ in grado di mettere in atto aggiustamenti della dose insulinica e modifiche dello stile
di vita che riducono I'emoglobina glicata anche nel lungo termine. Questo perché non bisogna mai dimenticare
che il vero “empowerment” ¢ quello che porta alla consapevolezza e al decision making che mette in atto condot-
te di salute efficaci e durature (20).
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