CONGRESSI

Dal congresso Easd 2025
Un focus sul diabete di tipo 1 e di tipo 2

L'edizione annuale del congresso viennese € stata I'occasione per fare il punto
su molteplici aspetti del diabete, con una particolare attenzione ai trattamenti innovativi,
al trapianto di beta cellule e allo screening nell'infanzia del diabete T1, ambito in cui
I'ltalia € pioniera, oltre che agli approcci terapeutici nel paziente obeso con diabete

ting Easd di Vienna, la Prof.ssa

Raffaella Buzzetti, Presidente
della Societa ltaliana di Diabetolo-
gia (Sid), ha espresso I'importanza
del momento attuale: “Stiamo vi-
vendo un momento estremamen-
te rilevante per il diabete autoim-
mune - ha affermato - grazie alla
grande quantita di dati che stanno
emergendo sulla prevenzione,
sull'immunoterapia e sul beta cell
replacement”.
Un’intera giornata del Congresso
Easd e stata dedicata a Innodia, |l
consorzio internazionale che, inizia-
tiva unica nel suo genere, riunisce
universita, ospedali, aziende farma-
ceutiche e associazioni di pazienti,
svolgendo un ruolo fondamentale
nel coordinare gli studi clinici sul
diabete di tipo 1. In questa cornice
sono stati presentati, in sequenza,
diversi trial clinici di fase 2 e 3 che
aprono prospettive molto interes-
santi.
Riguardo ai trattamenti innovativi,
la Prof.ssa Buzzetti ha sottolineato
che: "L'immunoterapia ci sta riser-
vando molte novita oltre al teplizu-
mab, che puo essere impiegato co-
me uso compassionevole nello sta-
dio 2 della malattia, caratterizzato
da disglicemia e presenza di alme-
no due autoanticorpi”.
[l Prof. Francesco Dotta ha com-
mentato un simposio dedicato a

I n apertura dell'annuale mee-

due trial di immunoterapia rilevan-
ti: Meld-Atg, che utilizza I'anti-
thymocyte globulin (Atg) a basso
dosaggio, e Ver-A-T1D, che impiega
il verapamil. Entrambi questi studi
hanno mostrato risultati prometten-
ti per le persone con una diagnosi
recente di diabete di tipo 1.

Trapianto di cellule beta

Un'altra tematica fondamentale
trattata durante il congresso € sta-
ta quella del trapianto di cellule be-
ta. | recenti progressi € le pubbli-
cazioni in questo ambito sono stati
definiti un vero cardine e una spe-
ranza concreta per coloro che con-
vivono con il diabete di tipo 1. L'o-
biettivo prossimo ¢ ridurre fino al-
la sospensione dell'immunosop-
pressione.

La Presidente Sid ha rimarcato an-
che l'interesse per I'impiego di
Sglt2-inibitori e Ip1-agonisti nel
diabete di tipo 1. A questo tema &
stata dedicata una spotlight ses-
sion. Raffaella Buzzetti ha spiega-
to I'utilita di questi farmaci: “Con
I'incremento del sovrappeso e
dell'obesita in questa forma di dia-
bete autoimmune questi farmaci
pOSSONO avere un impatto positi-
vo, come dimostrato da numerose
recenti pubblicazioni, contribuen-
do anche a ridurre le complicanze
macrovascolari”.
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Approfondimenti sul Lada

Una sessione & stata dedicata al
Lada (Latent Autoimmune Diabe-
tes in Adults). Raffaella Buzzetti,
moderatrice della sessione, ha for-
nito dettagli sul Lada e sulla ne-
cessita di ridefinire i criteri diagno-
stici: "Il Lada riguarda circa il 50%
delle persone con diabete autoim-
mune, ossia quelle con diagnosi
dopo i 30 anni. | criteri diagnostici
attuali, definiti dall'lds (Immuno-
logy of diabetes society), risalgo-
no a diversi anni fa. Tra questi, la
non necessita di terapia insulinica
nei primi sei mesi appare oggi su-
perata, in quanto troppo dipenden-
te dal setting clinico e dall'espe-
rienza del diabetologo. E probabi-
le, dunque, una ridefinizione dei
criteri alla luce delle piu recenti
evidenze”.

[l Congresso ha incluso anche un
aggiornamento sulla gestione del
diabete di tipo 1 nell’adulto, con
enfasi sul dosaggio del C-peptide
e I'annuncio di una nuova pubbli-
cazione Ada/Easd prevista per 'i-
nizio del 2026.

Screening infantile

Infine, piu di una sessione ha riguar-
dato lo screening del diabete di tipo
1 nei bambini. Lltalia € considerata
pioniera in questo ambito grazie alla



Legge 130. Riguardo all'implemen-
tazione dello screening, Buzzetti ha
ricordato che “Siamo in attesa dei
decreti attuativi e presto lo scree-
ning sara implementato su tutto il
territorio nazionale”.

Novita nella terapia
del diabete T2

Fra i temi piu importanti emersi
dall'Easd c'é sicuramente quello
delle novita terapeutiche per il trat-
tamento del diabete tipo 2.

“Assistiamo a una notevole esten-
sione nello sviluppo di farmaci che
sono in grado di ingaggiare piu re-
cettori oltre al Glp-1, ovvero anche
recettori del glucagone, dell'amili-
na e del Gip - ha dichiarato il Prof.
Riccardo Bonadonna, Presiden-
te Eletto Sid - che promettono una
efficacia molto maggiore di quella
finora a disposizione e hanno evi-
denze di protezione nei confronti
del danno d'organo e della mortali-
ta, presentate in assoluta antepri-
ma in questo congresso. Mi riferi-
sco allo studio Surpass-Cvot, che
ha dimostrato che tirzepatide, un
doppio agonista del recettore del
Glp-1 e del Gip, disponibile anche
in Italia, € in grado di ridurre il nu-
mero di eventi cardiovascolari € la
mortalita totale. Una seconda li-
nea di miglioramento, anche que-
sta estremamente promettente,
riguarda lo sviluppo di farmaci ora-
li che sono in grado di ingaggiare i
recettori delle incretine; si tratta di
molecole piccole, quindi con ridu-
zione delle difficolta di produzione
e del prezzo. C'é poi un ulteriore
sviluppo delle insuline a lunga du-
rata di azione: abbiamo I'insulina
settimanale, ma cominciano a ve-
dersi anche presentazioni che ri-
guardano insulina con iniezione
mensile, e le cosiddette smart in-
sulin, che sono in grado di rispon-
dere alle concentrazioni di gluco-
sio presenti nel sangue. Ma so-

prattutto direi che la novita piu im-
portante dal punto di vista pratico
immediato & quanto presentato al-
la Claude Bernard Lecture nella
giornata di apertura dal Prof. An-
drew Hattersley dell’Universita di
Exeter: un modello che permette,
su informazioni cliniche estrema-
mente facili e disponibili, di indivi-
duare qual & il farmaco con la
maggiore efficacia per ridurre la
glicemia per i singoli pazienti. Cre-
do che questo, da un punto di vi-
sta pratico, sia un progresso im-
portantissimo e soprattutto di im-
mediata applicabilita”.

Un’attenzione
al paziente obeso

Fra i temi centrali ¢c'é quello dei
cambiamenti in corso rispetto agli
approcci terapeutici nel paziente
obeso con diabete alla luce delle
nuove molecole incretiniche e
combinate. “Senza dubbio stiamo
assistendo a una rivoluzione, - sot-
tolinea il Prof. Bonadonna - una
sorta di Big Bang che ¢& iniziato
con gli agonisti del recettore Glp-1
con maggiore efficacia sul peso
corporeo, che & continuato con |
doppi agonisti che sono in grado
di ingaggiare sia il recettore del
Glp-1 sia quello del Gip, gia a di-
sposizione, e che sta proseguen-
do: abbiamo ormai in sviluppo tri-
pli agonisti, per esempio del Gip,
del Glp e del glucagone, abbiamo
doppi agonisti che ingaggiano, ad
esempio, il recettore dell'amilina e
il recettore del Glp-1, tutti con
un'efficacia, per quanto riguarda il
pEeso corporeo ormai vicina a quel-
la della chirurgia bariatrica, che co-
stituisce il gold standard per giudi-
care l'efficacia di questi farmaci
nei confronti del peso. Ma non
dobbiamo dimenticare che noi
trattiamo I'obesita per ragioni me-
diche, non cosmetiche, per preve-
nire i danni d'organo a essa corre-
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lati, e, a questo riguardo, la mole-
cola che in assoluto, in questo mo-
mento, ha il maggior numero ed
estensione di evidenze favorevoli,
nell'obesita, ma anche nel diabete
ditipo 2, & un ‘classico’, cioé la se-
maglutide”.

Ridurre l'inflammazione

Altro tema importante ¢ infine
quello del ruolo che avranno nei
prossimi anni le terapie che agi-
scono su inflammazione e meta-
bolismo nella cura del diabete tipo
2. "l farmaci che hanno una gran-
dissima efficacia sul peso corpo-
reo, quali semaglutide e tirzepati-
de, si sono dimostrati anche mol-
to efficaci nel ridurre quella in-
fiammazione metabolismo dipen-
dente che ¢ tipica del paziente
con diabete tipo 2 - evidenzia il
Prof. Bonadonna -. Proprio nella
giornata di apertura del Congres-
so Easd & stato presentato un
nuovo approccio che sotto-classi-
fica il paziente con diabete tipo 2
basandosi semplicemente sui leu-
cociti circolanti nel sangue. E un
approccio che distingue quattro
sottotipi di diabete, e in particola-
re isola un sottotipo a elevata in-
fiammazione, che ha delle carat-
teristiche di rischio prognostico
molto piu elevato rispetto agli altri
sottotipi e che risponde molto be-
ne a farmaci che agiscono sul
pathway dell'interleuchina 1 beta
e sul Nirp3. Cid & estremamente
promettente perché potrebbe
portarci anche a invertire il para-
digma: invece di ridurre I'obesita
per influire sull’inflammazione,
prendere l'inflammazione come
bersaglio diretto della terapia far-
macologica. Il risultato potrebbe
essere la riduzione di quel rischio
residuo che in ogni caso, anche
con i farmaci migliori che abbiamo
e che avremo a disposizione, &
ancora da correggere”.
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