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Focus on

Angioplastica nel paziente diabetico

RIASSUNTO

Anche oggi, in presenza delle piu sofisticate e recenti tecniche
di rivascolarizzazione, il termine angioplastica mantiene ancora il
suo pieno significato, in particolare per il trattamento di arterio-
patia obliterante periferica nei diabetici. La piu classica presen-
tazione della malattia arteriosa nel diabete, nota come
“macroangiopatia diabetica”, differisce in modo sostanziale dalla
comune aterosclerosi, che in questa popolazione & prevalente-
mente riscontrabile nelle coronarie, carotidi e arterie iliaco-femo-
rali. Inoltre, se nelle arterie coronariche le localizzazioni ateroma-
siche ostruttive sono per lo piu focali e spesso interessanti un
singolo vaso arterioso, nella classica presentazione della
macroangiopatia diabetica responsabile di ischemia critica e
ulcera ischemica, le lesioni sono per lo piu diffuse, occlusive e
con lunghezza frequentemente maggiore di 10 cm. La seconda
caratteristica e la depressione dello sviluppo e formazione dei
collaterali che richiede, nella maggior parte dei casi, il ristabili-
mento di flusso diretto al piede.

| risultati del trattamento mediante angioplastica in diabetici por-
tatori di ischemia critica e lesioni ulcerative, hanno dimostrato
che il salvataggio d’arto a 5 anni € dell’88% con un’incidenza di
amputazione maggiore che varia dall'1,6 al 4% considerando
tutti i soggetti reclutati per lo studio™. Il processo decisionale
circa la rivascolarizzazione del piede diabetico ischemico assu-
me particolare importanza alla luce di risultati clinici sull’'uso del-
I’angioplastica, allo scopo di evitare la perdita degli arti.

SUMMARY

Transluminal angioplasty in the diabetic patient

In the Stent age and particularly in its most evolved form, such
as “drug-eluting”, it is always appropriate to talk about translu-
minal angioplasty. Indeed, even in presence of the most sophi-
sticated and the newer revascularization techniques, the term
angioplasty still maintains its full meaning, especially in the
treatment of peripheral arterial disease in diabetics. And it is
barely known by interventionalists of different extraction, but
not by diabetologists, the most classic presentation of arterial
disease in diabetics, known as “diabetic macroangiophaty”
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Figura 1 Comune quadro angiografico di presentazione (fenotipo) in 417 diabetici consecutivi con ulcera ischemica. La clas-
se 4 (due arterie occluse e stenosi multiple tibiali/peroneali e/o femoro/poplitee) e la classe 6 (tre arterie occluse e stenosi mul-
tiple tibiali/peroneali e/o femoro/poplitee) erano le condizioni pit comuni, totalizzando il 63% del totale®.

which differs substantially from the common atherosclerosis
that in this population is mainly found in coronary carotid and
iliac-femoral arteries. Furthermore, if in the coronary arteries
the obstructions are mainly focal and often affecting a single
artery, in case of diabetes with peripheral ischemia and foot
ulcers, lesions are mostly diffuse, occlusive and frequently lon-
ger than 10 cm. The second characteristic of the diabetic popu-
lation is the depressed development of collaterals formation the-
refore direct flow along the tibial and foot arteries is required.
The results of the angioplasty treatment in diabetics with ische-
mic foot ulcers showed a 5-years limb-salvage rate of 88% with
the major amputation rate varying from 1.6 to 4.0% considering
all subjects included in the study™.

The decision process about the ischemic diabetic foot revascu-
larization is discussed, focusing on the possibility and clinical
results of transluminal angioplasty and associated techniques in
avoiding limb loss.

Nell’era dello stent e in particolare nell’era della sua forma pit
evoluta, quale quella drug-eluting a rilascio di farmaco anti-
proliferativo, pud sembrare superato o fuori luogo parlare di
angioplastica; quasi che usando questo termine si voglia
semplificare il problema, sempre attuale, della rivascolarizza-
zione periferica nei diabetici.

In realta anche nell’era degli strumenti piu sofisticati e delle
nuove tecniche di rivascolarizzazione, il termine angioplasti-
ca mantiene ancora tutto il suo pieno significato, specie nella
terapia della malattia arteriosa periferica nei diabetici.

E poco noto agli operatori interventisti di varia estrazione, ma
non ai diabetologi, che la forma piu classica di presentazione
della malattia arteriosa nei diabetici, denominata “macroan-
giopatia diabetica” differisce sostanzialmente dalla comune
aterosclerosi. Non che i diabetici non ne siano affetti, ma le
localizzazioni classicamente di tipo aterosclerotico in questa
popolazione si trovano prevalentemente nelle arterie corona-
riche, nelle arterie carotidi e, seppur meno frequentemente,
nelle arterie iliache e femorali.

Nelle arterie della gamba e del piede, quella che definiamo
macroangiopatia diabetica ¢ la forma piu comune ed & rap-
presentata dall’abbondante deposizione nella tunica media
di tessuto connettivo quale fibronectina, collagene e glico-
proteine, oltre che da uno strato circonferenziale di deposi-
zione calcica denominato sclerosi di Mdnckeberg!?.

Altre caratteristiche salienti di questa forma di arteriopatia
sono la completa assenza di macrofagi all’interno delle com-
ponenti arteriose affette e la sua estensione tipicamente cir-
conferenziale, ben diversa da quella irregolare ed eccentrica
della comune aterosclerosi. | macrofagi, & noto, rappresen-
tano invece una peculiare caratteristica della classica placca
ateromasica, che li vede responsabili della sua eventuale
ulcerazione, successiva formazione di trombo e improvvisa
occlusione del vaso, cosi come descritto nella piu probabile
teoria della genesi dell’'infarto miocardico.

Il significato della loro assenza nella macroangiopatia diabe-
tica, seppur in teoria prognosticamente favorevole, non &€ del
tutto chiaro. Pertanto equiparare le arterie coronariche,
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anche se molto simili per calibro, alle arterie tibiali, € concet-
tualmente errato dato che si tratta di patologia arteriosa
sostanzialmente diversa. Inoltre, se nelle coronarie le localiz-
zazioni ateromasiche ostruttive sono per lo piu focali e spes-
so interessanti un singolo vaso arterioso, nella classica pre-
sentazione della macroangiopatia diabetica, responsabile di
ischemia critica e ulcera ischemica (Fig. 1), le lesioni sono
per lo piu diffuse, occlusive e con lunghezza frequentemen-
te maggiore di 10 centimetri®. Questo quadro di diffusa e cal-
cifica alterazione ostruttiva, che clinicamente non si manife-
sta in pieno solo per la concomitante neuropatia diabetica,
ha rappresentato per anni il limite invalicabile delle possibilita
della rivascolarizzazione estrema.

A questa visione spesso scoraggiante del quadro morfolo-
gico, si contrappone paradossalmente la non rara osserva-
zione di come esami strumentali quali Doppler e misurazio-
ne dell’indice caviglia-brachiale (ankle-brachial indices, ABI)
e clinici, rilevino frequentemente solo quadri di interessa-
mento lieve o moderato del circolo arterioso periferico.
Owviamente in questi casi l'interpretazione del dato stru-
mentale spesso non tiene conto della rigidita e della scarsa
compressibilita dei vasi tibiali a causa delle diffuse calcifica-
zioni, ma questo paradosso trova una possibile spiegazione
anche nell’incapacita dei diabetici, gia dimostrata nel
distretto coronarico, di formare circoli collaterali in risposta
all'ischemia*”’.

Diverse esperienze scientifiche hanno infatti gia rilevato
questo deficit, sostanzialmente riconducibile all’effetto tos-
sico-ossidativo dell’iperglicemia sugli endoteli vasali neo-
formati che vanno quindi precocemente in apoptosi.
Angiograficamente & comune rilevare lo scarso o nullo svi-
luppo di rami collaterali tra i vasi della gamba e del piede
con quadri angiografici assolutamente tipici della popola-
zione diabetica (Fig. 2).

Figura 2 A, B Soggetto dia-
betico con ulcera ischemica
all’avampiede resistente alla
terapia conservativa. Ostruzione
completa delle arterie tibiale
anteriore, pedidia e tibiale
posteriore. Si nota lo scarso
sviluppo di circolo collaterale
dall’arteria peroniera al ramo
plantare, pervio. C, D Ricana-
lizzazione dell’arteria tibiale
posteriore dopo angioplastica,
con flusso diretto in arteria
plantare.

| diabetici, analogamente agli uremici, sono gli unici soggetti
in grado di sviluppare una lesione ischemica al piede, anche
in presenza di un singolo vaso tibiale occluso, ma fortunata-
mente questa evenienza ¢ infrequente.

La lunghezza delle ostruzioni arteriose periferiche nei diabe-
tici con ulcera ischemica ha rappresentato uno dei principali
ostacoli all’'uso delle tecniche endovascolari in questa popo-
lazione. Questa caratteristica, unitamente alla necessita di
utilizzare il piu difficile e complesso approccio anterogrado
invece del piu classico metodo di puntura retrograda dell’ar-
teria femorale, ha rallentato lo sviluppo e la diffusione delle
tecniche endovascolari.

A fronte di queste difficolta tecniche nel passato si € ricorso,
alla maniera di Esopo, anche all’assunto che non valesse la
pena il tentare di ricanalizzare occlusioni cosi lunghe, in
quanto ricanalizzare le ostruzioni coronariche, solitamente
ben piu corte, dimostrava risultati poco incoraggianti con la
sola angioplastica.

La chirurgia vascolare, dal canto suo, non ha mai considera-
to il by-pass estremo, comunemente chiamato anche femoro-
distale, una procedura semplice e diffusamente applicabile,
se non in quei casi selezionati nei quali il letto periferico sia in
buone condizioni e non vi siano lesioni trofiche infette vicine
all’anastomosi distale. Inoltre, la frequente coesistenza di dif-
fuse compromissioni del circolo coronarico, spesso silenti,
non ha favorito un approccio troppo invasivo alla soluzione
del problema, ponendo il diabetico con lesioni ischemiche
periferiche in prima fila tra i predestinati all’amputazione
maggiore.

Gia alla loro prima applicazione, negli anni '80 e '90, le tec-
niche endovascolari non si sono dimostrate sempre efficaci
per il salvataggio d’arto nel paziente diabetico con ischemia
critica periferica e lesione ulcerativa®®. Fu chiaro che se la
rivascolarizzazione si limitava ai segmenti arteriosi prossima-
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Tabella 1 Strategie di intervento in presenza di ischemia critica periferica: differenze tra diabetici e non diabetici.

Diabetici Non diabetici
Ostruzioni iliache Rare Comuni
Necessita di stent iliaco Rara Comune
Necessita di trombolisi trans-catetere Rara Frequente
Beneficio nel solo trattamento delle lesioni prossimali Nessuno o basso Elevato
Angioplastica femorale profonda Mai decisiva Beneficio frequente
Ricanalizzazione distale Sempre necessaria Raramente necessaria
Rischio di amputazione maggiore Molto alto Basso
Infezione e necrosi Comuni Non frequenti

li, il beneficio clinico sarebbe stato molto limitato e qualche
volta addirittura inesistente (Tab. 1).

Gia allora era pienamente apprezzabile I’esistenza di un han-
dicap sul risultato della rivascolarizzazione “solo prossimale”
nel soggetto diabetico, ma purtroppo le tecnologie disponi-
bili a quel tempo non consentivano di spingere la procedura
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Figura 3 Cento pazienti diabetici con ulcera ischemica e
simile classe angiografica iniziale®, sottoposti a rivascolariz-
zazione percutanea con misurazione dell’ossimetria transcu-
tanea (TcPO,) prima e dopo I'angioplastica. Confronto tra i
soggetti nei quali si era ottenuto flusso diretto in arteria pero-
niera e quelli con flusso diretto in almeno una delle arterie
tibiali (Graziani L. 2003, dati non pubblicati). Apparente-
mente non sembrerebbe significativo il vantaggio di una riva-
scolarizzazione diretta (tibiale) rispetto a quella indiretta
(peroniera), ma in molti di questi ultimi 'evidenza di un suffi-
ciente circolo collaterale al piede non ha fatto ritenere neces-
saria la ricanalizzazione anche di una delle arterie tibiali. PTA:
percutaneous transluminal angioplasty, angioplastica percu-
tanea transluminale.

oltre il livello popliteo, facendo ritenere la ricanalizzazione
delle lunghe occlusioni tibiali non realizzabile.

A causa della loro scarsa propensione a sviluppare circolo
collaterale di supplenza tra i vasi della gamba, la rivascolariz-
zazione ottimale nei diabetici deve prevedere la presenza di
flusso diretto al piede attraverso I'arteria tibiale anteriore o
posteriore € i loro rami pedidia o plantare.

In ogni caso, se lo sviluppo di collaterali tra un’arteria pero-
niera normoperfusa e le arterie tibiali € presente, anche
tenendo conto del valore iniziale della pressione transcuta-
nea parziale di ossigeno (transcutaneous oxygen tension
measurements, TcPO,), stabilire un flusso diretto in arteria
peroniera puo essere ritenuto sufficiente per il miglioramento
della TcPO, e per la guarigione delle lesioni (Fig. 3).

Quando ancora non era stato dimostrato il deficit di forma-
zione dei circoli collaterali, in quegli anni particolare enfasi fu
ancora riservata alla responsabilita negativa della cosiddetta
“microangiopatia diabetica”'® alla quale si attribuiva erronea-
mente 'insuccesso nel garantire una sufficiente vascolarizza-
zione nei territori piu periferici. In ogni caso, gia negli anni ’80
e '90 I'approccio chirurgico attraverso il by-pass femoro-
distale, aveva dimostrato invece che, qualora si fosse riusci-
ti a portare flusso diretto alle arterie del piede attraverso I'ar-
teria pedidia o plantare, la guarigione diveniva un traguardo
pienamente raggiungibile"'2,

Solo alla fine di quegli anni e in particolare dal 2001 a oggi,
nuovi strumenti si sono resi disponibili all’operatore interventi-
sta, con la conseguenza di una maggiore efficacia del tratta-
mento nei territori arteriosi piu distali fino alla possibilita di rica-
nalizzare le occlusioni delle arterie tibiali e del piede (Fig. 4).
Al raggiungimento di questo livello di efficienza del metodo
endovascolare, palesi divennero anche i vantaggi in termini
di ridotta morbilita e mortalita delle tecniche percutanee’.

| risultati del trattamento mediante angioplastica in 993 dia-
betici consecutivi portatori di ischemia critica e lesioni ulce-
rative, sono stati pubblicati alcuni anni fa e hanno dimostra-
to che il salvataggio d’arto a 5 anni € del’l88% con un’inci-
denza di amputazione maggiore che varia dall’1,6 al 4%
considerando tutti i soggetti reclutati per lo studio™. In que-
sta esperienza multicentrica, che costituisce a tutt’oggi la
maggiore mai finora pubblicata, nei 157 pazienti (13,2% del
totale) che furono invece sottoposti a by-pass chirurgico,
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Figura 4 A-C Soggetto diabetico con lesioni ischemiche ulcerativo-necrotiche all'avampiede. Ostruzione completa di gran
parte dei vasi della gamba, inclusa I'arteria plantare, ma con conservata pervieta dell’arteria pedidia. Si nota lo scarso sviluppo
di circolo collaterale. D, E Dopo angioplastica, completa ricanalizzazione delle arterie tibiale posteriore, plantare e peroniera.

l'incidenza del’amputazione maggiore fu piu del doppio e
raggiunse 1'8,3%. In una piccola percentuale di soggetti nei
quali nessun tipo di trattamento di rivascolarizzazione fu pos-
sibile, la percentuale di amputazione maggiore fu esattamen-
te quella attesa e cioe del 34,0%'5. In particolare I'angiopla-
stica, rispetto al by-pass, fu responsabile di un maggior
incremento medio del valore ossimetrico post-procedura
(42,5 contro 30,1 mmHg) e con un’incidenza di complicazio-
ni assolutamente accettabile.
Da sempre il trattamento mediante angioplastica & stato
perd considerato poco durevole e soggetto a una percen-
tuale di ristenosi elevata. La letteratura disponibile sul distret-
to coronarico ha evidenziato, nel migliore dei casi, una per-
centuale media di restenosi di circa il 20% nel caso di un
posizionamento di stent non medicato e del 3-8% nel caso
di uno stent coronarico del tipo drug-eluting'®. Queste valu-
tazioni si riferiscono in ogni caso a un dato morfologico
misurato alla coronarografia, al quale solo in parte e non
sempre si accompagna un dato clinico di ischemia. In effet-
ti, nello studio prima citato, la valutazione fu unicamente di
tipo clinico, misurata sulla recidiva dell’'ulcera o dei sintomi
oppure dell’ischemia critica.
La recidiva clinica fu pero limitata al 12,5% con un’incidenza
del 7,1% per anno ma, dato ancor piu confortante, nell’85%
dei casi di recidiva fu possibile praticare un secondo inter-
vento di angioplastica.
In realta la recidiva o ristenosi angiografica dopo angioplasti-
ca potrebbe realmente essere ben maggiore del 12%, ma
per giustificare il beneficio clinico bastano due semplici con-
siderazioni:
1) normalmente diverse arterie ostruite vengono ricanalizza-
te nello stesso soggetto e la possibile ristenosi di alcune
di esse puo non influenzare il beneficio clinico della avve-

D

nuta rivascolarizzazione dovuto alla mantenuta pervieta
delle altre;

2) una volta ottenuta la guarigione delle lesioni trofiche, I'e-
ventuale recidiva delle ostruzioni arteriose non comporta
necessariamente la recidiva delle ulcerazioni stesse.

L’angioplastica non fu pero il solo presidio terapeutico utilizza-

to in quella esperienza multicentrica. Lo stent venne infatti posi-

zionato a livello femorale o popliteo in un considerevole nume-
ro di casi, dimostrando come I'angioplastica associata all’'uso

di stent possa essere considerata il trattamento di elezione e

del quale si dispone del maggior numero di dati clinici.

In ogni caso non si pud non affrontare I'annoso dilemma:

€ meglio 'angioplastica (e tecniche associate) o il by-pass

chirurgico?

Giudicare la validita assoluta di una terapia, specie nei con-

fronti di un’altra, non &€ semplice, ma non possiamo non tener

conto che i cinque requisiti solitamente necessari e sui quali
basare la valutazione per una scelta dovrebbero essere:

1) fattibilita: possibilita concreta di attuare nella pratica un
dato trattamento e in quale percentuale dei casi;

2) efficacia: capacita effettiva del dato trattamento di deter-
minare il beneficio clinico atteso;

3) ripetibilita: possibilita di trattare le eventuali recidive con
la stessa tecnica;

4) incidenza e gravita delle complicazioni;

5) costo.

Dall’insieme della valutazione comparativa di questi parame-

tri scaturisce solitamente il giudizio finale di superiorita o

meno di una terapia nei confronti di un’altra.

Nel 2005 ¢& stato pubblicato lo studio BASIL', il primo e fino-

ra unico, trial multicentrico, randomizzato sui risultati compa-

rativi a 5,5 anni, tra I'angioplastica e il by-pass in soggetti
con ischemia critica periferica.
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Il trial, condotto in 27 ospedali inglesi su 452 pazienti dei
quali 228 assegnati alla chirurgia e 224 all’angioplastica, ha
dimostrato risultati clinici paragonabili, seppur con un lieve
vantaggio dell’angioplastica in termini di costi e di una mino-
re incidenza di complicazioni.

Una profonda selezione dei casi inizialmente candidabili fu
pero fatta sulla base del giudizio di fattibilita del trattamento
assegnato. In particolare, considerando per esempio i sei prin-
cipali centri ospedalieri di reclutamento, dei 585 soggetti con
ischemia critica inizialmente selezionati, solo 456 furono giudi-
cati possedere allangiografia preliminare il giusto grado di
coinvolgimento arterioso sottoinguinale. In 220 di questi fu
perd deciso il solo trattamento conservativo senza rivascola-
rizzazione, mentre nei rimanenti 236 pazienti si stabili che solo
70 di loro potevano essere considerati idonei per il trial. Un
terzo di questi soggetti pero si rifiutd e pertanto soltanto 48
soggetti, I'8% del gruppo iniziale, fu randomizzato nel BASIL.
Nellintero trial, nel gruppo assegnato allangioplastica e no-
nostante la selezione dei casi, 'insuccesso immediato fu del 20%.
In generale i diabetici hanno rappresentato solo il 40% di tutti
i casi randomizzati. L'eventuale giudizio di superiorita di una
metodica sull’altra non pud non tener conto del fatto che,
seppur selezionando la popolazione, il by-pass & risultato
efficace quanto I'angioplastica nella rivascolarizzazione nei
soggetti con ischemia critica periferica.

Nel mondo reale I'angioplastica si dimostra perd applicabile
in quasi il 90% dei soggetti selezionati solo su base clinica, &
molto meno invasiva, I'incidenza di complicazioni gravi &
molto bassa, & ripetibile in caso di insuccesso o recidiva e
lascia quasi sempre intatte le possibilita di eseguire una suc-
cessiva rivascolarizzazione chirurgica in caso di insuccesso.
Numerose altre esperienze'®?® hanno dimostrato la validita
dell’'angioplastica, che ha presentato una percentuale di suc-
cesso immediato variabile dall’86% al 96%, e una percentua-
le di salvataggio d’arto misurata da 2 e fino a 5 anni che varia-
va dall’86% al 94%. La mortalita non era superiore allo 0,4%.
Nuove tecniche diverse o complementari all’angioplastica si
affacciano all’orizzonte, anche se le prime esperienze non
hanno fornito dati eclatanti riguardo al miglioramento del
risultato clinico.

|"aterectomia mediante asportazione di parte dell’ostruzione
arteriosa, la ricanalizzazione mediante laser, I'angioplastica
con palloncino a temperatura estremamente bassa, detta
crioplastica e I'uso degli stent coronarci del tipo medicato,
sono soltanto alcune di queste nuove applicazioni, che
devono perd ancora dimostrare tutta la loro efficacia.
Purtroppo, ancora oggi, persiste un certo scetticismo riguar-
do alla possibilita di rivascolarizzazione nel diabetico ische-
mico e molti pazienti giungono al trattamento di rivascolariz-
zazione quando ormai I'estensione delle lesioni trofiche e
dell’infezione rendono impossibile il salvataggio dell’arto.

In particolare, il momento decisionale circa la rivascolarizzazio-
ne percutanea puo essere fortemente ritardato da una diagno-
si Doppler erroneamente ottimistica o troppo pessimistica, dal-
I'indugio in trattamenti alternativi o solo locali assolutamente ini-
donei a migliorare la vascolarizzazione ovvero, ed & piu grave,
a causa di un pronunciamento specialistico che esclude ogni
possibilita di intervento di rivascolarizzazione.

La ricerca del pronunciamento specialistico & ancora oggi un
elemento critico che influenza nettamente i tempi € i modi
della terapia di rivascolarizzazione.

Nonostante che il ricorso al trattamento chirurgico di by-
pass rappresenti oggi una indicazione minoritaria nell’ische-
mia diabetica periferica, ancora oggi la richiesta del parere
del chirurgo vascolare rimane invece una evenienza frequen-
te e per certi versi ineludibile.

Un ulteriore elemento che pud condizionare una ritardata tera-
pia, & il ricorso a un inutile esame angiografico diagnostico
preliminare. Tra I'esecuzione dello stesso e I'acquisizione di un
parere specialistico pud decorrere anche qualche settimana,
tempo a volte inaccettabile al fine di una prognosi favorevole.
Nonostante che oggi in mani esperte la fattibilita tecnica
della procedura di angioplastica raggiunga, senza alcuna
selezione, valori prossimi al 90% dei casi, un eccessivo peso
e considerazione & purtroppo ancora riservato all’analisi pre-
liminare dell’angiografia, eseguita sia con tecniche tradizio-
nali sia con la risonanza magnetica. Comunemente, cosi
come awiene per I'angioplastica coronarica, I'angiografia
precede immediatamente la procedura di angioplastica peri-
ferica, la cui fattibilita & solitamente valutata direttamente dal-
I’operatore sulla base della propria esperienza e dotazione
strumentale.

Il ritardo che perd condiziona maggiormente la reale efficacia
del trattamento con angioplastica, & rappresentato dalla tar-
diva diagnosi di ischemia critica nella condizione di piede
diabetico. Nella sanita reale, per I'accavallarsi delle compe-
tenze di medicina generale, chirurgia, dermatologia e ortope-
dia, ancora oggi una parte dei soggetti diabetici con ische-
mia critica e lesioni ulcerative sfugge o giunge in ritardo alla
rivascolarizzazione.

In tutta onesta occorre ammettere che la situazione italiana
€ 0ggi nettamente migliore di quella di moltissimi Paesi euro-
pei e occidentali, dove I'evoluzione delle tecniche endova-
scolari non ¢ stata cosi efficace e dove soprattutto la siner-
gia tra I'interventista e lo specialista del piede diabetico ha
segnato il passo, rimanendo lontana dal modello di collabo-
razione presente da anni nel nostro Paese.

Il contributo di ricerca scientifica e clinica della diabetologia
italiana € stato in questi ultimi anni notevole, suscitando alti
livelli di considerazione nel panorama medico scientifico
internazionale. In particolare, i risultati raggiunti dall’esperien-
za diabetologica italiana nella riduzione delle amputazioni
maggiori, sono oggi parte integrante delle nuove linee guida
internazionali per la cura del piede diabetico.
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