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Chiar. mo Prof. Luca Pani 
Direttore Generale  
Agenzia Italiana del Farmaco (AIFA) 
Via del Tritone 181 - 00187 Roma (RM) 
 
 
Oggetto: Glibenclamide e Gliclazide 
 
 
Gentilissimo Prof. Pani, 

scriviamo perché riteniamo opportuno che AIFA prenda una posizione ufficiale in merito a due 
farmaci della categoria delle sulfoniluree che sono usati per il trattamento del diabete. Questa 
categoria di farmaci, nella quale potrebbe essere inserita anche repaglinide, che possiede identico 
meccanismo di azione (1,2), è ancora largamente utilizzata in Italia (quasi il 50% dei diabetici tipo 
2)(3,4). Le sulfoniluree, che determinano un significativo e non desiderabile incremento ponderale, 
stimolano la secrezione di insulina con meccanismo glucosio-indipendente e per questo motivo 
possono causare ipoglicemia, anche severa e prolungata e talora fatale (5-10). Le sulfoniluree, 
soprattutto glibenclamide, legandosi ai propri recettori cardiaci e vascolari, sembrano interferire con il 
fenomeno del precondizionamento ischemico (11-14). In accordo con questi dati, numerosi studi 
osservazionali e meta-analisi degli stessi suggeriscono che le sulfoniluree aumentino il rischio di 
eventi cardiovascolari maggiori e di mortalità cardiovascolare e/o per tutte le cause (15-27). Tali 
effetti avversi sono ben più evidenti per glibenclamide che per altre molecole della classe. La molecola 
con il più basso rischio di ipoglicemia, il minore impatto sul precondizionamento ischemico e la più 
bassa associazione con la malattia cardiovascolare e la mortalità è gliclazide (15,17,20,27-30). Il 
maggiore rischio legato all’uso di glibenclamide è citato nelle principali linee guida e anche 
nell’algoritmo AIFA per la terapia del diabete. Da notare che nel 2013 gliclazide ha sostituito 
glibenclamide nella lista dei farmaci essenziali periodicamente redatta dal WHO e che in tale 
documento glibenclamide viene ricordata solo per non essere adatta ai soggetti di età superiore ai 60 
anni.  

Con la presente lettera ci permettiamo di suggerire ad AIFA di pronunciarsi in maniera ufficiale 
raccomandando ai medici che curano le persone con diabete di non usare glibenclamide e di preferire 
gliclazide in caso di ricorso alle sulfoniluree per la terapia della malattia.  

Grazie per l’attenzione e cordiali saluti. 
 
Prof. Antonio Ceriello        Prof. Enzo Bonora   
Presidente        Presidente   
Associazione Medici Diabetologi       Società Italiana di Diabetologia 
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