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Trial pragmatico, randomizzato, controllato www.clinicaltrial.org
NCT00700856; EudraCT number:  2008−000738−39
Finanziato da AIFA,  SID, Diabete Ricerca

Scopo: Valutare gli effetti cardiovascolari  a lungo termine di 
pioglitazone o sulfoniluree in aggiunta alla metformina 

Arruolamento dei pazienti 2009-2014

Thiazolidinediones Or Sulphonylureas and
Cardiovascular Accidents. Intervention Trial

Vaccaro O, Nutr Metab Cardiovasc Dis. 2012
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Disegno dello studio

Metformin + Pioglitazone+ 
MET previous dose

Metformin + Sulphonylureas 

Glibenclamide, gliclazide or 
glimepiride according to local

practice

• Age 50 to 75 years,
• On metformin ≥2g/day, 
• HbA1c ≥ 7.0% and ≤9.0% 
• BMI 20-45 kg/m2

• Creatinine  <1.5 mg/dl
• No acute CV events in the 

past 6 mo

Determinazioni di laboratorio centralizzate

End Points
 Incidenza di eventi cardiovascolari fatali e non fatali 
 Controllo glicemico e durabilità dell’effetto ipoglicemizzante  
 Eventi avversi  

Randomizzato, aperto , con end points aggiudicati in cieco 
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Agenda 

Utilizzare i dati dello studio TOSCA per

 Valutare  la pratica clinica  corrente di gestione del rischio  
cardiovascolare  nei pazienti con diabete tipo 2

 Valutare l’implementazione  delle linee guida per la prevenzione  
cardiovascolare in pazienti con diabete tipo 2 in contesti 
assistenziali  differenti 
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Chi è nella nostra coorte 

Quanto sono rappresentati nella popolazione 
generale i pazienti arruolati nello studio  TOSCA?
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Popolazione

3028 pazienti con diabete
tipo 2 seguiti in 57 centri

distribuiti in tutta Italia

Età 62.1 ± 6.5
IMC 30.4 ± 3.2
HbA1c 7.69 ± 0.50
12% con eventi cardiovascolari
Terapia con ipoglicemizzanti orali
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Osservatorio ARNO Diabete
Il profilo assistenziale della popolazione con diabete

11.046.609 persone 
153.702  persone con diabete

* Pazienti senza ricoveri per  eventi CV o 
interventi sui vasi arteriosi, non in terapia  
insulinica, non in terapia antiaggregante

70% *
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Mortalità per tutte le cause nello studio TOSCA.IT e nella 
popolazione generale italiana della stessa fascia di età
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La pratica clinica per la prevenzione 
cardiovascolare  nei pazienti con diabete è 

cambiata?  
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Multicenter, pragmatic, cluster randomized, 

controlled trial on the feasibility and efficacy of a 

multifactorial intervention in type 2 diabetes

in clinical practice

MUltifactorial INtervention in 
Type 2 Diabetes – Italy

(M I N D . I T)

Anni 2000-2004
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TOSCA.IT
(N=3028)

Età (anni) 62.1±6.5

Durata Diabete (anni) 8.5±5.7

IMC (Kg/m2) 30.3±4.5

PA Sistolica (mmHg) 135±15

PA Diastolica (mmHg) 80±9

LDL-Colesterolo (mg/dl) 103±31

Trigliceridi (mg/dl) 151 ± 75

Uso di ipolipidemizzanti % 62.1

Uso di antiipertensivi % 82.5

Uso di antiaggreganti % 47

Profilo di rischio  cardiovascolare  nello studio  TOSCA.IT 
(2009-13) e nello studio  MIND.IT (2004)

Vaccaro O, Atherosclerosis, 2008;     Vaccaro O, Lancet DE 2017

MIND.IT
(N=2465)

61.0 ±5.9

7.9 ±8.6

29.7 ±5.4

141±21*

84 ±10*

130±34*

164  ± 90

27.3*

66.4*
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Arruolamento 2008-2010, campionamento casuale dalle liste elettorali 
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Caratteristiche generali dei partecipanti allo studio  TOSCA ed allo studio  Moli-Sani 

Diabete

TOSCA.IT Moli-Sani
N 3028 742
Uomini (% ) 58.6 60.2
Eta (anni) 62.6±7.4 63.6±6.4
IMC (Kg/m2) 30.3±4.5 31.0±5.4
Durata del diabete (anni) 8.5±5.7 8.9±7.0
Precedenti eventi CV (%) 12.5 13.2

No Diabete

Moli-Sani
6753
60.4

60.2±6.9*
27.9±4.5*

-
4.0*
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Dislipidemia 
Il colesterolo LDL è l’obiettivo primario della terapia 
Nei soggetti in prevenzione cardiovascolare primaria l’obiettivo 

terapeutico per il colesterolo LDL è <100mg/dl
Nei soggetti in prevenzione cardiovascolare secondaria 

l’obiettivo terapeutico per il colesterolo LDL è <70 mg/dl

Standard  Italiani per la cura del diabete mellito 2018
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profilo lipidico ed utilizzo di  farmaci ipolipidemizzanti nei pazienti
senza precedenti eventi cardiovascolari (prevenzione primaria)

Diabetes

TOSCA.IT Moli-Sani
N 2747 642
Colesterolo HDL (mg/dL) 46.8±12.6 51.1±13.2*
Colesterolo LDL (mg/dL) 104.0±31.5 115.8±35.1*
Trigliceridi (mg/dL) 151.6±82.3 160.4±88.9*
Colesterolo non -HDL (mg/dL) 134.1±36.6 147.1±38.4*
In terapia ipolipidemizz(%) 54.5 23.6*

No Diabetes

Moli-Sani
6469

59.2±14.9*
133.3±33.4*
120.1±65.0*
157.1±36.7 *

6.7*
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Profilo lipidico ed uso di farmaci ipolipidemizzanti nei pazienti con 
precedente evento CV (prevenzione secondaria)

Diabete

TOSCA.IT Moli-Sani
N 258 98
Colesterolo HDL (mg/dL) 42.9±10.0 49.2±11.7 *
Colesterolo LDL (mg/dL) 90±32 99±28 *
Trigliceridi (mg/dL) 162 ±84 152 ±84 *
Colesterolo Non-HDL (mg/dL) 122±37 130 ±32*

In terapia ipolipid (%) 84.5 66.0 *

No Diabete

Moli-Ssani
273

53 ±13*
109 ±34*
129 ±62 *
135 ± 38 *

55.1 *
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Pressione  arteriosa
L’obiettivo pressorio è <140/90 mmHg
Un obiettivo <130/80 è raccomandato nei pazienti con micro o 

macroalbuminuria

Standard  Italiani per la cura del diabete mellito 2018
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Pressione arteriosa e uso di farmaci antiipertensivi nei pazienti senza 
precedenti eventi cardiovascolari (prevenzione primaria)

Diabetes

TOSCA.IT Moli-Sani
N 2747 642

PA Sistolica (mmHg)
134.0±14.6 151.0±19.7*

PA Diastolica (mmHg)
79.6±8.3 82.7±8.8*

In terapia antiipertensiva (%)
67.1 60.2*

No Diabete

Moli-Sani
6469

142.8±19.6*

82.8±9.3*

30.8*
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Pressione arteriosa e uso di farmaci antiipertensivi nei pazienti con 
precedenti eventi cardiovascolari (prevenzione secondaria)

Diabete

TOSCA.IT Moli-Sani
N 258 98

PA Sistolica (mmHg)
134.0±14.9 152.4±18.8*

PA Diastolica (mmHg)
79.0±8.8 80.1±9.6*

In terapia antiipertensiva (%)
89.9 79.6*

No Diabete

Moli-Sani
273

144.8±19.7*

80.8±92.*

63.4*
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Proporzione di participanti che raggiungono il target raccomandato
per pressione arteriosa e colesterolo LDL
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Proporzione di fumatori nei partecipanti senza precedenti eventi
CV o con precedenti eventi CV
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MIND.IT Study Gpoup, Atherosclerosis 2008
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In che misura le differenze nella qualità della cura impattano 
sugli esiti? 
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Giorda CB, Plos One, 2012

Mortalità  totale e cardiovascolare 
in pazienti  con diabete seguiti in 
differenti contesti   
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Conclusioni

• In Italia la qualità della cura relativa alla gestione del rischio 
cardiovascolare  nel diabete è significativamente migliorata

• Questo miglioramento non si osserva in egual modo in tutti i 
contesti assistenziali 

• I pazienti seguiti presso i centri specialistici hanno maggiori 
probabilità di essere seguiti secondo le indicazioni delle linee guida

• Tuttavia anche nei centri la qualità della cura può essere 
ulteriormente migliorata

• Maggiore attenzione va dedicata alle  modifiche dello stile di vita 
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Grazie per l’attenzione 
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Mortalità per tutte le cause nello studio TOSCA.IT ed  in altre 
popolazioni italiane

0

0,4

0,8

1,2

1,6

2

Diabetici 
TOSCA.IT

Pop generale 
MOLISANI

Diabetici 
MOLISANI

M
or

ta
lit

à/
10

0 
pz

/a
nn

o

Pop generale 
ISTAT

Diapositiva preparata da OLGA VACCARO e ceduta alla Società Italiana di Diabetologia. 

Per ric
evere la versione originale si prega di scrivere a siditalia@siditalia.it



Proportion of participants achieving the recommended treatment 
targets for blood pressure and LDL-cholesterol
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Proportion of participants achieving the recommended treatment 
targets for blood pressure and LDL-cholesterol
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Proportion of participants achieving the recommended treatment 
targets for blood pressure and LDL-cholesterol
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Proporzione di partecipanti fumatori nel gruppo
senza e con precedent eventi CV
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Proporzione ion of current smokers for the participants without 
and with a prior CV event
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Cardiovascular risk factors profile and use of antihypertensive and 
lipid lowering medications for the participants with a prior CV event

*Multivariate General Linear Model (GLM) adjusted for age, sex, BMI and diabetes duration
§ Multivariate General Linear Model (GLM) adjusted for age, sex and BMI

Diabetes

TOSCA.IT Moli-sani
N 258 98
HDL-cholesterol (mg/dL) 42.9±10.0 49.2±11.7*
LDL-cholesterol (mg/dL) 90.3±32.1 99.2±28.3
Triglycerides (mg/dL) 162.3±83.7 152.5±84.5*
Non-HDL cholesterol 
(mg/dL)

122.8±37.3 129.4±32.9

On lipid lowering 
medications (%)

84.5 66.0*

No Diabetes
P§ vs 

Diabetes 
TOSCA.IT

P§ vs 
Diabetes
Moli-sani

Moli-sani
273

53.2±13.7 <.0001 <.0001
109.1±34.6 <.0001 .002
129.5±62.1 <.0001 .001
134.7±38.2 .001 .037

55.1 <.0001 .015
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TOSCA.IT
(N=2567)

MOLISANI
(N=1110)

Uomini % 59.8 60.72

Age (years) 62.1±6.5 65.0 ±9.9

Durata Diabete (anni) 8.5±5.7 10.6 ±8.6

IMC (Kg/m2) 30.3±4.5 30.9 ±5.4

PA Sistolica (mm Hg) 135±15 153 ±21*

PA Diastolica (mm Hg) 80±9 82 ±10*

LDL-Colesterolo (mg/dl) 103±31 113 ±34*

Trigliceridi (mg/dl) 151 ± 75 156  ± 90

Uso di ipolipidemizzanti % 62.1 27.3*

Uso di antiipertensivi % 92.5 62.4*

Profilo di rischio  cardiovascolare  nei pazienti diabetici dello studio  TOSCA.IT e 
dello  studio  MOLISANI
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Dislipidemia 

Il colesterolo LDL è l’obiettivo primario della terapia 

Nei soggetti in prevenzione cardiovascolare primaria l’obiettivo 
terapeutico raccomandato per il colesterolo LDL è <100mg/dl

Nei soggetti in prevenzione cardiovascolare secondaria  
l’obiettivo terapeutico raccomandato per il colesterolo LDL è 
<70mg/dl

Standard  Italiani per la cura del diabete mellito 2018

Diapositiva preparata da OLGA VACCARO e ceduta alla Società Italiana di Diabetologia. 

Per ric
evere la versione originale si prega di scrivere a siditalia@siditalia.it



Caratteristiche generali dei partecipanti 

Diabete
TOSCA.IT Moli-sani

N 3028 1042
Uomini (% ) 58.6 60.2
Eta (anni) 62.6±7.4 63.6±6.4
IMC (Kg/m2) 30.3±4.5 31.0±5.4*
Con obesità addominale N (%) 70.8 56.4
Durata del diabete (anni) 8.5±5.7 8.9±7.0
Precedenti eventi CV (%) 12.5 13.2Diapositiva preparata da OLGA VACCARO e ceduta alla Società Italiana di Diabetologia. 

Per ric
evere la versione originale si prega di scrivere a siditalia@siditalia.it



Caratteristiche generali dei partecipanti 

TOSCA.IT
Moli-sani
Diabetici

N 3028 742

Uomini (% ) 1778 (58.6)
295 

(60.2)*
Eta (anni) 62.6±7.4 63.6±6.4*
IMC (Kg/m2) 30.3±4.5 31.0±5.4*
Obesità addominale (%) 2143 (70.8) 252 (56.4)
Durata del diabete (anni) 8.5±5.7 8.9±7.0*
Precedenti eventi CV (%) 258 (12,5) 98 (13.2)*

Moli-sani
Non-diabetici

6753
4076 (60.4) <.0001

60.2±6.9 <.0001
27.9±4.5 <.0001

1861 (44.3) <.0001
----

273 (4.0)
<.0001
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TOSCA.IT
(N=2567)

Studio MIND.IT
(N=2465)

Età (anni) 62.1 ± 6.5 61.0 ± 5.9

Durata Diabete (anni) 8.5 ± 5.7 7.9 ± 8.6

IMC (Kg/m2) 30.3 ± 4.5 29.7 ± 5.4

PA Sistolica (mm Hg) 135 ± 15 141 ± 21*

PA Diastolica (mm Hg) 80 ± 9 84 ± 10*

LDL-Colesterolo (mg/dl) 103 ± 31 130 ± 34*

Trigliceridi (mg/dl) 151 ± 75 164 ± 90

Uso di ipolipidemizzanti % 62.1 27.3*

Uso di antiipertensivi % 92.5 66.4*

Uso di antiaggreganti % 47.0 23.0 *

Profilo di rischio  cardiovascolare  nello studio  TOSCA (2008-11) e nello 
studio  MIND.IT (2004)

Vaccaro O, 
Atherosclerosis, 2008;

Vaccaro O,
Lancet DE, 2017
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Pressione arteriosa e uso di farmaci antiipertensivi nei pazienti senza 
precedenti eventi cardiovascolari (prevenzione primaria)

Diabetes

TOSCA.IT Moli-Sani
N 2747 642

PA sistolica (mmHg)
134.0±14.6 151.0±19.7*

PA diastolica (mmHg)
79.6±8.3 82.7±8.8*

In terapia antiipertensiva (%)
67.1 60.2*

No Diabetes

Moli-Sani
6469

142.8±19.6

82.8±9.3

30.8
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profilo lipidico ed utilizzo di  farmaci ipolipidemizzanti nei pazienti
senza precedent eventi cardiovascolari (prevenzione primaria)

Diabetes

TOSCA.IT Moli-sani
N 2747 642
HDL-cholesterol (mg/dL) 46.8±12.6 51.1±13.2*
LDL-cholesterol (mg/dL) 104.0±31.5 115.8±35.1*
Triglycerides (mg/dL) 151.6±82.3 160.4±88.9*
Non-HDL cholesterol (mg/dL) 134.1±36.6 147.1±38.4*
On lipid lowering medications 
(%) 54.5 23.6*

*Multivariate General Linear Model (GLM) adjusted for age, sex, BMI and diabetes duration
§ Multivariate General Linear Model (GLM) adjusted for age, sex and BMI

No Diabetes
P§ vs 

Diabetes 
TOSCA.IT

P§ vs 
Diabetes
Moli-sani

Moli-sani
6469

59.2±14.9 <.0001 <.0001
133.3±33.4 <.0001 <.0001
120.1±65.0 <.0001 <.0001
157.1±36.7 <.0001 <.0001

6.7 <.0001 <.0001Diapositiva preparata da OLGA VACCARO e ceduta alla Società Italiana di Diabetologia. 
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Cardiovascular risk factors profile and use of antihypertensive and 
lipid lowering medications for the participants with a prior CV event

*Multivariate General Linear Model (GLM) adjusted for age, sex, BMI and diabetes duration
§ Multivariate General Linear Model (GLM) adjusted for age, sex and BMI

Diabetes

TOSCA.IT Moli-sani
N 258 98
Systolic Blood Pressure 
(mmHg)

134.0±14.9 152.4±18.8*

Diastolic Blood Pressure 
(mmHg)

79.0±8.8 80.1±9.6*

On antihypertensive 
medications (%)

89.9 79.6*

No Diabetes
P§ vs 

Diabetes 
TOSCA.IT

P§ vs 
Diabetes
Moli-sani

Moli-sani
273

144.8±19.7 <.0001 <.0001

80.8±9.2 .012 .003

63.4 <.0001 <.0001
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Mortalità per tutte le cause nello studio TOSCA.IT e nella 
popolazione generale italiana della stessa fascia di età
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 Valutare la gestione del rischio cardiovascolare nei 
pazienti con diabete tipo 2  nelle pratica clinica corrente

 Valutare l’implementazione  delle linee guida per la 
prevenzione  cardiovascolare in pazienti con diabete tipo 2
in contesti assistenziali  differenti 
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