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La dr.ssa Silvia Bonfadini dichiara di aver ricevuto negli ultimi due ann\jb@%@ensi o finanziamenti da Aziende
Farmaceutiche e/o Diagnostiche ) &\"}.\&(b

‘\Q\(b ‘:o\b\
Eli Lilly Italia S.p.A @OO@Q’
Novo Nordisk S.p.A q}\(bo‘&@
Boehringer Ingelheim S.p.A 6‘5’@6\%
Sanofi ®0® &
AstraZeneca S.p.A. S %\QK
F?

_ .. . N\ , : : : :
Dichiara altresi il proprio impegno ad astener, D%e\@mb/to dell’evento, dal nominare, in qualsivoglia modo o forma,
aziende farmaceutiche e/o denominazione C@vm@?iale e di non fare pubblicita di qualsiasi tipo relativamente a specifici

prodotti di interesse sanitario (farmaci, str@&e@@, dispositivi medico-chirurgici, ecc.).
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Vi presento Martina (05/05/ 19@513

.@ ’(b‘
RPN
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A  Eamili ,\\,00?%@9
namnesi Familiare & X

(e ey . . T . X0 .
Familiarita per patologie gastro-intestinali (madre deceduta%@ré&&olon, padre affetto da morbo di
Chron). Familiarita per diabete (nonna materna e paterna I%Ibﬁ'%)b

N

\\(b' ‘AQ
: e s . . R : : .
Assenza di familiara per negativa per cardlopatl%@lg\e&ensmne arteriosa, trombosi e malattie
autoimmuni. Oep >
)
@ @
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L3 L3 Ll L3 \ %\
Anamnesi Fisiologica Q

. , I Y oY . . . L
Non tabagismo né potus. Alvo diuresi reg&f&rl\@carso movimento, alimentazione bilanciata.

2R
Anamnesi Ginecologica

Menarca a 10 anni. ,;}{0
<

Cicli irregolari ogni 50 giorni p ’aissunta terapia E/P dal 2016-2020 (stop 5/2020)
< \%

Pap test sempre nella norr’%a* Q&’J

Nessuna gravidanza &8 &

o A
Q\Q}QO Q©
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Anamnesi Patologica é}&
K
Nel 2009 LPS con enucleazione di cisti dermoide ovaio sx. Q\Q\{b\
Nel 2020 eco-TV riscontro di polipo posteriore sovraistmico. @\
0’0 @9
\{b

Nel 2005 Diagnosi di «diabete giovanile» (all’eta di 14 anni), per.%ﬁ\?g@fe era stata posta in terapia con
repaglinide prima e successiva associazione di sitagliptin. c'}é’\

& @

‘O \<] :
Screening anticorpale: (&\ \\A 2006
Anticorpi anti isola pancreatica: negativo \(0' . %0
Anticorpi anti GAD: 0.3 U.A. 003y O
Anticorpi anti TA2: 0.0 U.A. (0@%.0)030
Anticorpi anti insulina: 10.0 IU/L @.0-5

._ N &
Test al glucagone: Q?‘ (&@
SIS
Glicemia (mg/dL @e ti ng/mlL Insulina (ng/mL

0 98 O'1.63 7
6 119 O a3 54

x>
Genetica per MOQ@" %‘a\wa (referto verbale).

La posmwtK@% Qg{l insulina riveste scarso significato clinico. Il test al glucagone ha
docume a@guato innalzamento del peptide C dopo stimolo.

Q]s (, almente per una forma di diabete non autoimmune, non
ms dente.

@&a di proseguire la terapia in atto e di effettuare un controllo clinico e
ll’ modglobina glicata presso I’Ambulatorio di Diabetologia del nostro Centro tra 3-4

<>\ mesi.




3 agosto 2020 &
Ambulatorio programmazighe'
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Donna di 29 anni R

AR .
Peso 53 kg - Altezza 160 cm. BMI 20.7 kg/m?2. Buone cog&iz&gml cliniche generali.
N
Terapia domiciliare: repaglinide 0,5 mg x2 a coIa%&\Q’e{éepranzo, sitagliptin 100 mg, Chirofert x

2vv/die. Sospeso da maggio EP. b\i,\ 6\%0
? 4
é\e) Q@
Da sempre stabilita e buon controllo glic@\n@ﬁ‘ultima glicata 06.2020 Hbalc 43 mmol/mol)

>
Assenza di complicanze croniche di n@]ﬁt\tﬁ, in particolare assenza di retinopatia diabetica (fondo

oculare del 2019) e assenza di nefga%ag@diabetica (creatinina 1.06 mg/dl con ACR negativa)
&b &é\o(\

Giunge all’@ssepvazione di ambulatorio specialistico per desiderio

2 di programmazione di gravidanza



Necessita di reinquadramento dlagr\@?tlco

0\’0Q \\fo 2020
RO
S-ANTICORPI ANTI ZNT8 0.1 U/m @%‘n 0 - 149 ELISA
S-ANTICORPI ANTI GAD 0.2 (,@h \\fo 0.0 - 4.9 ELISA
S-ANTICORPI ANTI 1A2 3.6 @h/ 0.0 - 7.4 ELISA
S-ANTICORPI ANTI INSULINA 0.3 Q\® ,gnnl, 0.00 - 0.40 RIA
.\Q) _
A(b\ c$\
ol -
S-PEPTIDE C 1@? & ng/mL 1.10 - 4.40 ECLIA

EXETER
DIABETES

P \00 MODY Results

Based on the clinical features entere\wlnto@e calculator, the probability of your patient having MODY is
N

Q AQ’
o Q
A K\O

Qe}

75.5% (a 1 in 1.3 chance of having MODY)

o\Q’Q
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Indicazioni: Sospetto Diabete Monoaenico

Risultato dell'analisi Qé\ &

GENI ANALIZZATI: ABCC8, BLK, CEL (tranne intervallo g.135946611-135947172), GCK, HNF1A, @@l%\@FM (tranne intervallo
9.43031194-43031284), INS, KCNJ11, KLF11, NEUROD1, PAX4, PDX1. S LR

N\
COPERTURA ‘ & o
Copertura media delle regioni sequenziate = 142X. Regioni analizzate coperte < 20X: vg&b\éfﬁe&
N0
N\
VARIANTI CON SIGNIFICATO PATOLOGICO*: .\Q\(b ‘b\
Gene Crom Posizione HGVSc HGVSp O'Zigpsita' dbSNP ID

O
HNF1A 12 121426836 NM_0005455:c.526+1G>A NP_000536.5:p.? e?o?ozéq@le rs1364708195

Commento O o

R MODY 3

E' stata identificata la seguente variante in eterozigosi: »

-c.526+1G>A nel gene HNF1A. Tale sostituzione nucleotidica cc&@o@ sito donatore di splicing il cui effetto sulla proteina non e'
determinato p.(? ). Tale variante e' stata precedentemente d{é&'itta{ ggetti con MODY (Maturity Onset Diabetes of Young)
(Frayling TM Diabetes 2001 PMID:11272211. Ma Y BMJ etgﬁges Care 2020 PMID:32238361) ed e' classificabile allo stato

attuale delle conoscenze come variante patogeneticzv \Q,
AN

o

N
VARIANTI CON SIGNIFICATO CLINICO I%ﬁ?é@CONOSCIUTO*:

Gene Crom Posizione HGVSc D HGVSp Zigosita® dbSNP ID

KCNJ11 11 17409501 NM_BOOSZS.S:%!%‘CGG NP_000516.3:p.His46GIn eterozigote
S

Commento N R\4

E' stata identificata la seguente @ant{é significato clinico incerto in eterozigosi:
- ¢.68824G>A nel gene KCN.(Q, he\@rovoca la sostituzione aminoacidica p.(His46GIn). Tale variante non e' presente nei
database di popolazione z %nomAD, 1000G, dbSNP) e non e' presente nei database specifici di patologia. Si segnala che
sostituzioni diverse ne &%%@aminoacido (p.His46Tyr, p.His46Arg) sono state descriite in soggetti con MODY.
S A
Si consiglia cons@?zagg)telica post-test
§ :
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Monitoraggio ginecologico
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.\(b’
Modifica terapia farmacologica dlabetpf)oglca

Q\ \\%
6\
Relazione clinica:accesso MAC \fbo ‘b@
Milano, il 12/05/2021 Q\(b \Q}\
Alla cortese attenzione del medico curante @ @
Si dimette i 2/05/2021 da questa Unita Operativa OQ\ %
la Sig.r:[j MARTINA O @
Nata il 05/05/1991 telefono[ ] Numero Cartella 2021015284 (b\'\(b \\Ae
Data apertura cartella: 12/05/2021 \(b, %C)
Diacnos >
iagnosi )
Diabete MODY3. e Q,(b
Mot . @ W
otivo del Ricovero \ Q\
Inizio della terapia insulina in diabete MODY3 in procgrammazione di gravidanza. O\é "O\
S s
Consigli e Terapia al domicilio é("‘ o
AN\
Principio attivo oNomg¥armaco Posologia Note
INSULINA GLARGINE % US*SOLOST 5PEN 100U/ML 3ML |7 unita la sera ore 23
INSULINA LISPRO DA DNA RICOMBINP&QE “PHUMALOG*KWIKPEN 100U/ML 2 unita prima di
<O o. BORDEA colazione
INSULINA LISPRO DA DNA Rlcom‘t HUMALOG*KWIKPEN 100U/ML 3 unita prima di pranzo
BORDEA
INSULINA LISPRO DA DNA Q&K@NANTE HUMALOG*KWIKPEN 100U/ML 3 unita prima di cena
_q, BORDEA
Note alla presclz@n
Sospendere ngﬁno e Tesavel
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Terapia educativa strutturata >

S x
D
QO N
SN
Gestione della terapia insulinica 4 @%\
N @
Gestione delle ipoglicemie @Q\ S\(z}
, : X
Autocontrollo glicemico %00\ >
o 22 &
Obiettivi glicemici NS
®
: . o G
Titolazione della insulina basale &

Q" o
Corretto utilizzo del sensore per il monitoragocfg&%ntinuo della glicemia
\

Consulenza nutrizionale e dieta a scambi @k{{rf
NG
Q)O O@
Resgange terapia ed esami
N\
s AQ)@
‘b{b\‘b
Terapia con folina 5 mg Q@Q 2
K\
Nella norma funzional&@%c@ﬁdea

o A
QQQO Q©
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Monitoraggio ginecologico e diabetologico preg ncezionale
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Monitoraggio ginecologico e diabetologico iné@i%vidanza
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Monitoraggio gmecologlco 2 dlabetologlco mﬁi%wdanza
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Monitoraggio ginecologico e diabetologico mﬁi%’wdanza
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Ricovero in data 23/06/2025 per md@i?’one

Q\ \\%
b\
© @
. . NGRS
Ricoverata presso la nostra U.O. Ostetricia dal 23/06/2023 &O ,\\Q}\
O
Q, \
Motivo del ricovero %00\@’0
Induzione al travaglio di parto N
202
&
Cenni anamnestici c,?» N

Paziente di 32 anni, primigravida a 38+3 sg (DPP MT&%ZS UM 16/09/2023).
Gravidanza spontanea in paziente nota per dia Q;‘ﬁpo MODY3 (diagnosi nel 2005) in terapia insulinica e
buon compenso glicemico. Crescita fetale n nqr?ha polidramnios (AFI 28 in data 21/06/2023). Riferisce

assunzione di cardioasa fino a 36 sg. Q° &
C

<
. S
Emogruppo A positivo 20 &
STRAGA: neaativo Lo
@Q \Z
N
> o
Q0 .
.5\\'\ &\
S,
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Descrizione del parto:

Tipo travaglio

dopo un travaglio di 6 ore
in data 25/06/2023

X

Parto eutocico il 25/06/2023 \O\OQ

spontaneo

e stata prestata assistenza a parto eutocico

previa episiotomia
X | senza episiotomia
X | effettuato in anestesia epidurale

e stata prestata assistenza a parto distocico

In anestesia:

X

X

X

Secondamento spontaneo, app%@ntgégnte completo

e stato effettuato Taglio Cesareo per

gionale gi@'

loco-re

ventosa ostetrica

Perdita ematica 100 cc

Sutura ninforrafia

9 L
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Caratteristiche del fet %\QQ}

sesso: Maschio QQ

peso: 3670 grammi

9
< @

altra anestesia

Apgar: 10 - 10

L%
Q\
SN

N
X | indotto con P@%@ oxy per diabete MODY 3

N
N

A
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Post Parto: consulenza aoq

\QQ ‘b,\\
N
&Qg\@
. . . . _ ,00 @
Questito diagnostico: puerpera in Ill giornata con DMT1 N .2
N4 Q}\
Data richiesta: 28/06/2023 Data @p amento 29/06/2023 10:00
0)
REFERTO\ 0«\
\‘r N\ 7
c?’é ’06
)
32 \Q’
Valutazioni dello specialista \é %\
Paziente con diabete MODY, port partum. In te,@la\{sﬁ)l e FGM.
S| visionano profili glicemici e si consiglia s é@ rapia:
Hulamog 6 unita a colazione, 6 unita a pragz 8, nita a cena

Lantus 7 unita alla sera. (O
Spuntini se allattamento al seno. <2 Q}




Conclusioni

Q" .x.
D
O
RS
* |l desiderio di gravidanza di Martina ha necessitato una ripresa i\\rzgta@?b globale della paziente e |a
ricerca di un nuovo equilibrio fra con definizione diagnost{é: Wivalutazione terapia e stretto

monitoraggio glicemico/ostetrico .Q’}Q’ é\b\
L o
o @
\\(b' ‘\AQ
* |l lavoro di equipe diabetologo/ginecologo/oste%&)gh\a permesso a Martina una gravidanza
programmata con outcomes materni e fetali pog;btr\\’?i,bé\
@ @9
SES

* Linquadramento in fase di programmaztong@di diabete MODY e una tappa importante ..ma a

volte non semplice con diagnosi cheﬁv@% a distanza di anni dalle gravidanze stesse.

9



Eterozigosi per
variante c541C>T
nell’'esone 4 del
gene rfx6
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