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Introduzione

            L’impiego della Semeiotica Biofisica nella diagnosi delle malattie endocrino-metaboliche ha reso “clinica” la diagnosi del diabete mellito a partire dagli stadi, veramente iniziali, di iperinsulinemia-insulinoresistenza e, poi, di Ridotta Tolleranza al Glucosio (IGT), come di seguito è illustrato (1, 2, 3)  (V.sito HONCode 233736, www.semeioticabiofisica.it Pratiche Applicazioni: Diabete Mellito) . 

            Il diabete mellito, una delle più diffuse patologie umane, specialmente nei paesi ad elevato sviluppo socio-economico, mostra un costante e preoccupante incremento percentuale. In Italia, per esempio, si calcola che, pure in mancanza di dati ufficiali, vi siano 2-3 milioni di diabetici, con un aumento annuo del 6% considerando tutte le forme di diabete certamente differenti tra loro dal punto di vista eziopatogenetico e clinico. 

In realtà, il diabete mellito rappresenta una sindrome di natura dismetabolica, molto complessa nella sua eziopatogenesi, a sfondo sicuramente “ereditario”, caratterizzata dalla carenza assoluta o relativa d’insulina. 

Alla povertà diagnostica della semeiotica fisica tradizionale va attribuito il fatto che il diabete mellito molto spesso è riconosciuto casualmente nel corso di esami di routine, eseguiti per motivi sportivi, assicurativi, scolastici, lavorativi e durante accertamenti per altre malattie, tutti eventi oggi diventati non sempre giustificata routine.

A questo proposito, innanzitutto bisogna sottolineare che la determinazione della glicemia a digiuno e l’esame delle urine del mattino si rivelano assai di frequente fuorvianti (2, 3); sicuramente è più ricca di informazioni la determinazione della glicemia “post-prandiale” (dopo 2-3 ore dall’assunzione del cibo).

 Secondo il nostro parere, è finalmente auspicabile la netta distinzione tra Glicemologia, scienza oggi molto diffusa anche per motivi economici, e Diabetologia Clinica (V. sito citato sopra), meno nota e praticata e, soprattutto, motivo di grandi responsabilità per il medico ma anche di grandi soddisfazioni.  

 Nell’oblio totale della prima disciplina, tratteremo esclusivamente la seconda, principalmente dal punto di vista della costituzione diabetica, la cui conoscenza è essenziale per la prevenzione primaria del DM.

Valori glicemici e complicazioni diabetiche: un rapporto ancora da definire.

Non tutti gli autori sono d’accordo sul fatto che sia stabilita con sicurezza  la relazione causa-effetto tra aumento della glicemia ed aumento delle complicazioni diabetiche, ammessa dalla maggior parte degli studiosi (4), specialmente negli ultimi decenni. Infatti, altri autori non hanno riscontrato miglioramenti delle complicazioni diabetiche mediante riduzione degli alti valori glicemici (5). D’altra parte, notoriamente è alquanto difficile il tentativo terapeutico intensivo di “normalizzare” la glicemia del diabetico, causa, tra l’altro, di frequenti crisi ipoglicemiche.

              Nella ricerca, sopra riferita, la riduzione dell’emoglobina glicosilata dell’1% non è stata seguita dalla riduzione di morti del 21% come sostenuto in altri studi. La mortalità relativa in diabetici trattati in modo intensivo non era statisticamente significativa, sottolineando che un siffatto trattamento non consente di raggiungere i benefici suddetti. 

In altre parole, l’iperglicemia apparirebbe non come la causa ma come con-causa delle note complicazioni diabetiche, per cui l’attenzione dovrebbe venire rivolta “anche” ad altri fattori, come l’ipertensione, per esempio, dato che l’abbassamento della glicemia per sè sarebbe di poco o nessun valore nella prevenzione delle  note complicanze (5). 

L’analizzare questo importante rapporto tra valori elevati della glicemia e complicazioni diabetiche è interessante ai fini delle sue ripercussioni sul valore della valutazione “clinica” e quantitativa delle varie fasi iniziali del diabete mellito, inclusa ovviamente la costituzione diabetica, mediante l’impiego della Semeiotica Biofisica, che consente di procedere oltre il semplice dato glicemico. 

            Noi siamo felici di ricordare, senza possibilità di confutazione, che negli ultimi due-tre decenni ci veniva rimproverato di non ammettere, in accordo con tutti gli altri autori, la primaria e diretta responsabilità nel danno d’organo da parte esclusivamente degli alti livelli glicemici (V la critica personale a queste affermazioni, messa in rete da Medscape: “Primary Prevention of diabetes-related microvasculopathies”,

http://boards.medscape.com/forums?50@159.tQZCaUh7byJ^0@.eea7be7 ). 

Oggi per lo meno è diffuso il sospetto che la relazione tra diabete ed iperglicemia – valutata come emoglobina glicosilata –  da un lato, e , dall’altro, la cardiovascolopatia non è stato ancora definitivmente risolto. In altre parole, oggi, per lo meno, esiste il dubbio su ciò che fino alla fine degli anni ottanta sembrava verità indiscussa.  

Interessante a questo proposito sono i dati, riferiti sopra, relativi ai benefici della terapia con metformin (che, è opportuno ricordarlo, migliora la sensibilità dei recettori insulinici, un risultato ottenuto recentemente con i tiazolidinedioni) indipendentemente dall’abbassamento dei livelli glicemici.

 In poche parole, oggi si parla diffusamente d’iperinsulinemia-insulinoresistenza, che è una diagnosi “clinica” con la Semeiotica Biofisica (3), come causa di danni macro- e micro-vascolari. 

Il dibattito sulla natura della relazione tra diabete mellito e iperglicemia, da un lato, e cardiovascolopatie, dall’altro, ha una lunga storia e probabilmente non è stato risolto dallo studio UKPDS. 

Tuttavia, come ci permette di affermare la nostra esperienza clinica di 45 anni, il fatto che diabetici nel cinquile più elevato non sono affatto quelli più colpiti dalle note complicazioni, che troviamo anche in pazienti con livelli glicemici scarsamente elevati, i benefici ottenuti con le statine, gli inibitori dell’ACE e i sartanici nei cofronti della prevenzione secondaria ed infine con farmaci antipertensivi nella prevenzione primaria delle complicazioni diabetiche devono farci riflettere, perchè il discorso sembra accademico, ma, in realtà, invita alla ricerca di nuove vie di prevenzione primaria e alla migliore definizione del diabete mellito, specialmente nelle sue fasi precoci, inziando  dalla costituzione diabetica (Lavori citati nel sito segnalato sopra).

Per concludere questa necessaria introduzione, noi pensiamo che il diabete mellito sia qualcosa di ben differente dal “semplice” aumento patologico della glicemia e che sia possibile oggi procedere fin dalla nascita nell’identificazione degli individui “a rischio reale” di diabete, o colpiti dalla costituzione diabetica e di “quantificare” questa condizione predisponente al diabete mellito, evento indispensabile per la prevenzione primaria del DM tipo 2 (NIDDM) e delle sue pericolose complicazioni microvascolari. 

 Per questi motivi, di seguito ampiamente descritti e discussi, noi differenziamo nettamente la scienza molto praticata all’inizio del terzo millennio, cioè la glicemologia, dalla diabetologia clinica (1, 2, 3) (V. sito citato).

Notizie preliminari per la diagnosi semeiotico-biofisica della costituzione diabetica e del diabete mellito.

     Prima di illustrare la diagnosi semeiotico-biofisica della costituzione diabetica e della sindrome diabetica desideriamo attirare l’attenzione del lettore sui risultati di nostre precedenti ricerche, durate alcuni decenni, che ci consentono di affermare che le primissime manifestazioni di una malattia di tipo “degenerativo” iniziano come alterazioni funzionali-strutturali e microcircolatorie, a carico dei dispositivi endoarteriolari di blocco (DEB) del sistema biologico che, nel corso degli anni, potrà essere colpito dalla patologia (1, 2, 3)  ( V. nel sito citato: Costituzioni Semeiotico-Biofisiche)

Inoltre, queste alterazioni microvascolari, con sede ben circoscritta ad una ghiandola, apparato, organo solo apparentemente “sani”, sono passibili di valutazione clinica-quantitativa, permettendo il monitoraggio terapeutico di quelle situazioni pre-morbose, caratteristiche della “zona grigia”, che rappresentano il locus della prevenzione primaria (V. sito  www.semeioticabiofisica.it/microangiologia: Zona Grigia).  

             In altre parole, intuizione fondamentale  altrove illustrata dettagliatamente anche nei suoi sviluppi sperimentali e di pratica applicazione nella individuazione delle costituzioni semeiotico-biofisiche (Terreno Oncologico nel sito citato; Medscape, Discussion Forum, “Oncological Terrain: http://boards.medscape.com/forums?50@8.9EJSap9MblC^2@.eea4b05; in www.Staibene.it: tre articoli, http://digilander.it.Piazzetta.sfera.net, Cose Serie, Professione Medica), il fattore genetico si esprime sia sul piano parenchimale che su quello microcircolatorio relativo, offrendo oggi al medico la possibilità della sua valutazione a partire dal primo decennio di vita. 

 Per quanto concerne il diabete mellito, dal punto di vista tecnico semeiotico-biofisico è necessario ricordare che la stimolazione di “media” intensità del VI dermatomero cutaneo – in pratica, la cute dell’epigastrio subito sotto l’emiarcata costale ds e/o sn, 3-5 cm. a partire dall’angolo sternale, dove sono localizzati i trigger-points pancreatici – provoca il riflesso pancreatico-ureterale “medio”, che consente la valutazione del modo di essere e di funzionare dei Dispositivi Endoarteriolari di Blocco (DEB) delle piccole arterie ed arteriole pancreatiche, sec. Hammersen: nei soggetti con costituzione diabetica, in quelli cioè a rischio “reale” di diabete, nella RTG  e, ovviamente, in “tutti” i diabetici, queste strutture sono malfunzionanti dalla nascita, mostrando una compromissione di differente gravità, variabile da caso a caso: il riflesso ureterale “medio” persiste per < 20 sec. (apertura delle piccole arterie; NN = 20 sec.) e scompare per > 6 sec. (chiusura delle piccole arterie; NN = 6 sec.), espressione di ridotta contrazione e prolungato rilassamento dei DEB e, quindi, di un ridotto flusso capillare-venulare nelle isole di Langherans  (Fig.1).
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Fig.1

La figura illustra chiaramente la sede del tamburo del fonendoscopio e le linee su cui applicare la percussione digitale, diretta e delicata, in un individuo supino e psicofisicamente rilassato  per eseguire la delimitazione percusso-ascoltatoria della proiezione cutanea dei reni ed ureteri.

Nei nostri casi, infatti, i DEB mostrano una durata di “apertura” (durata del riflesso ureterale medio) < 20 sec. (NN = 20 sec.) e/o una “chiusura” (durata della scomparsa del riflesso) > 6 sec., particolarmente evidente nella valutazione  dinamica mediante stress test, come il test delle due pressioni di più facile attuazione da parte di chi non possiede sufficienti conoscenze di Semeiotica Biofisica: dopo aver valutato i necessari parametri dei vari riflessi durante la stimolazione dei trigger-points pancreatici, illustrati sopra, mediante un pizzicotto di “media” intensità, dopo un intervallo di almeno 10 sec. si valutano una seconda volta questi valori durante stimolazione “intensa”, che attiva fisiologicamente il locale microcircolo provocando, in termini di Microangiologia Clinica, l’attivazione microcircolazione associata, tipo I (= sia le piccole arterie ed arteriole che i capillari e le venule post-capillari oscillano in modo massimale: in pratica il riflesso ureterale superiore e, rispettivamente, inferiore fluttuano 6 volte al minuto in modo massimale, 1,5 cm, con durata della massima apertura di 7-8 sec.: highest spikes(.

 Nelle condizioni sperimentali sopra riferite, nei soggetti a rischio “reale” di diabete mellito, la durata di apertura dei DEB non si modifica (NN > 20 sec.) o migliora in modo statisticamente non significatico, mentre la durata della  chiusura non si accorcia (NN < 6 sec.). Queste interessanti modificazioni funzionali dei DEB, causate da vari stress, sono finalizzate ad un ottimale apporto ematico all’istangico (isole pancreatiche) di materia-energia-informazione e, ovviamente, partecipano all’attivazione della Riserva Funzionale Microcircolatoria (RFM) in modo determinante.

 Un altro utile strumento, di rapida applicazione, affidabile nella valutazione della locale RFM e, quindi, nell’accertamento della costituzione diabetica,  consigliabile, quindi, nella pratica quotidiana, è rappresentato dal precondizionamento semeiotico-biofisico pancreatico (V. Avanti), di più facile applicazione per chi non possiede sicure conoscenze della nuova semeiotica fisica.

Per riassumere questo essenziale aspetto microangiologico clinico, la Semeiotica Biofisica permette al medico di riconoscere, a partire dai primi due decenni di vita, in modo semplice, rapido, attendibile e “quantitativo”, l’iniziale disfunzione dei DEB in qualsiasi sistema biologico, espressione della incompleta attuazione della locale Riserva Funzionale Mirocircolatoria (RFM) e, quindi, del rischio “reale” per la patologia in discussione, e passibile pertanto di prevenzione primaria: nel nostro caso il DM tipo 2 o NIDDM.

In altre parole, quanto sopra scritto a proposito del pancreas endocrino è valido per “qualsiasi” unità microvascolotessutale, cioè per i DEB di “qualsiasi” sistema biologico.

 Basti pensare, per esempio, alla disfunzione dei DEB coronarici in soggetti sani, ma a rischio “reale” di cardiopatia ischemica e al malfunzionamento dei DEB oculari  in figli di glaucomatosi. 

Per questi motivi, da tempo abbiamo previsto ed auspicato la nascita di una branca della Microangiologia Clinica, interamente dedicata allo studio delle alterazioni dei DEB, congeniti e/o acquisiti, con metodi clinici innovativi e le favorevoli ripercussioni sulla prevenzione primaria e sulla diagnostica. Abbiamo proposto per questa disciplina la definizione di Microangiologia Clinica dei Dispositivi Endoarteriolari di Blocco.

Segni e sindromi della costituzione diabetica e del diabete mellito.

             Nell’iter diagnostico della costituzione diabetica e del diabete mellito occorre  innanzitutto ricercare l’ICAEM-(, poichè essa rappresenta la conditio sine qua non del diabete mellito, tipo I e II, e delle più comuni patologie umane (1, 6) (V. sito citato e la lettera “Dieta e Rischio di Diabete tipo 2” – N Engl J Med. 2002 Jan 24;346(4):297-298 – e commento su www.Internetmedicina.it). 

In breve, per evidenziare l’ICAEM nel modo più semplice si procede come segue: la pressione digitale applicata sopra la parte destra del cranio (trigger-points cerebro-parietali dell’emisfero destro) provoca un riflesso gastrico aspecifico, dopo un tempo di latenza (tl)  di 6 sec. (NN = 7-8 sec.), più intenso di quello provocato con la identica stimolazione dei trigger-points cerebrali di sinistra, il cui tl è di 7 sec. (NN = 7-8 sec.) (Fig.3). Inoltre, il precondizionamento (rivalutazione degli stessi parametri esattamente dopo 5 sec. dalla precedente valutazione) migliora nettamente i valori del riflesso a sn., mentre restano invariati o peggiorano i valori parametrici del riflesso cerebro aspecifico, causato dalla stimolazione dei trigger-points di sinistra.

Infine, la microcircolazione di base è fisiologica nei lobi cerebrali dell’emisfero di sinistra, mentre nei lobi cerebrali di destra si osserva attivazione microcircolatoria dissociata di tipo  intermedio: di base, la vasomotility  è attivata, cioè AL + PL risulta 7 sec. (NN = 6 sec.), ma la durata della vasomotion è 6 sec., in seguito all’incrementata fluttuazione vicariante delle piccole arterie e arteriole, sec. Hammersen (V. il sito  www.semeioticabiofisica.it/microangiologia). 

 Di seguito sono illustrati alcuni tra i “principali” segni semeiotico-biofisici, di rapida e facile esecuzione, che consentono bed-side di porre diagnosi clinica “quantitativa” di diabete mellito a partire dagli stadi veramente iniziali, inclusa la costituzione diabetica.

Il medico, tuttavia, può giungere ad una diagnosi “quantitativa” delle varie fasi della sindrome diabetica, in altri modi molto più eleganti, sofisticati e raffinati, di natura microangiologica clinica, come risulterà evidente quando il lettore avrà una sicura conoscenza dell’originale semeiotica fisica (V. il sito HONCode 233736, www.semeioticabiofisica.it
). 

             1)   Riflesso VI dermatomero toracico-gastrico aspecifico 

La stimolazione mediante pizzicotto cutaneo “medio-intenso” e prolungato dei trigger-points pancreatici – VI (VII) derm.torac. (Vedi sopra: subito sotto l’incrocio tra la linea emiclaveare e/o para-sternale e l’emiarcata costale, di ds o di sn, in pratica, la cute dell’epigastrio), provoca nel sano, dopo un tl di 12 sec. esatti, il riflesso gastrico aspecifico con intensità < 2 cm., che persiste per ( 4 sec. e, quindi, scompare per la durata > 3 sec. < 4 sec.: dimensione frattalica (fD) di 3,81 (V. sito citato, Pagine Techniche, per la descrizione della Percussione Ascoltata del pancreas e dello stomaco) (Fig. 2 e 3)..

 I tre parametri di questo fondamentale riflesso, familiari a chi conosce l’originale semeiotica, svolgono, in realtà, un ruolo di essenziale importanza in ogni applicazione della Semeiotica Biofisica.
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             Fig. 2                                                                                    Fig. 3

2)  Riflesso VI dermatomero toracico-pancreatico.

Fsiologicamente il pizzicotto cutaneo prolungato del VI (VII) dermatomero toracico, sopra illustrato, provoca, contemporaneamente al precedente riflesso, l’aumento di volume del pancreas – in pratica, il suo margine inferiore si abbassa – dopo tl di 2 sec. per la durata di 10 sec. esatti (Fig. 2). Si noti la perfetta sovrapposizione (2 sec. + 10 sec.) di questo parametro con il tl del precedente segno, espressione di acidosi istangica, ad evidenziare la coerenza interna ed esterna della teoria semeiotico-biofisica.

3)   Riflesso pancreatico-ciecale.

Il pizzicotto cutaneo “medio-intenso” e persistente dei trigger-points pancreatici (con sede nel VI (VII) derm.torac.), dopo un tl di 12 sec., fisiologicamente provoca anche il riflesso ciecale (dilatazione del viscere: Fig. 4) della durata di ( 4 sec., seguito dalla scomparsa, dopo un tl differenziale di > 3 sec. > 4 sec.: fD = 3,81. 

Ancora una volta i valori dei vari parametri dei differenti riflessi rispettano la coerenza interna ed esterna, condizione inevitabile della verità scientifica, anche se non coincide con essa.
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Fig. 4

             4) Segno di Bilancini-Lucchi.

Nel sano, la pressione digitale o manuale di “lieve” intensità, applicata sopra la superficie interna del braccio (occlusione dei soli vasi linfatici superficiali) causa, dopo tl ( 6 sec., il riflesso gastrico aspecifico (Fig. 3), che si accentua dopo altri 3-4 sec. (7) (Fig. 2).

  Una “variante” di questo segno è rappresentata dalla compressione manuale dei vasi linfatici mammari, a livello, per esempio, della base ghiandolare del quadrante superiore esterno, che induce il riflesso gastrico aspecifico con identici parametri. In realtà, i due segni condividono una identica patogenesi, la cui discussione non rientra negli scopi di questo articolo.

 Nel diabete mellito il tl del 1°  riflesso  è di soli 3 sec. (NN = 6 sec.). Inoltre, è caratteristico l’aumento “lento e progressivo” del 2° riflesso gastrico aspecifico, della durata di 3-4  sec. (NN = 2 sec.). A questo proposito, diciamo che si tratta dello stesso caratteristico comportamento – continua e lenta “ascesa” del riflesso gastrico aspecifico – che si osserva nel “diagramma diabetico dell’unità microvascolotessutale” del polpastrello digitale (V. Avanti). 

Il nostro insistere nel sottolineare queste concordanze tra i dati raccolti in differenti osservazioni di uno “stesso” evento, apparentemente ripetitivo e, forse, poco gradito al lettore, mira ad evidenziare quella coerenza che pervade tutto il discorso sulla Semeiotica Biofisica e sulla Microangiologia Clinica, resa possibile dall’impiego dell’originale metodo clinico.

Per ritornare al discorso interrotto, nella IGT avanzata e nel diabete mellito I e II, la fase A (il riflesso gastrico aspecifico, dopo tl < 6 sec.) del diagramma linfatico  è delimitata in alto da una caratteristica linea “ascendente”, anzicchè parallela, come si osserva fisiologicamente. Il meccanismo eziopatogenetico di questo comportamento del diagramma linfatico, alquanto complesso, è correlato con l’istangiopatia diabetica presente “ab initio”, in cui vi è precoce compromissione del riflesso veno-arteriolare (VAR), su cui tutti gli Autori sono d’accordo, che sta alla base del test delle due pressioni, o test delle pressioni differenziali (TPD) e del precondizionamento; questo ultimo strumento consente di evidenziare, in modo semplice e pratico, la costituzione diabetica: il segno di Bilancini-Lucchi, di base, magari ancora normale, risulta immutato, e non prolungato come nel sano, dopo la seconda valutazione, eseguita dopo un intervallo di 5 sec. esatti dalla precedente di base: il tl del riflesso dal valore di 6 sec. sale a ( 8 sec. precondizionamento fisiologico.

Per riassumere, la valutazione “quantitativa” semeiotico-biofisica dellla costituzione diabetica può essere attuata, nel modo più semplice, come segue: si valutano i valori parametrici del riflesso pancreatico-gastrico aspecifico o ciecale basali. In realtà è sufficiente conoscere il solo  tempo di latenza di base (NN: tl = 12 sec.).  Dopo un intervallo di 5 sec. esatti – precondizionamento pancreatico – si procede alla seconda quantificazione: nella costituzione diabetica il tl o resta immutato, per esempio 12 sec., oppure risulta abbreviato in rapporto alla gravità del rischio “reale” diabetico mentre nel sano il tl sale a ( 14 sec.

Rimandiamo il lettore ai lavori citati ed al sito indicato per ulteriori informazioni su metodi di valutazione della costituzione diabetica  e delle varie fasi del DM tipo 2°. Per quanto riguarda la diagnosi di diabete mellito tipo 2 o NIDDM, interessante ed utile al letto del malato si è rivelata la valutazione semeiotico-biofisica dell’amiloide pancreatica (V. www.semeioticabiofisica.it

; Piazzetta, Cose Serie, Professione Medica e Medscape, Forum Discussion, Diabetology).

Microangiopatia diabetica negli stadi “prediabetici”.

Per la comprensione di quanto segue, si richiede al lettore la semplice conoscenza della percussione ascoltata dello stomaco (12) (V. sito citato, Pagine Tecniche, 1°) e del riflesso gastrico-aspecifico, sopra illustrato.

 Notevole è il valore diagnostico dell’indagine del microcircolo, per esempio, del polpastrello digitale, sia nella costituzione diabetica che nella ridotta tolleranza al glucosio (IGT). Infatti, ricco di informazioni è, in particolare, il diagramma dell’unità microvascolotessutale (Fig. 4).

In realtà, la valutazione del diagramma dell’unità microvacolotessutale è a tale punto ricco di informazioni, utili nella diagnosi e diagnosi differenziale, che ad esso sono stati dedicati numerosi capitoli del volume. La sua analisi, secondo noi, dovrebbe fare parte del comune esame obiettivo.
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Fig. 4

Diagramma dell’unità microvascolotessutale del polpastrello digitale in un paziente con Ridotta Tolleranza al Glucosio. La pressione digitale di “media”  intensità, applicata sopra un polpatrello digitale del paziente, provoca il riflesso gastrico aspecifico e tre successivi rinforzi, seguiti dalla CGt e, interrotta la pressione digitale, da un ultimo riflesso o onda Z, correlati con la microcircolazione, eventi metabolici ed il pH tessutale locali.

                                                                     (Spiegazione nel testo).

Nella Fig. 4  colpisce il tl inferiore ai fisiologici 6 sec., espressione di generica sofferenza istangica (Segno di Bartolo); il tl è in rapporto inverso con la gravità della patologia di base e in diretta relazione con il pH tessutale (= tl riflesso ciecale o gastrico aspecifico)

 A dimostrazione che il danno – nella fase iniziale – è prevalentemente funzionale (“microangiopatia diabetica funzionale” di Ditzel) sta il fatto che il test dell’apnea (= il soggetto non respira per 5 sec.) normalizza temporaneamente il tl e provoca la scomparsa dell’aumento dell’area di dilatazione (AD), che nel sano è di ( 1 cm. in rapporto all’età: l’ipertono simpatico provoca ancora l’aumento del tono dei vasi di resistenza. 

In questo stadio “iniziale”, “funzionale”, infatti, il riflesso veno-arteriolare (VAR) è ancora presente (tl riflesso polpastrello-ciecale nei  3 tests di postura è immutato).

        Infatti, al momento, a causa anche dell’iperinsulinemia-insulinoresistenza i microvasi sono abnormemente dilatati con modico ispessimento della membrana basale e lieve aumento di materiale PAS-positivo. Il riflesso ureterale interstiziale (= riflesso ureterale “in toto”) è più ampio del normale (NN ( 1 cm.), a causa del deposito di amiloide, presente già in questo stadio, in accordo con quanto sostiene M.R. Hayden (11).

 Questo fatto interessante ha favorevoli ripercussioni sulla diagnosi clinica e sulla migliore comprensione della fisiopatologia  del DM tipo II (V. nel sito, Diabete Mellito a Piazzetta)

 La lenta ascesa della linea ascendente (AL) della Fase A, conseguenza dell’aumento dello spazio interstiziale e dell’ispessimento della membrana basale arteriolare, inizialmente compromessa, che si oppongono alla vasomozione, può essere interpretata correttamente nella sua patogenesi sulla base del contemporaneo comportamente del terzo superiore dell’uretere (interstizio  periarteriolare ed arteriole): lenta attuazione nei primi 6 sec. del riflesso ureterale “in toto”, di intensità >  1 cm., a cui segue un rinforzo del III superiore del riflesso ureterale a lenta attuazione (linea obliqua e lenta = AL della Fase A, di cui, però, esiste un più o meno breve tratto orizzontale, che scompare definitivamente nel DM conclamato) (Fig.4). A questo proposito va sottolineato il tipico comportamento patologico dell’interstizio, in questo momento ampio.

Ne consegue che la caratteristica Fase A del diagramma diabetico “iniziale”, ma specialmente quella della malattia conclamata, è dipendente dalla situazione della matrice fondamentale e di tutto l’interstizio, nonchè dalla alterazione, via via più intensa, della parete delle piccole arterie e arteriole, come da noi dimostrato (13, 14, 15).

  Gli altri valori parametrici risultano fisiologici: il punto critico di acidosi (PC), intensità di 5 cm., è presente – individuo di 30 aa. – ma cade nella Fase D e non è superato, segno che non sono presenti i fenomeni patologici della verticalizzazione con spostamento a sn del diagramma.

Interessante è la lenta realizzazione e la fisiologicamente rapida scomparsa della CGt (2 sec.), quando viene interrotta rapidamente la pressione digitale sopra il polpastrello dell’esaminando, e la presenza dell’onda Z, espressione dell’elasticità capillare (struttura capillare conservata), che corrobora la nostra interpretazione del favorevole effetto del test dell’apnea, che in seguito, se non si interviene correttamente con la dieta – etimologicamente intesa –  diventerà negativo, aggravando la situazione microcircolatoria. 

Sul piano pratico ricordiamo, infatti, che la dieta corretta e/o farmaci istangioprotettori (Co Q10, Carnitina, Bioflavonoidi, ecc.) fanno regredire completamente le alterazioni del diagramma dell’IGT.

Al momento attuale vi è molta incertezza sui criteri di definizione delle alterazioni a carico dei piccoli vasi negli stadi “prediabetici” (8). Alcuni Autori ritengono che l’ispessimento della membrana basale, lieve all’inizio dal punto di vista semeiotico-biofisico, interessi soltanto soggetti particolarmente predisposti. La sclerosi delle arteriole, messa in evidenza da Butturini in biopsie digitali di soggetti obesi con diabete “latente” (9) si riferisce a stadi ben più avanzati di quelli presi in considerazione da noi, come dimostra la temporanea normalizzazione del diagramma dell’u.mvt. durante il test dell’apnea o il drenaggio digitale linfo-venoso. 

Pertanto, la Semeiotica Biofisica consente di riconoscere “quantitativamente” la costituzione diabetica.
Per quanto concerne le AVA glomiche e i DEB, sono osservabili disfunzioni del tipo di quelle descritte in precedenza, caratterizzate da prolungata chiusura e più breve apertura, causa di una insufficiente irrorazione, in realtà superata al momento dalla attivazione microcircolatoria di tipo III, incompleta. In breve, l’attività motoria arteriolare (vasomotility) è intensa, ma quella capillare-venulare è “normale” (Fig. 5). Infatti, non è più dimostrabile la fisiologica disomogeneità temporale, alla quale subentra l’attivazione microcircolatoria appena ricordata, che precede lo stadio zero della “disomogeneità spaziale”.
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Fig. 5

In questo periodo, la sfigmicità arteriolare (= oscillazioni del terzo sup. dell’uretere) è incrementata con conseguente aumento delle dinamiche interstiziali e capillaro-venulari, dove diminuisce la dimensione frattalica, espressione della messa in atto della Riserva Funzionale Microcircolatoria (RFM) già a riposo. 

A questo proposito di estremo interesse è il fatto che la seconda e terza valutazione del diagramma, eseguita ad intervalli di 5 secondi esatti (precondizionamento), risulta fisiologica, ad indicare la natura prevalentemente funzionale delle modificazioni descritte e raccolte nella Fig. 5.

L’interstizio (riflesso ureterale “in toto” a lenta attuazione), a partire dagli stadi iniziali del DM,  è > 1 cm. – segno patologico – ad evidenziare l’espansione di questo spazio perivasale (NN ( 1 cm.), in parte conseguenza dell’aumentata permeabilità capillare e venulare. Nelle fasi iniziali, il drenaggio linfatico ed il test dell’apnea (= ipertono simpatico) riescono a riportare transitoriamente nella norma questi parametri alterati del diagramma  microvascolare dell’IGT, sottolineando il ruolo svolto sulla vasomozione dall’interstizio.

La compromissione del riflesso veno-vasimotore – valutato come tl del riflesso polpastrello digitale-ciecale nei 3 tests di postura (nel sano il tl del diagramma dell’u.mvt. del polpastrello digitale è identico nelle differenti posizioni della mano) – insorge ben  presto con il sopraggiungere  (o accentuarsi) delle lievi, ma presenti,  lesioni organiche. 

Un metodo semplice sebbene elegante, raffinato, per evidenziare il riflesso veno-vasimotore è rappresentato dalla scomparsa del riflesso ureterale superiore con pressione digitale “intensa” (AVA tipo II, gruppo B) applicata sopra un polpastrello digitale, quando si solleva l’arto superiore perpendicolarmente sul piano del letto: RFM conservata e rapidamente attuata, come dimostra la chiusura delle AVA, tipo II, gruppo B.

Queste osservazioni di Microangiologia Clinica sono in perfetto accordo con la dimostrazione di rilevanti alterazioni strutturali  a carico delle anastomosi arterovenose tipo II gruppo B (AVA, tipo II, gruppo B), secondo Bucciante, nell’obesità semplice in soggetti con utilizzazione glicidica ai limiti della norma, che interessano particolarmente il segmento glomico intermedio e provocano l’iperstomia, mentre la membrana basale dei capillari locali solo saltuariamente appare bene disegnata dal PAS  (8). 

Sembra, pertanto, che nel diabete “latente” le più precoci alterazioni siano a livello dei segmenti a parete mioepitelioide  delle AVA glomiche  piuttosto che nei capillari e nelle arteriole (8). La Semeiotica Biofisica corrobora, ancora una volta  le affermazioni del Curri, ma, secondo noi, le completa con la messa in evidenza delle contemporanee modificazioni dei DEB,  osservate in una ormai lunga esperienza, a partire dalla fase iniziale: la costituzione diabetica. 

Evidentemente, cellule non completamente differenziate, come appunto i mioblasti della media mioepitelioide ed anche le cellule muscolari dei DEB, sono apparentemente più sensibili di fronte alla noxa dismetabolica e, aggiungiamo noi, alla patologia mitocondriale (ICAEM-() sempre presente e conditio sine qua non “anche” del diabete mellito, di quanto non si verifichi per le cellule muscolari lisce differenziate, che, bisogna ricordarlo, fisiologicamente si contraggono per un tempo relativamente più breve e mostrano un periodico arresto della sistole-diastole (disomogeneità temporale).

Un ulteriore ed importante fatto, quindi, è la dimostrazione nell’IGT con ipersecrezione insulinica – iperinsulinemia-insulinoresistenza – (dove il precondizionamento pancreatico risulta patologico ed il tl del riflesso pancreatico-gastrico aspecifico è > 12 sec., valore fisiologico, a causa dell’ipersecrezione di insulina) di un iniziale asinergismo delle strutture derivative, premessa per la sofferenza istangica: la contrazione delle arteriole trova i DEB solo parzialmente “aperti” e le AVA (vere morfologicamente) in fase di “apertura”, con conseguente flusso retrogrado del sangue nelle venule e capillari, dove la pressione endoluminale aumenta dannosamente (riflesso ureterale inferiore intenso).

Concludiamo questo articolo, con un riferimento all’interstizio pancreatico della fase di “pre-diabete”, più ampio del normale (> 1 cm.), secondario al deposito di amiloide (V. sito citato: Pratiche Applicazioni, Diabete Mellito, articolo 2) e, verosimilmente, per la prevalenza della free water, espressione di sofferenza della matrice interstiziale, ancorchè lieve o iniziale (scompare, per esempio, con il drenaggio linfatico manuale), in accordo con i dati che parlano in favore di un precoce interessamento dei glucosaminoglicani (GAG) della sostanza fondamentale del connettivo e, quindi, delle capacità di differenziazione delle cellule di derivazione mesenchimale, in particolare in riferimento all’attività fibroblastica ed al metabolismo dei mioblasti (8). 

Noi pensiamo che, in questo stadio sono presenti alterazioni nei rapporti tra le locali citochine, in particolare il TGF(1, 2, 3, incremento dello stress- redox con le note, negative conseguenze microcircolatorie (10), in completo accordo con l’americano M.R. Hayden (11).
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