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Principali enzimi di importanza clinica 



Lattato deidrogenasi, LDH 

• enzima rilasciato a seguito di danno cellulare; si trova nelle cellule di 
tutto l’organismo, con concentrazioni più alte a livello del cuore, del 
fegato, dei muscoli, dei reni, dei polmoni e delle cellule del sangue; 
anche i batteri producono LDH 
 

• Può essere misurato nel sangue o in altri fluidi corporei: 
– Sangue: è un marcatore non specifico della presenza di danno tissutale. Di 

per sé non può essere usato per determinare le cause o la localizzazione 
del danno. Però può essere usato insieme ad altri esami del sangue come 
supporto nel valutare e/o monitorare patologie (ad esempio del sangue 
e/o del fegato) che portano a danno tissutale. 

– Fluidi corporei: in caso di danno, infiammazione o infezione in una 
specifica parte del corpo come cervello, cuore o polmoni, si accumula 
liquido o i suoi costituenti cambiano. La concentrazione di LDH presente 
nel liquido può essere utile nel determinare la causa. Es liquor di pazienti 
affetti da meningite batterica:LDH elevato  ; liquido pericardico, pleurico, 
ascitico: LDH è indice, insieme ad altri esami, di un danno o 
un’infiammazione (essudato) o di uno squilibrio di pressione all’interno dei 
vasi e alla concentrazione di proteine nel sangue (trasudato). 



• L’LDH esiste in cinque differenti forme 
isoenzimatiche, è un tetramero formato dalla 
combinazione di due diversi monomeri, codificati 
da due geni distinti ( H heart e M muscle). Dalla 
diversa composizione monomerica, si hanno 
cinque forme isoenzimatiche: 
 

– LDH-1 o H4: cuore, globuli rossi, rene, cellule 
germinali 

– LDH-2 o H1M3   : cuore, globuli rossi, rene (meno 
concentrato rispetto a LDH-1) 

– LDH-3 o H2M2 :polmoni e altri tessuti 
– LDH-4 o H1M3 : globuli bianchi, linfonodi, muscoli, 

fegato (meno concentrato rispetto a LDH-5) 
– LDH-5 o M4 : fegato, muscoli scheletrici 

 



Significato dell’aumento di LDH 



Significato dell’aumento di LDH 



Creatina chinasi, CK (o CPK) 

• La creatina chinasi è un enzima che si trova a livello 
cardiaco, cerebrale, del muscolo scheletrico e di altri 
tessuti. Patologie che determinano danno muscolare 
e/o interferiscono con la produzione di energia 
muscolare o con il suo utilizzo, possono determinare 
un aumento di CK. 
 

• All’interno delle cellule la creatina è fosforilata a 
fosfocreatina dalla CK; la fosfocreatina fornisce una 
pronta e rapida fonte di energia. Creatina e 
fosfocreatina sono metabolizzate a creatinina con un 
tasso di turnover giornaliero, quasi costante , del 1-2%. 
 



 



• Indice di danno muscolare; supporto alla diagnosi di patologie associate al danno muscolare; 
danno cardiaco-infarto, a questo scopo ora ampiamente rimpiazzato dalla troponina. 

• Infiammazione dei muscoli (miosite)  

• danni muscolari gravi  

• rabdomiolisi se il paziente mostra segni e sintomi, come debolezza e dolore muscolare e 
urina scura.  

• La rabdomiolisi e l’aumento di CK si possono osservare a seguito di: 
– Schiacciatura e compressione del muscolo, trauma, bruciatura e scossa elettrica 

– Grossi interventi chirurgici 

– Crisi epilettica 

– Esercizio fisico intenso, specialmente quando è caldo e umido e il soggetto è disidratato 

– Infezioni- virali (come influenza e HIV), batteriche, fungine e parassitiche (come la malaria) 

– Coagulo ematico (trombosi) che blocca il flusso sanguigno 

– Contatto con farmaco o tossina che interferisce con la produzione di energia muscolare o aumenta il 
fabbisogno energetico 

 

• La CK può essere valutata da sola o insieme ad altri esami chimici del sangue come 
elettroliti, azotemia o creatinina (per valutare la funzionalità renale). Può essere richiesta 
anche la mioglobina urinaria. 

• supporto per determinare il danno muscolare, specialmente se il paziente è in terapia con 
statine, se beve, fa uso di cocaina, o se è stato esposto a tossine in grado di procurare 
danno muscolare, in caso di trauma fisico, il test del CK può essere usato per valutare e 
monitorare il danno muscolare. 

 

Significato dell’aumento di CK sierica 



Enzimi pancreatici 

• enzimi digestivi prodotti dalla porzione esocrina del pancreas 
(acini pancreatici): 
 

 

 

 

 

 

– Amilasi 

– Lipasi 

– Chimotripsina  

– Tripsina  

– Carbossipeptidasi 

 



Amilasi  

• a-amilasi : enzimi (PM 54-62 kDa) prodotti nel pancreas e ghiandole salivari 
che convertono amido, glicogeno e polisaccaridi correlati in zuccheri semplici 
(idrolisi dei legami 1,4 glicosidici) 
 

• viene secreta attraverso il dotto pancreatico nella prima parte del piccolo 
intestino (duodeno), dove interviene nella digestione dei polisaccaridi assunti 
con la dieta. L’amilasi è prodotta anche da altri organi, in particolare dalle 
ghiandole salivari. 
– L’amilasi esiste in diverse forme chiamate isoenzimi. Tessuti diversi producono 

forme diverse. P-amilasi : amilasi prodotta principalmente nel pancreas (indica 
danno o infiammazione pancreatica) ; S-amilasi : amilasi prodotta principalmente a 
livello delle ghiandole salivari (danno o infiammazione delle ghiandole salivari). 
Misurare la P- amilasi, può essere d’aiuto nel determinare se l’aumento dell’amilasi 
totale sia dovuto ad una pancreatite acuta.  
 

• in seguito a danno delle cellule pancreatiche, come succede nella pancreatite, 
o in caso di ostruzione del dotto pancreatico (per calcoli o raramente per 
cancro del pancreas), viene riversata in circolo una maggior quantità di amilasi, 
per cui aumenta la sua concentrazione ematica ed urinaria, essendo questa 
ultima la sua via di escrezione. 



Variazione delle concentrazioni di amilasi nel sangue possono indicare la 
presenza di patologie che interessano il pancreas. 

 
• pancreatite acuta: le concentrazioni di amilasi ematica aumentano fino a 4-6 volte 

il limite superiore dei valori di riferimento (tra le 4 e le 8 ore dal danno pancreatico 
e persistono elevati finché non sia stata trattata la causa). 

• pancreatite cronica: concentrazioni di amilasi inizialmente moderatamente 
elevate, ma spesso decrescono nel tempo con il progressivo danno del pancreas.  

• ostruzione del dotto pancreatico e nel cancro del pancreas: le concentrazioni di 
amilasi possono aumentare significativamente  

 

• la concentrazione urinaria varia in rapporto alla concentrazione ematica ma 
rimane elevata per 7-10 giorni dopo che la concentrazione nel sangue è tornata 
normale, l’escrezione renale di amilasi dipende dalla velocità di filtrazione 
glomerulare (clearance creatinina). Rapporto A/CC 

 

Amilasi Urinaria (U/L) x Creatinina Sierica (mg/L)    x 100 

Amilasi Sierica(U/L) x creatinina urinaria (mg/L) 
 

(PANCREATITE ACUTA: aumento clarance dell’amilasi rispetto  alla creatinina) 

 

• Macroamilasemia:  concentrazioni ematiche aumentate con normali o ridotte 
concentrazioni urinarie, condizione benigna caratterizzata dalla presenza nel 
sangue di un complesso di amilasi e altre proteine quali IgG e IgA  (>200kDa) non 
escreto per via urinaria. 



Variazione delle concentrazioni di amilasi nel sangue possono indicare la 
presenza di patologie che interessano il pancreas. 

• Una ridotta concentrazione ematica e urinaria può essere indicativa di 
danno permanente delle cellule pancreatiche produttrici. Una ridotta 
concentrazione può anche essere dovuta a disfunzione renale o 
a tossiemia gravidica. 
 

• Un’aumentata concentrazione di amilasi nel liquido peritoneale può 
essere riscontrata nella pancreatite acuta ma anche in altre patologie del 
pancreas, come l’ostruzione intestinale o un diminuito apporto di sangue 
all’intestino (infarto). 
 

• Altre condizioni: traumi del pancreas, lesioni da farmaci (oppiacei, eroina) 
malattie delle vie biliari (colecistite), neoplasie pancreatiche, malattie 
intra-addominali (ulcera peptica perforata e non, peritonite, occlusione 
intestinale, infarto intestinale, interventi chirurgici); malattia delle 
ghiandole salivari (amilasi salivare) 
 

• Ridotta specificità dell’amilasi totale, specificità elevata dell’amilasi 
pancreatica (> 3x LSR) 



Lipasi 
• sono enzimi lipolitici idrosolubili che catalizzano la digestione dei lipidi 

alimentari, scindendo il legame estereo tra glicerolo e acidi grassi a 
lunga catena.  
 

• viene secreta attraverso il dotto pancreatico nella prima parte del 
piccolo intestino (duodeno), dove interviene nella digestione dei 
trigliceridi assunti con la dieta in acidi grassi. 

• In condizioni normali nel sangue sono presenti solo piccole 
concentrazioni di lipasi. In seguito a danno delle cellule pancreatiche 
(pancreatite, o in caso di ostruzione del dotto pancreatico per calcoli o 
raramente per cancro del pancreas), aumenta la sua concentrazione 
ematica. 

• Viene filtrata attraverso il glomerulo (PM 48 kDa), totalmente 
riassorbita nei tubuli ( non rilevabile nelle urine)  

• In assenza di insufficienza renale, diagnosi differenziale di pancreatite 
acuta se aumentata >3x LSR (riscontro diagnostico più specifico rispetto 
alla a-amilasi sierica) 
 



Variazione delle concentrazioni di lipasi nel sangue 

• Alte concentrazioni di lipasi nel sangue possono indicare la presenza di 
patologie che interessano il pancreas. 
Nella pancreatite acuta, le concentrazioni di lipasi sono di solito molto alte e 
aumentano spesso fino a 2-50 volte il limite superiore dei valori di riferimento 
L’aumento avviene entro 4 - 8 ore dal danno pancreatico e persiste tipicamente 
per 7- 14 giorni.  

• Le concentrazioni di lipasi possono anche essere aumentate nell’ostruzione del 
dotto pancreatico, nel cancro al pancreas e in altre patologie 
pancreatiche come nell’infiammazione da calcoli o nelle patologie renali, ed 
essere conseguenti a un diminuito smaltimento dal sangue, infiammazione 
delle ghiandole salivari, morbo celiaco e malattia di Crohn, ostruzione 
intestinale o da ulcera peptica. 

• Basse concentrazioni di lipasi nel sangue possono indicare danno permanente 
alle cellule che la producono nel pancreas (patologie croniche del pancreas 
come la fibrosi cistica, pancreatite cronica, diabete, o morbo di Crohn). Per 
queste specifiche condizioni potrebbe essere necessaria un'integrazione di 
lipasi, per ripristinare i normali valori di lipasi. I sintomi tipici della carenza di 
lipasi sono: carenza di appetito, dolori addominali, vomito, nausea, dolori 
muscolari. Se si hanno valori bassi di lipasi, è consigliabile ridurre l'apporto di 
grassi (non più di 20 grammi al giorno) e di assumere vitamine liposolubili 
(vitamina A, vitamina D, vitamina E, vitamina K). 



Tripsina e chimotripsina 

• sono enzimi responsabili della digestione delle proteine nell’intestino tenue. I loro precursori 
inattivi, il tripsinogeno e il chimostripsinogeno, sono prodotti nel pancreas e trasportati 
nell’intestino tenue. Qui il tripsinogeno viene attivato a tripsina la quale converte il 
chimotripsinogeno a chimotripsina. Insieme questi due enzimi sono responsabili della 
degradazione delle proteine assunte con la dieta, in piccoli peptidi. Sia la tripsina che la 
chimotripsina sono rilevabili nelle feci, se il pancreas funziona normalmente. Il test rileva la 
tripsina e la chimotripsina presenti nelle feci al fine di valutare la funzionalità pancreatica. 

 
Nelle persone affette da fibrosi cistica possono formarsi tappi di muco al livello dei dotti 
pancreatici in grado di bloccare il passaggio del tripsinogeno e del chimotripsinogeno 
all’intestino tenue. 

 
Le persone affette da disfunzioni pancreatiche (danneggiamento tissutale o ostruzione) 
possono anche andare incontro a blocco dei dotti pancreatici o a distruzione delle cellule 
producenti tripsinogeno e chimoptripsinogeno. Questo tipo di danno può comportare 
l’insorgenza di insufficienza pancreatica con la conseguente diminuzione della quantità di 
enzimi pancreatici trasportati nell’intestino tenue e quindi nadeguata digestione degli 
alimenti. Questa condizione può essere una conseguenza di pancreatiti croniche o tumori 
pancreatici. 

 



Patologie pancreatiche comuni 
 Pancreatite 

La pancreatite è l'infiammazione del pancreas. E' provocata dall'attivazione degli enzimi del 
pancreas esocrino all'interno del pancreas anziché nel duodeno (autodigestione del tessuto 
pancreatico). Si presenta con dolore addominale e può provocare nausea e vomito 
– pancreatite acuta : caratterizzata da dolore addominale severo, può provocare emorragia e infezione interna. 

La causa più comune di pancreatite acuta è l'ostruzione del dotto pancreatico da parte di un calcolo. Il succo 
pancreatico ristagna e provoca danni permanenti in poche ore. La pancreatite acuta spesso si presenta con 
concentrazioni ematiche elevate degli enzimi pancreatici. Tali enzimi possono raggiungere altri organi, 
provocando shock e insufficienza d'organo. Altre cause comprendono patologie del dotto biliare (ostruzione, 
litiasi o sabbia biliare), abuso di alcol, trauma addominale, iperlipidemia e ipercalcemia. 

– pancreatite cronica :  caratterizzata da dolore addominale cronico o persistente, può presentare o meno 
concentrazioni aumentate degli enzimi pancreatici. Si sviluppa gradualmente, spesso in seguito a lenta 
distruzione del pancreas e può provocare altri problemi come l'insufficienza pancreatica , infezioni batteriche 
e diabete di tipo II. Le principali cause di pancreatite cronica sono dovute a patologia della colecisti 
(ostruzione duttale) e alcolismo. Altre cause possono includere la fibrosi cistica, l'ipercalcemia, alcuni farmaci 
e patologie autoimmuni. 

  

• Cancro del pancreas 
Fattori di rischio :  fumo, età, sesso (più comune nei maschi), pancreatite cronica, esposizione ad 
alcune sostanze chimiche industriali. La maggior parte dei tumori del pancreas sono adenocarcinomi 
del tessuto esocrino. La diagnosi precoce del cancro del pancreas è molto difficile a causa 
dell'assenza o dell'aspecificità dei sintomi: dolore addominale, nausea, inappetenza, e talora ittero. 
Soltanto il 10% dei tumori sono circoscritti al pancreas al momento della diagnosi 
 
Insufficienza pancreatica 
L'insufficienza pancreatica consiste nell'incapacità del pancreas a produrre e/o trasportare enzimi 
digestivi in quantità sufficiente a digerire gli alimenti e permettere il loro assorbimento intestinale. 
Costituisce il tipico risultato di un progressivo danno pancreatico, danno che può derivare da una 
varietà di condizioni. Nei bambini si associa più frequentemente a fibrosi cistica, negli adulti a 
pancreatite cronica, talvolta, ma meno frequentemente, a cancro del pancreas 



 



Colinesterasi (CHE)  
• colinesterasi : acetilcolinesterasi (scinde l’acetilcolina, AChE) e pseudocolinesterasi (scinde la 

butirilcolina, BChE). La colinesterasi è un enzima della classe delle idrolasi, che catalizza la reazione:  

–    acilcolina + H2O ⇄ colina + carbossilato  

• L’acetilcolinesterasi si trova nel tessuto nervoso e globuli rossi, la pseudocolinesterasi plasmatica 
deriva principalmente nel fegato. Non è associata alle sinapsi colinergiche, idrolizza più rapidamente 
del'acetilcolina la butirrilcolina BCh e altri esteri tra cui alcuni farmaci ad azione bloccante 
depolarizzante della placca neuromuscolare, utilizzati per ottenere il rilassamento muscolare 
durante l'anestesia condotta con l'impiego della ventilazione artificiale (es.sussametonio, 
mivacuronio). 
L'azione della BChE è importante per idrolizzare in circolo e inattivare questi farmaci: la loro azione 
paralizzante viene infatti prolungata oltre il necessario quando l'attività di questo enzima nel plasma 
è ridotta. Esistono varianti genetiche della BChE in cui l'attività nel plasma è ridotta o varianti molto 
rare in cui è addirittura assente 
 

• Il test per la misura dell'attività BChE viene utilizzato per ricercare la presenza di varianti atipiche 
che potrebbero provocare paralisi prolungata dopo l'uso di farmaci depolarizzanti in corso di 
anestesia: una attività ridotta viene ulteriormente indagata con la misura della inibizione da 
dibucaina (che inibisce il 70-90% dell'enzima normale). 
 

• Il test per la misura dell'attività dell'AChE viene eseguito sui globuli rossi in casi di intossicazione da 
pesticidi organofosforici: l'attività viene ridotta più consistentemente quanto più grave è 
l'intossicazione, anche se non c'è una correlazione stretta. 
Entrambi gli enzimi, AChE e BChE, devono essere misurati perchè l'entità dell'inibizione di una o 
dell'altra forma può variare in dipendenza del pesticida in causa. 



Misura dell’attività della colinesterasi sierica 

Il gene della colinaesterasi esiste in diverse forme alleliche: UU genotipo normale (usual), 9 
genotipi anormali (AA, resist all’inibizione da Dibucaina, FF, resist. a inibzione da fluoruro). 
 

VALORI DEI NUMERI DI DIBUCAINA E FLUORURO PER I VARI FENOTIPI DI CHE SIERICA 



Il ferro 

• Essenziale in molti processi biochimici e funzioni biologiche 

• Sintesi del gruppo eme che viene poi incorporato nella emoglobina, 
mioglobina; sintesi Fe-S proteine (cofattori enzimatici in molte 
reazioni) 

• Trasporto di elettroni nella catena respiratoria mitocondriale 

• Produzione di energia 

• Sintesi del DNA 

• Proliferazione cellulare 

 

• Vie di entrata 

• Assorbimento intestinale 

 

• Vie di conservazione 

• Viene riciclato dopo distruzione dei globuli rossi 

• Assenza di meccanismi di escrezione (ritenzione del ferro) 



Bilanciamento del ferro 
▪ Assorbimento limitato a 1-2 mg al 

giorno 
▪ Maggior parte del fabbisogno 

giornaliero di ferro (ca 25 mg al giorno) 
è fornito dai macrofagi che fagocitano 
gli eritrociti senescenti 

▪ L’ormone epcidina controlla entrambi i 
meccanismi in modo da mantenere il 
livello totale di ferro nei normali range, 
evitando così sia la carenza che 
l’eccesso di ferro 

 
 

 La disponibilità di ferro deve essere 
sufficiente alla sintesi di emoglobina 
e agli altri processi metabolici 
 

 L’eccesso di ferro può essere tossico 
 

 



Fe3+ : viene convertito in 2+ e 
trasportato con DMT1 , Divalent 

Metal Transporter1 
 

Eme: Heme carrier protein(HCP) 
 
 
 
   

TRF receptor1 (endocitosi) 
 
 

FERRO: 
•Ferroreductase STEAP3  (-

>Fe2+) 
 

•DMT1 (trasp.citoplasma) 
•Ferritin (Fe accumulation) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
   

Sintesi EME : 
ALAsintasi 
Uroporfirinogenosintas
i 
Ferrochleatasi 
 
 
 
Sintesi FE-S CLUSTER: 
Glutaredoxin 5 
ABCB7   

Donker AE. Blood 2014 123: 3873-3886 
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Test di laboratorio per valutare lo 
status del ferro nell’adulto 



Disordini del metabolismo del ferro 

 Genetici  
 difetti responsabili di ridotta 

disponibilità di Fe per 
l’eritropoiesi 

 difetti di acquisizione di Fe da 
parte dei precursori eritroidi 

 difetti nella sintesi dell’eme 
e/o Fe-S cluster 

 difetti responsabili di 
sovraccarico di Fe 

 
 

 Acquisiti  
 Apporto insufficiente 

 Diminuito assorbimento 
(alterazioni gastrointestinali, 
chirurgia bariatrica, infezioni 
da H.pylori, celiachia, malattie 
intestinali infiammatorie,etc) 

 Perdite croniche di sangue 
(tratto gastro intestinale o 
urinario o sanguinamento 
sistemico) 

 Farmaco-dipendenti 

 Infiammazione e malattie 
croniche 



Difetti acquisiti: 

Infiammazione e 

malattie croniche 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Weiss G.,Goodnough L.T. N Engl J Med 2005;352:1011-23. 

 



EMOCROMATOSI 
EREDITARIA HFE-
CORRELATA, 
DISORDINE DA 
SOVRACCARICO DI FERRO 

 



anemia 
nell’infiammazione 

 Modello di ipoferremia in risposta a 
stimoli infiammatori TLR2/6 mediata, 
epcidina-indipendente 
 

 

▪ Il legame di specifici ligandi di origine 
batterica ai Toll Like Receptor TLR2 e TLR6 dei 
macrofagi reticolo-endoteliali  aumenta 
l’espressione di citochine infiammatorie e 
riduce l’espressione della ferroportina, 
responsabile dell’uscita del ferro dalla cellula 
(senza aumento dell’espressione di epcidina). 

▪ Il ferro che deriva dalla fagocitosi degli 
eritrociti senescenti non può così essere 
esportato nel plasma, causando ipoferremia. 



Metabolismo dei carboidrati 



• Glicemia: concentrazione di 
glucosio nel sangue 

• Valori normali 70-100 mg/dL 



• Il Glucosio è la principale fonte di energia per le cellule dell'organismo ed è l'unica 
fonte di energia per il cervello ed il sistema nervoso. Il glucosio deve essere fornito 
in modo stabile e nel sangue deve essere mantenuta una concentrazione costante.  

• il glucosio può essere escreto nell’urina. 
 

• L'utilizzo di glucosio per fornire energia dipende dall’insulina prodotta dal 
pancreas. L'insulina facilita il trasporto del glucosio all'interno delle cellule: il 
fegato immagazzina l'eccesso di glucosio come glicogeno per una conservazione a 
breve termine e/o come trigliceridi nelle cellule adipose. 
 

• Normalmente, le concentrazioni di glucosio nel sangue si innalzano lievemente 
dopo un pasto, e l'insulina viene secreta per abbassarli, con una quantità di 
insulina rilasciata che è correlata all’apporto di glucosio. Quando il glucosio entra 
dentro le cellule e viene metabolizzato, la sua concentrazione nel sangue 
diminuisce ed il pancreas risponde rallentando prima e cessando poi il rilascio di 
insulina. Se i livelli di glucosio nel sangue si abbassano troppo, come potrebbe 
succedere tra i pasti o dopo un intenso allenamento, il glucagone (un altro ormone 
pancreatico) viene secreto per indurre il fegato a ritrasformare il glicogeno in 
glucosio, innalzando i livelli di glucosio nel sangue. Se il meccanismo a 
retroazione glucosio/insulina lavora adeguatamente, la quantità di glucosio nel 
sangue resta abbastanza stabile. Se l’equilibrio viene interrotto e le concentrazioni 
di glucosio nel sangue si innalzano, l'organismo prova a ripristinare la normalità, 
incrementando la produzione di insulina e l'escrezione di glucosio nell'urina. 



 



Screening e diagnosi 

• Glucosio a digiuno (glicemia a digiuno, FBG Fasting Blood Glucose) : misura la 
concentrazione di glucosio nel sangue dopo un periodo di digiuno di almeno 8 ore.  
 

• Test di tolleranza al glucosio (OGTT, Oral Glucose Tollerance Test) a 2 ore : valutazione 
della glicemia a digiuno e dopo 2h dall’introduzione di 75 grammi di glucosio per via 
orale.  
– Normalmente le concentrazioni di glucosio nel sangue aumentano dopo l’assunzione del glucosio 

e stimolano il pancreas a rilasciare insulina nel circolo ematico. L’insulina permette al glucosio di 
essere catturato dalle cellule. Al passare del tempo, ci si aspetta che le concentrazioni ematiche di 
glucosio diminuiscano di nuovo. Quando una persona non produce abbastanza insulina, o quando 
le cellule dell’organismo sono resistenti ai suoi effetti (resistenza all’insulina), allora viene 
trasportato meno glucosio dal sangue all’interno delle cellule e rimane alto nel sangue.  

 
• emoglobina  glicata  A1c o HbA1c, il glucosio ematico in parte si lega spontaneamente 

all'emoglobina A che viene glicosilata per la durata del globulo rosso, normalmente 
120 giorni circa. Indice dell’andamento glicemico nei mesi precedenti alla 
misurazione. Fornisce una informazione diversa dalla misura istantanea della 
glicemia.  
– Non diabetici:  A1c inferiore a 39 mmol/mol (5.7%) 
– Diabetici: A1c di 47 mmol/mol (6.5%)  o più alta 
– Aumentato rischio di sviluppare diabete in futuro: 39-46 mmol/mol (5.7-6.4%) 

 

 



La misura della A1c può essere usata sia 
per lo screening che per la diagnosi di 
diabete. Comunque la A1c non dovrebbe 
essere usata per la diagnosi di diabete 
gestazionale, in soggetti che hanno subito 
gravi emorragie o trasfusioni di sangue, 
quelli con insufficienza renale cronica o 
malattie del fegato e quelli con patologie 
ematiche quali anemia ferro-
carente, anemia da carenza di vitamina 
B12 ed alcune varianti emoglobiniche (ad 
es. pazienti con anemia falciforme 
o talassemia). In questi casi la misura della 
glicemia a digiuno (FPG) o una curva da 
carico di glucosio (OGTT) dovrebbero 
essere usati sia per lo screening che per la 
diagnosi del diabete. 



Glicemia a digiuno 

• Aspetti pre-analitici: 
– Digiuno >8h, <12H 
– Matrice biologica : valori inferiori su sangue intero rispetto al plasma del 10-12% poiche il GR 

contengono meno acqua (soluto), valori sul plasma inferiori del 5% rispetto al siero 
– Centrifugazione entro 30 min, in alternativa: inibizione della glicolisi mediante Fluoruro di 

sodio (inibizione della enolasi) per 4 h, o con aggiunta di citrato (acidificante) ->inibizione piu’ 
lunga. 

– Temperatura (stabilita’ nel siero 72h a 4’C, contro 8h a 25’C) 
– Numero di WBC, ematocrito alterano la velocita’ di glicolisi 
– Variabilita’ circadiana (valori di glicemia a digiuno piu’ alti al mattino per effetto di ormoni 

quali cortisolo o corticotropina) 
– Variabilita’ biologica intraindividuale e ineterindividuale 

 
• Aspetti analitici 

 
• Aspetti post-analitici 



Diagnosi e monitoraggio 



Valori di glicemia a digiuno e dopo un pasto. 

     
 
 
 
 
 
 
 

   2hrPPG: 2 hours post-prandial glucose (glicemia postprandiale, 2 h) 



Curva da carico di glucosio 

 



Diabete mellito 



Complicanze secondarie del diabete 



Metabolismo dell’insulina 





Ormoni che influenzano i livelli di glicemia 



  

 





Correlazioni cliniche 



Criteri diagnostici per il diabete 



Classificazione del diabete 



Diabete di Tipo 1 



Diabete Tipo 1, caratteristiche cliniche 





Diabete di Tipo 2 







LADA: Latent Autoimmune Diabetes in Adults 



insulino-resistenza 

• obesità e la mancanza di esercizio fisico favoriscono l'insorgere 
dell'insulino-resistenza.  
– effetti negativi sul metabolismo lipidico, determinando aumento del 

colesterolo LDL (Low Density Lipoprotein) e dei trigliceridi, 
diminuendo invece i livelli di colesterolo HDL (High Density 
Lipoprotein).  

– modifica l'equilibrio tra fattori protrombotici e fibrinolitici a favore dei 
primi, contribuendo anche attraverso questo meccanismo 
all'aterosclerosi precoce e all'instabilità delle placche ateromasiche.  

– aumentata incidenza di trombosi cardiovascolare e strokes.  
– La sodio-ritenzione causata dall'iperinsulinismo porta ad un aumento 

pressorio che può evolvere in ipertensione arteriosa.  

 
• l'iperglicemia cronica può determinare danno vascolare e d'organo, 

specie a livello renale nonché insorgenza di diabete. 



peptide C 

• Il  peptide C è una molecola di 31 amminoacidi rilasciata dalle cellule beta del pancreas durante il 
clivaggio della pro-insulina (precursore dell’ormone) in insulina. Rispetto a quest’ultima, il C-
peptide è rilasciato in un rapporto di 1:1 (per ogni molecola di insulina, viene messa in circolo una 
molecola di C-peptide). 

• Questo frammento svolge alcune importanti funzioni biologiche, per es. interviene nella riparazione 
della tonaca muscolare delle arterie. 

• l dosaggio dei livelli di C-peptide nel sangue è utile per stimare la produzione di insulina endogena 
da parte delle cellule beta del pancreas. Se i livelli ematici di peptide C sono bassi presumibilmente 
anche la sintesi di insulina è scarsa.  

• Significato clinico :è molto utile sia per meglio definire le caratteristiche di un diabete di nuova 
diagnosi, sia per verificare nel tempo le capacità residue di produzione di insulina in un diabete di 
lunga durata. 
 

• I valori di riferimento del peptide C nel sangue – a digiuno – sono compresi tra 0,78 e 1,89 ng/mL 
equivalenti a 0,26 – 0,62 nmol/L. Tali valori possono variare da laboratorio a laboratorio e quindi è 
bene fare riferimento all’intervallo riportato sul referto del laboratorio dove si sono eseguite le 
analisi del sangue. 

•   
• Il peptide-C si può dosare nel sangue o nelle urine delle 24 ore (in quest’ultimo caso, il dosaggio del 

peptide C è utile quando è necessario valutare in continuo la funzionalità delle cellule beta). 
•   
• Il dosaggio ematico del peptide-C viene eseguito su prelievo di sangue venoso e può comprendere: 
• – C-peptide basale: dopo 8-10 ore di digiuno 
• – C-peptide dopo stimolo: eseguito dopo somministrazione di un pasto misto o glucagone 

 





Criteri per la diagnosi di diabete in gravidanza 



Diagnosi e monitoraggio 



Gestione biochimica dei pazienti con diabete mellito 

*AUTOANTICORPI, presenti nel 95% dei 
pazienti condiabte mellito tipo 1:anti-insula 
pancreatica, anti insulina, anti 
decarbossilasi dell’ac. Glutammico, anti 
tirosina fosfatasi, anti trasportatore dello 
Zinco 8 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Nefropatia diabetica, complicanze renali e 
cardiovascolari 



ALBUMINURIA, ACR (Albumina Creatina Ratio) 



Complicanze “a distanza” del diabete 



 


