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Resumen

La prevalencia de la diabetes aumenta con la edad. En Espafa, casi un tercio de las per-
sonas mayores de 75 afos presenta esta patologia y el diagndstico es desconocido en el
10% de los casos. El abordaje en este grupo etario esta condicionado por la coexistencia
de comorbilidades y sindromes geriatricos, asi como por la polifarmacia a la que suelen
estar sometidos estos pacientes. Todas las guias de practica clinica recomiendan que el
objetivo de control sea individualizado en funcion de factores como el tiempo de evolu-
cion de la enfermedad, la presencia de complicaciones, el estado funcional, la expecta-
tiva de vida y el entorno del paciente, entre otros. El planteamiento terapéutico, en
términos generales, no difiere del recomendado en poblacion mas joven: multifactorial,
considerando cambios de estilo de vida y control de la hiperglucemia y resto de factores
de riesgo cardiovascular. La hipoglucemia, mas frecuente y grave en este grupo etario,
es la principal limitacion.

Las recomendaciones terapéuticas en los ancianos con diabetes estan basadas en la
opinion de expertos, ya que los ensayos clinicos suelen excluir a este tipo de pacientes,
por lo que se utilizara el juicio clinico para optimizar el tratamiento antidiabético en el
que primaran las acciones encaminadas a evitar los sintomas de la enfermedad y mejo-
rar la calidad de vida. Los inhibidores de la DPP-4 pueden ser utilizados por su bajo ries-
go de hipoglucemias y seguridad. Se debe realizar una evaluacion del estado funcional y
cognitivo antes de iniciar cualquier medida terapéutica, valorando la relacion riesgo/
beneficio de esta.
© 2014 SEMERGEN. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Treatment of older persons with diabetes

Abstract

The prevalence of diabetes increases with age. In Spain, almost a third of persons older
than 75 years have diabetes, and 10% of cases are undiagnosed. The approach in this age
group is influenced by the coexistence of comorbidities and geriatric syndromes, as well
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as by the polypharmacy found in these patients. All the clinical practice guidelines recom-
mend that glycemic control be individually tailored according to such factors as disease
duration, the presence of complications, functional status, life expectancy, and the pa-
tient’s environment, among other elements. In general, the therapeutic approach in older
persons does not differ from that recommended in the younger population: it should be
multifactorial, considering lifestyle modifications and control of hyperglycemia and the
remaining cardiovascular risk factors. The main limitation is hypoglycemia, which is the
most common and severe factor in this age group.

Therapeutic recommendations in elderly persons with diabetes are based on expert opinion,
since these patients are usually excluded from clinical trials. Consequently, clinical judg-
ment is required to optimize the treatment of diabetes, with an emphasis on interventions
to prevent symptoms and improve quality of life. DPP-4 inhibitors can be used, due to their
low risk of hypoglycemias and safety. Before any treatment is started, its risk/benefit ratio

should be evaluated, along with the patient’s functional and cognitive status.
© 2014 SEMERGEN. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccion

La alta prevalencia de diabetes en el anciano y el aumento
en la expectativa de vida de la poblacion determinan que
la diabetes mellitus (DM) en personas de edad avanzada
constituya una de las causas de la epidemia de esta enfer-
medad en el ambito mundial’2. Se estima que en el afo
2050 el numero de casos de DM en personas de edad > 65
anos aumente un 50% mas de lo esperado en la poblacion
general®. En Espafa, casi un tercio de los sujetos mayores
de 75 afios padece esta patologia y el diagnéstico es des-
conocido en el 10% de los casos*. Lo anterior, unido a las
caracteristicas particulares del enfoque terapéutico en es-
te grupo etario, ha motivado el desarrollo de consensos y
guias de practica clinica (GPC) especificas para el manejo
de la DM tipo 2 (DM2) en la tercera edad®’.

Por otra parte, los ancianos con diabetes presentan una
serie de caracteristicas que conviene tener presentes:

— La primera dificultad estriba en la definicion de ancia-
no. En algunos estudios se considera como tal a las perso-
nas > 60 aios y en otros a partir de 75 afnos, aunque lo mas
comun es aceptar los 65 afios como el inicio de esta etapa.
En todo caso, la ancianidad no se puede definir inicamente
por rebasar un limite de edad, sino que se debe valorar el
deterioro y el estado funcional>”.

— Constituyen un grupo heterogéneo que incluye tanto a
sujetos de reciente diagnostico como a los que llevan afos
de evolucion. Por otra parte se trata de personas con dis-
tinta capacidad funcional, cognitiva y expectativa de vida.

— Padecen con frecuencia sindromes geriatricos, tienen
mayor riesgo de hipoglucemia y alta prevalencia de polifar-
macia, condiciones determinantes en la toma de decisiones
terapéuticas'.

— Desde el punto de vista fisiopatoldgico, el envejeci-
miento se asocia con una disminucion de la funcion de las
células B pancreaticas y pérdida de sensibilidad a la insuli-
na. La redistribucion de la grasa corporal propia de esta
edad (obesidad sarcopénica) y la menor actividad fisica
contribuyen a incrementar la resistencia a la insulina.

— La diabetes suele ser asintomatica o con una presenta-
cion clinica atipica y la hiperglucemia posprandial es una
caracteristica comUn en esta edad''2.

Objetivo de control metabélico

La informacion disponible sobre los efectos de la reduccion
de la glucemia en la prevencion de las complicaciones de la
diabetes y en la mortalidad procede principalmente de ensa-
yos clinicos en los que se ha excluido a pacientes ancianos,
por lo que las guias basan sus recomendaciones en el con-
senso de expertos mas que en la evidencia cientifica™ ™.

El UKPDS (UK Prospective Diabetes Study)' ', que aport6
datos relevantes de los beneficios del control glucémico
sobre las complicaciones, excluyo a los sujetos > 65 afos.
Estudios posteriores que pretendian dilucidar el papel del
control glucémico en la prevencion de complicaciones car-
diovasculares en pacientes de mediana edad y ancianos con
DM2, anadieron mayor incertidumbre al tema de los posi-
bles beneficios y riesgos del tratamiento intensivo en per-
sonas mayores'’"%,

Por otra parte, tanto las enfermedades concomitantes
como los sindromes geriatricos influyen sobre las decisiones
terapéuticas relativas a la intensidad del control glucémi-
co??' sin olvidar que la edad es un factor de riesgo para
hipoglucemias graves??23. Todas las GPC>? proponen indivi-
dualizar los objetivos de control teniendo en cuenta una
serie de factores? (tabla 1), de los que el mas importante
es el estado funcional. En general, en ancianos sin deterio-
ro y con buena expectativa de vida, el objetivo no debe
distanciarse del que se proponga para el adulto joven?,
mientras que en el paciente fragil y con expectativa de vi-

Tabla 1 Factores a considerar para fijar el objetivo de
control y eleccion de tratamiento

— Tiempo de evolucion de la enfermedad

— Presencia de complicaciones macrovasculares y/o
microvasculares

— Expectativa de vida

— Estado cognitivo y funcional

— Presencia de comorbilidades y/o sindromes geriatricos

— Entorno del paciente

— Riesgo de hipoglucemia

— Calidad de vida
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Tabla 2 Objetivo de HbA1c en el anciano segun distintas guias de practica clinica (GPC)>*?

GPC Objetivo de HbA1c en anciano con buena

capacidad funcional

Objetivo HbA1c en anciano fragil
o con limitacion funcional

European Diabetes Working Party for
Older People 2011 clinical guidelines
for type 2 diabetes mellitus (2011)”

7-7,5% en pacientes libres de comorbilidad.
El objetivo mas preciso dependera del RCV,
de la presencia de complicaciones y de la

7,6-8,5% para pacientes fragiles
(institucionalizados, demencia, riesgo
elevado de hipoglucemia)

capacidad de autogestion de la enfermedad

Standards of Medical Care in
diabetes (2014)%

adulto joven

Diabetes in Older Adults Consensus
Report (2012)%

< 7% si no hay alteracion cognitiva ni
funcional y existe larga expectativa de
vida. Los objetivos seran similares a los del

< 7,5% para sujetos sanos con escasas
enfermedades cronicas, buen estado
funcional y cognitivo. Objetivo mas

Objetivos mas relajados utilizando
criterios individuales y encaminados a
evitar sintomas o complicaciones de
hiperglucemia aguda

< 8% para sujetos con estado de salud
de complejidad intermedia, riesgo de
caidas y/o hipoglucemias

exigente si se alcanza sin hipoglucemias

Managing Older People with Type 2
Diabetes IDF (2013)>

Conferencia consenso. Tratamiento
DM2 en el paciente anciano (2013)°®

Funcionalmente independiente: 7-7,5%

7-7,5% si esperanza de vida > 5 anos. Buena
capacidad funcional. Comorbilidad limitada

< 8,5% si expectativa de vida limitada
e incierto beneficio del tratamiento

Funcionalmente dependiente: 7-8%

Fragil y/o demencia: hasta 8,5%

Final de la vida: evitar hiperglucemia
sintomatica

7,6-8,5% si la esperanza de vida es
limitada o incapacidad funcional o
comorbilidad severa

DM2: diabetes mellitus tipo 2; Hb1Ac: hemoglobina glucosilada; RCV: riesgo cardiovascular .

da reducida la meta sera menos exigente, aunque no hay
acuerdo entre las diferentes guias (tabla 2).

Tratamiento

La estrategia terapéutica sera individualizada, se conside-
rara el riesgo/beneficio de la intervencion y se valorara,
mas que la edad cronoldgica como tal, la independencia
funcional y el entorno del paciente?.

Al igual que para establecer el objetivo de control, antes
de iniciar cualquier medida terapéutica se debe realizar
una evaluacion geriatrica integral considerando la capaci-
dad funcional y el nivel cognitivo, que se revaluara periodi-
camente para ajustar, si procede, el tratamiento®%?. En
definitiva se trata de garantizar una buena calidad de vida,
emplear el menor nimero posible de farmacos, mantener
la glucemia en limites aceptables y evitar la hipoglucemia
iatrogénica.

El enfoque terapéutico global no difiere del recomenda-
do para la DM2 en poblacion mas joven: multifactorial,
considerando cambios en el estilo de vida y control de la
hiperglucemia y resto de factores de riesgo cardiovascular.

Modificaciones del estilo de vida
La dieta y el ejercicio fisico son aspectos importantes, las

personas mayores también se benefician de perder peso en
caso de obesidad. No obstante, se evitaran dietas muy res-

trictivas que aumenten el riesgo de hipoglucemia y em-
peoren la sarcopenia? y/o el déficit nutricional, condicio-
nes que se asocian a mayor deterioro funcional y riesgo de
caidas®’.

Hay evidencia sobre la utilidad de programas de ejercicio
fisico de resistencia, con o sin ejercicio aerdbico, para pre-
venir las caidas y la sarcopenia asi como para mejorar el
control glucémico y la calidad de vida?®?®. Los ancianos con
diabetes deben practicar ejercicio fisico, al menos 3 veces
por semana®, previa valoracion que permita recomendar la
actividad apropiada.

Tratamiento farmacolégico

La aparicion de nuevos farmacos para el tratamiento de la
DM2 ha supuesto un cambio importante en la actitud tera-
péutica ante esta enfermedad’’; no obstante, la terapia
debe ser individualizada y lo mas simplificada posible.

Los ancianos presentan con mayor frecuencia efectos se-
cundarios debido a la polifarmacia y a cambios en la farma-
cocinética y farmacodinamica®, siendo recomendable iniciar
el tratamiento con dosis bajas y titulacion progresiva. Otro
aspecto prioritario es evitar el riesgo de hipoglucemias, que
en esta edad son mas severas, frecuentes, dificiles de reco-
nocer y con mayor riesgo de consecuencias graves?,

Al elegir el tratamiento se tendran en cuenta los mismos
factores enumerados para fijar el objetivo de control (tabla 1)
asi como los efectos secundarios (aumento o pérdida de peso,
hipoglucemias, impacto sobre insuficiencia renal o hepati-
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Figura 1 Algoritmo de tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en el anciano. Hb1Ac: hemoglobina glucosilada. Adaptada

de Gomez Huelgas et al®.

ca) y la necesidad de participacion del cuidador. El carac-
ter progresivo de la enfermedad hace necesario un trata-
miento gradual y escalonado asociando farmacos con dife-
rente mecanismo de accion (fig. 1).

Las GPC*? son unanimes al establecer que la metformina
es el farmaco de eleccién en este grupo etario; se trata de
una terapia segura si se respetan las contraindicaciones y
se controla periddicamente la funcion renal. Se aconseja
comenzar con dosis bajas para minimizar la intolerancia
gastrointestinal. El bajo riesgo de hipoglucemia y el poten-
cial beneficio sobre la enfermedad cardiovascular son las
principales ventajas®. Por el contrario, la pérdida de peso
y los efectos gastrointestinales pueden ser los factores li-
mitantes para su uso en el anciano fragil. Esta contraindi-
cada si el filtrado glomerular (FG) es < 60 ml/min, aunque
su utilizacion parece segura con un FG entre 30 y 60 ml/
min reduciendo la dosis**. Se debe evitar en caso de insufi-
ciencia cardiaca aguda, insuficiencia respiratoria, hepatica
o enfermedad aguda intercurrente.

Las sulfonilureas son farmacos baratos, bien tolerados y
con amplia experiencia de uso®. Pueden ser una buena op-
cion para adultos mayores que coman de forma regular y

sean capaces de reconocer y tratar una hipoglucemia, ya
que este es el mayor inconveniente®, especialmente con
glibenclamida, siendo preferible el empleo de gliclazida o
glimepirida. Inducen aumento de peso y no deben utilizar-
se en insuficiencia renal (IR). Presentan interacciones con
farmacos de uso comun en ancianos (diuréticos, dicumari-
nicos, salicilatos, alopurinol, corticoides, bloqueadores be-
ta, metotrexato, fibratos, sulfonamidas). La dosis inicial de
sulfonilureas debe ser menor que la utilizada en adultos
jovenes y el ajuste mas lento.

Las glinidas son secretagogos de accion rapida con menor
riesgo de hipoglucemia que las sulfonilureas. La repaglinida
puede emplearse en IR moderada o avanzada®. Se adminis-
tran antes de las principales comidas, lo que permite omi-
tir una toma si se prescinde de una comida, evitando asi
hipoglucemias en personas mayores fragiles que se alimen-
ten de forma irregular. Pueden ser una alternativa a las
sulfonilureas en ancianos con hiperglucemia posprandial y
comidas irregulares, aunque la fragmentacion de la dosis
también supone una barrera®’.

Los inhibidores de la a-glucosidasa, eficaces para reducir
la hiperglucemia posprandial y con bajo riesgo de hipoglu-
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Figura 2 Algoritmo de tratamiento de la hiperglucemia en la
diabetes tipo 2 de la redGDPS*.

arGLP1: agonistas del receptor del péptido similar al glucagon
1; F: farmacos; FG: filtrado glomerular; GME: glucemia media
estimada; iDPP-4: inhibidores de la dipeptidi peptidasa 4; IMC:
indice de masa corporal; iSGLT2: inhibidores del cotransporta-
dor de sodio y glucosa; Met: metformina; Pio: pioglitazona;
Repa: repaglinida; SU: sulfonilureas.

cemias, son farmacos tedricamente atractivos para los pa-
cientes mayores; sin embargo, los efectos secundarios gas-
trointestinales y su baja eficacia limitan su uso¥. Las tiazo-
lidindionas también presentan efectos adversos que limitan
su empleo en ancianos: ganancia de peso, edema, aumento
de riesgo de insuficiencia cardiaca, fracturas y posible ries-
go de cancer vesical®.

Los inhibidores de la DPP-4 (dipeptidil peptidasa 4) son
farmacos Utiles en la hiperglucemia posprandial, conllevan
bajo riesgo de hipoglucemia, se toleran bien y no presen-
tan interacciones medicamentosas significativas, factores
todos ellos que apoyan su uso en pacientes mayores. Ade-
mas disponen de estudios que comparan la eficacia en an-
cianos respecto a personas mas jovenes*#, siendo la vilda-
gliptina del que mas trabajos se han publicado. La linaglip-
tina es el Unico que no precisa ajuste de dosis en IR, la
saxagliptina puede emplearse a mitad de dosis en IR no

Insulina basal

Insulina basal plus

uezueae 8s ON

9LYqH 8p soAnslqo

Insulina bolo basal

Figura 3 Insulinizacion en el paciente anciano. Adaptada de
Gomez Huelgas et al®.

terminal y la vildagliptina, también a mitad de dosis, en IR
de cualquier grado; la dosis de sitagliptina debe ajustarse
segln el grado de IR%. En cuanto a la seguridad cardio-
vascular, un reciente ensayo clinico ha puesto de manifies-
to que la saxagliptina no aumenta la incidencia de episo-
dios cardiovasculares®. La redGDPS* (Red de Grupos de
Estudio de la Diabetes en Atencion Primaria de Salud) aca-
ba de publicar un nuevo algoritmo de tratamiento en DM2
(fig. 2) en el que recomienda, en pacientes > 75 anos o
fragiles, la utilizacion de inhibidores de la DPP-4 cuando
fracasa la monoterapia con metformina.

Los agonistas del GLP-1 (glucagon-like peptide 1) redu-
cen la hiperglucemia posprandial con bajo riesgo de hipo-
glucemia. Se pueden utilizar en ancianos sin fragilidad con
DM2 y obesidad en los que la pérdida de peso sea priorita-
ria. Se asocian con frecuencia a molestias intestinales y re-
quieren administraciéon subcutanea.

La dapagliflozina, inhibidor de los SGLT2 (cotransporta-
dor de sodio-glucosa tipo 2), reduce la hiperglucemia con
bajo riesgo de hipoglucemia y con el beneficio adicional
de pérdida de peso*. En los ensayos clinicos llevados a ca-
bo para evaluar la eficacia del farmaco han participado
pacientes mayores®. Por su mecanismo de accion, no es
eficaz en caso de IR y no debe utilizarse junto con diuréti-
cos de asa por el riesgo de hipotension ortostatica o deshi-
dratacion.

La forma mas segura de iniciar la insulinoterapia es anadir
insulina basal al tratamiento oral (fig. 3). Se debe valorar el
riesgo de hipoglucemia para ajustar la dosis y es preferible
utilizar analogos*®?'. Antes de iniciar la insulinizacion es pre-
ciso evaluar si el paciente es fisica y cognitivamente capaz
de utilizarla, de automonitorizar la glucemia y de reconocer
las hipoglucemias; también es conveniente identificar al cui-
dador principal en caso necesario.

En una serie de ensayos clinicos, la adicion de insulina de
accion prolongada tuvo la misma eficacia para alcanzar los
objetivos de HbA1c, sin aumento de hipoglucemias, en an-
cianos con DM2 (media de edad de 69 anos) que en pacien-
tes mas jovenes. Sin embargo hay pocos datos en personas
> 75 anos o con enfermedades asociadas importantes o limita-
ciones funcionales, al quedar excluidas de dichos ensayos®.

Conclusiones

— En el anciano con diabetes el objetivo de control glu-
cémico se individualizara en funcion de la comorbilidad,
expectativa de vida, estado cognitivo y funcional.

— La estrategia terapéutica sera individualizada valoran-
do, entre otros aspectos, la independencia funcional y el
entorno del paciente.

— Se debe prestar especial atencion a evitar hipogluce-
mias.

— Cuando fracasa la metformina o esta contraindicada,
los inhibidores de la DPP-4, por su buena tolerancia y bajo
riesgo de hipoglucemia, se apuntan como los farmacos mas
idoneos para este tipo de pacientes. Vildagliptina dispone
de estudios que demuestran la eficacia y seguridad de uso
en ancianos con DM2.

— Cuando fallan los antidiabéticos orales se utilizara la
insulina. Se recomienda utilizar una pauta simple y adap-
tada a las caracteristicas del anciano.
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