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Agenda	
  

•  Par4cularidades	
  de	
  DM	
  en	
  adultos	
  mayores	
  
•  Metas	
  de	
  tratamiento	
  
•  Implicaciones	
  de	
  hipoglicemia	
  

– Cognición	
  
– Cardiovascular	
  

•  Alterna4vas	
  seguras	
  de	
  tratamiento	
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Consideraciones	
  

•  Es	
  el	
  grupo	
  etario	
  que	
  más	
  rápidamente	
  crece	
  
•  >65	
  años:	
  27%	
  con	
  DM	
  en	
  USA	
  
•  La	
  mitad	
  de	
  la	
  población	
  con	
  DM-­‐2	
  4enen	
  >65	
  
años	
  de	
  edad	
  

•  Más	
  de	
  60	
  millones	
  de	
  DM-­‐2	
  4enen	
  más	
  de	
  65	
  
años	
  

•  Alta	
  prevalencia	
  de	
  comorbilidades	
  y	
  
enfermedad	
  cardiovascular	
  

EndoDrChen.com	
  

Consideraciones	
  

•  DM	
  es	
  una	
  enfermedad	
  muy	
  heterogénea	
  en	
  
este	
  grupo:	
  
– DM-­‐1	
  
– LADA	
  
– DM-­‐2	
  de	
  larga	
  data	
  
– DM-­‐2	
  de	
  reciente	
  inicio	
  

EndoDrChen.com	
  

Consideraciones	
  terapéu4cas	
  

•  Reducción	
  del	
  AEC	
  fisiológico	
  
–  	
  a	
  veces	
  complicado	
  por	
  IRC	
  

•  Cambios	
  fisiológicos	
  que	
  impactan	
  
farmacociné4ca	
  

•  Polifarmacia	
  y	
  riesgo	
  de	
  interacciones	
  
•  Papel	
  de	
  sarcopenia	
  
•  Estado	
  funcional	
  del	
  paciente	
  

EndoDrChen.com	
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Muy	
  saludable:	
  sin	
  comorbilidad	
  asociada	
  
Intermedio:	
  hipertensión,	
  osteoartrosis	
  
Dihcil	
  de	
  implementar:	
  comorbilidades	
  múl4ples,	
  alteración	
  cogni4va,	
  alteración	
  visual	
  
Beneficio	
  dudoso:	
  pacientes	
  más	
  enfermos	
  

Blaum	
  C.	
  Med	
  Care	
  2010;48:327	
  
EndoDrChen.com	
  

Nair	
  KS.	
  Am	
  J	
  Clin	
  Nutr.	
  2005;81:953	
  
EndoDrChen.com	
  

CUÁL	
  ES	
  LA	
  META	
  DE	
  HBA1C?	
  	
  

EndoDrChen.com	
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Metas	
  IDF	
  2013	
  

•  Independiente,	
  funcional:	
  7-­‐7.5%	
  
•  Funcional,	
  dependiente:	
  7-­‐8%	
  
•  Frágil:	
  hasta	
  8.5%	
  
•  Demencia:	
  hasta	
  8.5%	
  
•  Terminal:	
  evitar	
  hiperglicemia	
  sintomá4ca	
  

Cho	
  NH.	
  Guías	
  IDF	
  2013.	
  www.idf.org	
  
EndoDrChen.com	
  

HIPOGLICEMIA:	
  IMPLICACIONES	
  
CLÍNICAS	
  

EndoDrChen.com	
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Guías	
  hipoglicemia	
  

•  Nivel	
  de	
  alerta	
  <70	
  mg/dl	
  
– No	
  implica	
  ingesta	
  de	
  CHO	
  
– Poner	
  más	
  cuidado,	
  ajustar	
  tratamiento,	
  evitar	
  
ejercicio	
  hasta	
  que	
  esté	
  más	
  alto	
  

– Definirlo	
  como	
  umbral	
  en	
  sensor	
  
– Todas	
  las	
  definiciones	
  de	
  hipoglicemia	
  (severa,	
  
asintomá4ca,	
  etc)	
  basado	
  en	
  este	
  valor	
  

Seaquist	
  ER.	
  Diabetes	
  Care.	
  2013.	
  Online	
  15	
  abril.	
  	
  
EndoDrChen.com	
  

Márgenes	
  de	
  error	
  

•  Glucómetros	
  
– Variación	
  de	
  lecutra	
  ±	
  20%	
  si	
  >75	
  mg/dl	
  
– Si	
  <75	
  mg/dl	
  ±	
  15	
  mg/dl	
  
–  Implicaciones	
  importantes	
  para	
  ajuste	
  de	
  dosis	
  en	
  
situaciones	
  crí4cas	
  que	
  pueden	
  contribuir	
  a	
  la	
  alta	
  
tasa	
  de	
  hipoglicemias	
  en	
  los	
  estudios	
  en	
  UCI	
  

•  Sensores	
  
– Entre	
  40-­‐80	
  mg/dl:	
  exac4tud	
  60-­‐73%	
  
– No	
  recomendado	
  para	
  manejo	
  intrahospitalario	
  

Seaquist	
  ER.	
  Diabetes	
  Care.	
  2013.	
  Online	
  15	
  abril.	
  	
  
EndoDrChen.com	
  

Riesgos	
  asociados	
  

•  4-­‐10%	
  de	
  las	
  muertes	
  en	
  DM-­‐1	
  están	
  
asociados	
  a	
  hipoglicemias	
  

•  En	
  DM-­‐2,	
  los	
  estudios	
  cardiovasculares	
  han	
  
mostrado	
  la	
  asociación	
  de	
  hipoglicemia	
  severa	
  
con	
  el	
  riesgo	
  subsecuente	
  de	
  mortalidad	
  

•  En	
  asilos	
  de	
  ancianos,	
  PROHIBIDO	
  usar	
  sliding	
  
scales	
  y	
  glibenclamida	
  y	
  sus4tuirlos	
  por	
  
secretagogos	
  de	
  acción	
  corta	
  o	
  agentes	
  que	
  
no	
  produzcan	
  hipoglicemias	
  

Seaquist	
  ER.	
  Diabetes	
  Care.	
  2013.	
  Online	
  15	
  abril.	
  	
  
EndoDrChen.com	
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Tenzer-­‐Iglesias.	
  J	
  Fam	
  Prac.	
  2012;61(10):S1	
  EndoDrChen.com	
  

Otras	
  consecuencias	
  

•  Ansiedad	
  
•  Depresión	
  
•  Uso	
  de	
  recursos	
  de	
  salud	
  
•  Costo	
  
•  Pobre	
  adherencia	
  a	
  tratamiento	
  
•  Accidente	
  automonitriz	
  
•  Fracturas	
  

Moghissi	
  E.	
  Endocr	
  Pract.	
  2013;19(3):526	
  
EndoDrChen.com	
  

Cambios	
  ECG	
  en	
  hipoglicemia	
  

Nuryani	
  N.	
  Annals	
  Biomed	
  Eng.	
  2012;40:934	
  
EndoDrChen.com	
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Hipoglicemia	
  e	
  isquemia	
  miocárdica	
  

Desouza	
  C.	
  Diabetes	
  Care.	
  2003;26:1485	
  EndoDrChen.com	
  

Hipoglicemia	
  y	
  mortalidad	
  
cardiovascular	
  

Kosiborod	
  M.	
  Circula4on.	
  2008;117:1018-­‐1027	
  
EndoDrChen.com	
  

HIPOGLICEMIA	
  Y	
  COGNICIÓN	
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Edinburgh	
  Type	
  2	
  Diabetes	
  Study	
  

•  Cohorte	
  poblacional	
  de	
  hombres	
  y	
  mujeres	
  
entre	
  60	
  y	
  75	
  años	
  en	
  Lothian,	
  Escocia	
  

•  Basado	
  en	
  el	
  Registro	
  de	
  Diabetes	
  de	
  Lothian	
  
con	
  más	
  de	
  20000	
  pacientes	
  seguidos	
  de	
  
forma	
  prospec4va	
  

Aung	
  PP.	
  Diabe4c	
  Med.	
  2012;29:328	
  EndoDrChen.com	
  

Aung	
  PP.	
  Diabe4c	
  Med.	
  2012;29:328	
  EndoDrChen.com	
  

Aung	
  PP.	
  Diabe4c	
  Med.	
  2012;29:328	
  EndoDrChen.com	
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Aung	
  PP.	
  Diabe4c	
  Med.	
  2012;29:328	
  EndoDrChen.com	
  

Áreas	
  afectadas	
  

•  Habilidad	
  general	
  
•  Función	
  ejecu4va	
  
•  Velocidad	
  procesamiento	
  
•  Flexibilidad	
  mental	
  
•  Memoria	
  de	
  trabajo	
  
•  Mayor	
  puntaje	
  en	
  ansiedad	
  y	
  depresión	
  

Aung	
  PP.	
  Diabe4c	
  Med.	
  2012;29:328	
  EndoDrChen.com	
  

Factores	
  de	
  riesgo	
  para	
  hipoglicemias	
  

•  Edad	
  mayor	
  
•  Disminución	
  o	
  retardo	
  ingesta	
  de	
  alimentos	
  
•  Mayor	
  duración	
  de	
  DM-­‐2	
  
•  Episodio	
  reciente	
  de	
  hipoglicemia	
  
•  Alteraciones	
  cogni4vas	
  
•  Mayor	
  duración	
  de	
  tratamiento	
  con	
  insulina	
  
•  Hospitalización	
  reciente	
  
•  Infección	
  
•  Ingesta	
  de	
  alcohol	
  
•  Disfunción	
  renal	
  

Moghissi	
  E.	
  Endocr	
  Pract.	
  2013;19(3):526	
  EndoDrChen.com	
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Riesgo	
  de	
  hipoglicemias	
  

•  Deterioro	
  de	
  función	
  renal	
  
•  Interacciones	
  medicamentosas	
  
•  Fármacos	
  que	
  bloquean	
  síntomas	
  de	
  
hipoglicemia	
  

•  Alteraciones	
  en	
  mecanismos	
  de	
  
contraregulación	
  de	
  hipoglicemias	
  

Ligthelm	
  RJ.	
  J	
  Am	
  Geriatr	
  Soc.	
  2012;60:1564	
  
EndoDrChen.com	
  

TRATAMIENTO	
  

EndoDrChen.com	
  

Impacto	
  mortalidad	
  

•  Hba1c…	
  cues4onable	
  
•  HTA	
  
•  Lípidos	
  

EndoDrChen.com	
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ANTIDIABÉTICOS	
  

EndoDrChen.com	
  

Diferencias	
  farmacociné4cas	
  en	
  el	
  
adulto	
  mayor	
  

•  Datos	
  muy	
  conflic4vos	
  y	
  no	
  reproducidos	
  en	
  la	
  
mayoría	
  

•  Usualmente	
  realizado	
  en	
  estudios	
  pequeños	
  
en	
  ancianos	
  sanos	
  

•  No	
  toman	
  en	
  consideración	
  las	
  morbilidades	
  
•  Varios	
  estudios	
  prospec4vos	
  en	
  marcha	
  
actualmente	
  

Mannucci	
  E.	
  Expert	
  Opin	
  Pharmacother.	
  2011;12:2865	
  	
  
EndoDrChen.com	
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An4diabé4cos	
  en	
  adultos	
  mayores	
  

•  Mevormin:	
  
– Tomar	
  en	
  cuenta	
  caída	
  del	
  AEC	
  fisiológico	
  
asociado	
  a	
  la	
  edad	
  

– Precaución	
  con	
  AEC	
  <45	
  cc/min	
  

•  Sulfonilureas:	
  
– Evitar	
  las	
  de	
  mayor	
  riesgo	
  de	
  hipoglicemia	
  como	
  
glibenclamida,	
  clorpropamida	
  

–  Individualizar	
  según	
  la	
  situación	
  de	
  cada	
  paciente	
  

EndoDrChen.com	
  

Vildaglip4na	
  en	
  >75	
  años	
  

Schweizer	
  A.	
  Diab	
  Obes	
  Metab.	
  2010;13:55	
  
EndoDrChen.com	
  

Linaglip4na	
  >70	
  años	
  

BarneP	
  AH.	
  Lancet.	
  2013;382:1413-­‐23	
  
EndoDrChen.com	
  



11/10/14	
  

13	
  

Iqbal	
  N.	
  Clin	
  Interv	
  Aging.	
  2014;9:1479	
  

Saxaglip4na	
  en	
  >65	
  años	
  

EndoDrChen.com	
  

Iqbal	
  N.	
  Clin	
  Interv	
  Aging.	
  2014;9:1479	
  

Saxaglip4na	
  en	
  >65	
  años	
  

EndoDrChen.com	
  

INSULINAS	
  EN	
  EL	
  ADULTO	
  MAYOR	
  

EndoDrChen.com	
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Algunas	
  consideraciones	
  

•  25%	
  de	
  la	
  población	
  geriátrica	
  que	
  usa	
  insulina	
  
4ene	
  algún	
  grado	
  de	
  deterioro	
  cogni4vo	
  

•  Más	
  probable	
  desconocer	
  qué	
  hacer	
  ante	
  una	
  
hipoglicemia	
  

•  Pobre	
  visión	
  o	
  función	
  motora	
  puede	
  limitar	
  el	
  
uso	
  de	
  insulina	
  
– Disposi4vos	
  4po	
  lapiceros	
  de	
  insulina	
  

Ligthelm	
  RJ.	
  J	
  Am	
  Geriatr	
  Soc.	
  2012;60:1564	
  
EndoDrChen.com	
  

Moghissi	
  E.	
  Endocr	
  Pract.	
  2013;19(3):526	
  EndoDrChen.com	
  

Glargina	
  +	
  ADO	
  vs	
  premezcla	
  

Janka	
  HU.	
  J	
  Am	
  Geriatr	
  Soc.	
  2007;55:182	
  
EndoDrChen.com	
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Reducción	
  promedio	
  de	
  Hba1c	
  

Janka	
  HU.	
  J	
  Am	
  Geriatr	
  Soc.	
  2007;55:182	
  EndoDrChen.com	
  

%	
  pacientes	
  que	
  logran	
  Hba1c	
  <7%	
  sin	
  
hipoglicemias	
  

Janka	
  HU.	
  J	
  Am	
  Geriatr	
  Soc.	
  2007;55:182	
  EndoDrChen.com	
  

Cochrane:	
  tasa	
  de	
  hipoglicemias	
  

Swinnen et al. Cochrane Database Syst Rev 2011: CD006383  EndoDrChen.com	
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Vial	
  vs	
  lapiceros	
  

Ache	
  CV.	
  Curr	
  Res	
  Med	
  Opin.	
  2013;29:1287	
  
EndoDrChen.com	
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Resultados  hipoglucemia global por tipo de insulina 

1,0 
1,1 
1,0 

0,0 

0,5 

4,0 

1,5 

2,0 

3,0 

3,5 

Inicio 24 Sem Inicio 24 Sem 

Sin trat. prev. 
con insulina 

ev
en

to
s/

p
er

so
n

a-
añ

o 

0,0 

1,0 

8,0 

2,0 

3,0 

4,0 

5,0 

6,0 

7,0 

Basal + 
Aspártica 

Bifásica 
/Premezcla 

Detemir 

Aspártica 

1,6 

14,5 

6,5 

8,3 

5,5 
3,0 

0,9 

1,3 
1,1 

4,1 

1,8 
1,8 
2,7 

2,5 

1,7 

usuarios de 
insulina 

EndoDrChen.com	
  



11/10/14	
  

17	
  

ANTIDIABÉTICOS	
  Y	
  RIESGO	
  
CARDIOVASCULAR	
  

EndoDrChen.com	
  

ADVANCE	
  

ADVANCE	
  Collabora4ve	
  Group.	
  N	
  Engl	
  J	
  Med.	
  2008;358:2560	
  EndoDrChen.com	
  

ADVANCE	
  Collabora4ve	
  Group.	
  N	
  Engl	
  J	
  Med.	
  2008;358:2560	
  EndoDrChen.com	
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Riesgo	
  de	
  hipoglicemias	
  

•  2.7%	
  en	
  grupo	
  intensivo	
  vs	
  1.5%	
  en	
  grupo	
  
convencional	
  

•  RR	
  1.86	
  (IC	
  1.42-­‐2.40)	
  
•  Hipoglicemias	
  severas	
  0.7	
  eventos/1000	
  
pacientes	
  año	
  vs	
  0.4	
  

ADVANCE	
  Collabora4ve	
  Group.	
  N	
  Engl	
  J	
  Med.	
  2008;358:2560	
  EndoDrChen.com	
  

•  No	
  hay	
  efecto	
  legado	
  
– Efecto	
  del	
  tratamiento	
  de	
  PA	
  se	
  fue	
  atenuando	
  
– No	
  protección	
  por	
  control	
  glicémico	
  

•  Una	
  de	
  las	
  hipótesis	
  es	
  por	
  tratarse	
  de	
  pacientes	
  
mayores	
  con	
  mayor	
  4empo	
  de	
  evolución	
  de	
  su	
  DM	
  

EndoDrChen.com	
  

Initial drug 
monotherapy 

Efficacy (! HbA1c) 
Hypoglycemia 
Weight 
Side effects 
Costs 

Healthy eating, weight control, increased physical activity 

Metformin 
high 
low risk 
neutral/loss 
GI / lactic acidosis 
low 

Metformin 
+ 

Metformin 
+ 

Metformin 
+ 

Metformin 
+ 

Metformin 
+ 

Efficacy (! HbA1c) 
Hypoglycemia 
Weight 
Major side effect(s) 
Costs 

high 
low risk 
gain 
edema, HF, fx’s‡  
high 

Thiazolidine- 
dione 

intermediate 
low risk 
neutral 
rare‡ 

high 

DPP-4 
Inhibitor 

highest 
high risk 
gain 
hypoglycemia‡ 

variable 

Insulin (usually 
basal) 

Two drug 
combinations* 

Sulfonylurea† 
+ 

Thiazolidine-
dione 
 + 

DPP-4 
Inhibitor 
 + 

GLP-1 receptor 
agonist 
 + 

Insulin (usually 
basal) 
 + 

Metformin 
+ 

Metformin 
+ 

Metformin 
+ 

Metformin 
+ 

Metformin 
+ 

TZD 

DPP-4-i 

GLP-1-RA 

Insulin§   

SU†  

DPP-4-i 

GLP-1-RA 

Insulin§  

SU†  SU†  

TZD TZD 

TZD 

DPP-4-i 

Insulin§  Insulin§  

Insulin#  
(multiple daily doses) 

Three drug 
combinations 

More complex 
insulin strategies 

or 

or 

or 

or 

or 

or 

or 

or 

or 

or 

or 

or GLP-1-RA 

high 
low risk 
loss 
GI‡  
high 

GLP-1 receptor 
agonist 

Sulfonylurea†  

high 
moderate risk 
gain 
hypoglycemia‡   
low 

If needed to reach individualized HbA1c target after ~3 months, proceed to 2-drug combination  
(order not meant to denote any specific preference): 

If needed to reach individualized HbA1c target after ~3 months, proceed to 3-drug combination  
(order not meant to denote any specific preference): 

Recomendaciones	
  para	
  evitar	
  hipoglicemia	
   Diabetes Care, Diabetologia. 19 April 2012 	


[Epub ahead of print]	
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MANEJO	
  DE	
  OTROS	
  FACTORES	
  DE	
  
RIESGO	
  

EndoDrChen.com	
  

PROSPER	
  largo	
  plazo	
  

Lloyd	
  SM.	
  PLOS	
  One.	
  2013;8(9):e72642	
  
EndoDrChen.com	
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Heart Failure 
(64% reduction) 

P<0.0001 

Placebo 

 

IndapamideSR  

±perindopril 

 

 

Placebo 
IndapamideSR ±perindopril 

Average after 1st year: 133.5 Standard vs. 119.3 Intensive, Delta = 14.2 

Mean # Meds 
        Intensive:     3.2                            3.4                          3.5                            3.4 
        Standard:     1.9                            2.1                          2.2                            2.3 
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Intensive  
Events (%/yr) 

Standard 
Events (%/yr) HR (95% CI) P 

Primary 208 (1.87) 237 (2.09) 0.88 (0.73-1.06) 0.20 

Total Mortality 150 (1.28) 144 (1.19) 1.07 (0.85-1.35) 0.55 

Cardiovascular 
Deaths 

60 (0.52) 58 (0.49) 1.06 (0.74-1.52) 0.74 

Nonfatal MI 126 (1.13) 146 (1.28) 0.87 (0.68-1.10) 0.25 

Nonfatal Stroke 34 (0.30) 55 (0.47) 0.63 (0.41-0.96) 0.03 

Total Stroke 36 (0.32) 62 (0.53) 0.59 (0.39-0.89) 0.01 

Also examined Fatal/Nonfatal HF (HR=0.94, p=0.67), a composite of fatal 
coronary events, nonfatal MI and unstable angina (HR=0.94, p=0.50) and a 
composite of the primary outcome, revascularization and unstable angina 
                                  (HR=0.95, p=0.40) 
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Intensive 
N (%) 

Standard 
N (%) P 

Serious AE 77 (3.3) 30 (1.3) <0.0001 

Hypotension 17 (0.7) 1 (0.04) <0.0001 

Syncope 12 (0.5) 5 (0.2) 0.10 

Bradycardia or Arrhythmia 12 (0.5) 3 (0.1) 0.02 

Hyperkalemia 9 (0.4) 1 (0.04) 0.01 

Renal Failure 5 (0.2) 1 (0.04) 0.12 

eGFR ever <30 mL/min/1.73m2 99 (4.2) 52 (2.2) <0.001 

Any Dialysis or ESRD 59 (2.5) 58 (2.4) 0.93 

Dizziness on Standing† 217 (44) 188 (40) 0.36 

†  Symptom experienced over past 30 days from HRQL sample of  
N=969 participants assessed at 12, 36, and 48 months post-randomization 
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Conclusiones	
  

•  Alta	
  frecuencia	
  de	
  DM	
  en	
  adultos	
  mayores	
  
•  Con	
  frecuencia	
  coexistencia	
  de	
  
comorbilidades	
  

•  Tratar	
  de	
  evitar	
  hipoglicemias	
  
•  Individualizar	
  metas	
  de	
  Hba1c	
  
•  Escoger	
  tratamientos	
  bien	
  tolerados	
  con	
  
mínimo	
  riesgo	
  de	
  hipoglicemias	
  

•  No	
  olvidarse	
  de	
  HTA	
  ni	
  dislipidemia	
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Preguntas…	
  
chenku2409@gmail.com	
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