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Background

• Secondo l’International Diabetes Federation, la prevalenza del diabete è di circa il 
25% nella popolazione di età > 65 anni.

• I farmaci antidiabete sono tra i farmaci più comunemente associati a ricoveri 
ospedalieri prevenibili, dovuti a eventi avversi o ad un overtreatment, 
specialmente nelle popolazioni più anziane.

• Alcuni studi suggeriscono che uno stretto controllo metabolico potrebbe non 
essere consigliabile per le persone anziane e fragili, poiché i benefici potrebbero 
non superare i rischi del trattamento.

• Raggiungere e mantenere gli obiettivi glicemici raccomandati senza causare 
effetti avversi, come ipoglicemia e aumento di peso, è difficile quando si usano i 
farmaci ipoglicemizzanti tradizionali. Questo problema è particolarmente 
rilevante nei pazienti più anziani.

Nat Rev Endocrinol . 2018;14(2):88–98
JAMA. 2003;289(9):1107–16

Diabetes Care. 2012;35(12):2650–64
Acta Diabetol. 2019 Jun;56(6):605-617
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Il Paziente Anziano

Il paziente anziano affetto da diabete mellito di tipo 2 è un tipo di paziente difficile 
da trattare in quanto spesso presenta diverse comorbilità e un aumentato rischio di 
incorrere in ipoglicemie gravi a causa di diverse condizioni legate all'età, tra cui 
insufficienza renale progressiva, malattia CV, ridotta secrezione di glucagone e 
ridotta consapevolezza dell'ipoglicemia.

Doctors Diabetologists Association [AMD]—Italian Society of Diabetology [SID]. Italian standards for the treatment of diabetes.
American Diabetes Association (2017) Standards of medical care in diabetes—2017. Diabetes Care 40(Supplement 1):S1–S135.

Secondo le linee guida, il paziente anziano può utilizzare tutte le terapie 
ipoglicemizzanti disponibili, facendo particolare attenzione a:

• Prevenire le ipoglicemie (le ipoglicemie nell’anziano possono causare cadute, 
fratture, ricoveri, eventi vascolari, demenza e morte);

• Stato cognitivo del paziente;

• Possibili interazioni con altri farmaci assunti dal paziente;

• Eventuale rischio CV e insufficienza renale.

Acta Diabetol. 2019 Jun;56(6):605-617

Diapositiva preparata da ANNALISA NATALICCHIO e ceduta alla Società Italiana di Diabetologia. 

Per ric
evere la versione originale si prega di scrivere a siditalia@siditalia.it



Il Paziente Diabetico Anziano
Il paziente anziano è spesso escluso dai trials clinici:
solo l’1.4% dei trials recluta pazienti anziani e una percentuale ancora minore 
recluta pazienti anziani fragili.

Negli anni sono state pubblicate delle linee guida basate soprattutto su consensus o 
opinioni, ma nessuna di esse ha stabilito dei gold standard di cura.

Diabet Med. 2018 Jul;35(7):838-845

Diabetes Care. 2012 Dec;35(12):2650-64
J Am Med Dir Assoc. 2012 Jul;13(6):497-502
J Am Med Dir Assoc. 2012 Jul;13(6):497-502
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• In caso di utilizzo di farmaci a basso rischio di ipoglicemia (tra cui DPP4 inibitori) 
l’obiettivo di HbA1c è < 7,0 %.
(Livello della prova VI, forza della raccomandazione B)

• Nei pazienti che presentano controindicazioni o che non tollerano la metformina, 
è indicato l’impiego in monoterapia di un farmaco che non induce ipoglicemia 
(tra cui DPP4 inibitori).
(Livello della prova VI, forza della raccomandazione A)

• Per la loro efficacia, l’elevata tollerabilità, la semplicità d’uso, il profilo di 
sicurezza cardiovascolare e l’ampio numero di studi clinici randomizzati in 
popolazioni anziane, gli inibitori della DPP-4 rappresentano una opzione 
terapeutica da preferire a sulfoniluree e repaglinide nei pazienti anziani non 
adeguatamente controllati con la sola metformina o con intolleranza o 
controindicazioni alla metformina.
(Livello della prova VI, forza della raccomandazione B)
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BMC Geriatr. 2017 Oct 16;17(Suppl 1):226

• In generale, negli anziani con diabete di tipo 2, gli inibitori della DPP-4 mostrano 
un profilo di sicurezza simile o migliore rispetto a placebo o ad altri farmaci 
antidiabetici.

• Tuttavia, i dati sulla sicurezza si basano principalmente su risultati a breve 
termine (eventi ipoglicemici e eventi avversi acuti). Evidenze di benefici a lungo 
termine sono più limitate e abbastanza incoerenti.

• La maggior parte degli studi non fornisce alcuna informazione circa il livello di 
fragilità e lo stato cognitivo dei partecipanti.Diapositiva preparata da ANNALISA NATALICCHIO e ceduta alla Società Italiana di Diabetologia. 
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Nella prescrizione di un inibitore della DPP-4 in un paziente 

anziano, cosa vi guida  alla scelta?

A. Prevenire il danno cardiovascolare;

B. Prevenire le ipoglicemie;

C. Evitare problemi gastrointestinali;

D. B + C.
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• Saxagliptin

• Sitagliptin

• Linagliptin

• Alogliptin

• Vildagliptin

Quali molecole in popolazioni speciali (anziano)
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Diabetes Care. 2015 Jun;38(6):1145-53
P, placebo
S, saxagliptin
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Lo studio SAVOR-TIMI 53 supporta la sicurezza CV globale di saxagliptin in un numero 
consistente di pazienti anziani e molto anziani, sebbene il rischio di ricovero per insufficienza 
cardiaca sia aumentato, indipendentemente dalla categoria di età.

Diabetes Care. 2015 Jun;38(6):1145-53
N Engl J Med. 2013 Oct 3;369(14):1317-26
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Diabetes Care. 2015 Jun;38(6):1145-53
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• Saxagliptin

• Sitagliptin

• Linagliptin

• Alogliptin

• Vildagliptin
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Diabetes Care. 2017 Apr;40(4):494-501
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Diabetes Care. 2017 Apr;40(4):494-501
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Diabetes Care. 2017 Apr;40(4):494-501
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Lo studio TECOS suggerisce che tra i pazienti più anziani con diabete di tipo 2 ben 
controllato, sitagliptin ha pari efficacia rispetto ai pazienti più giovani, effetti neutri 
sul rischio cardiovascolare, senza problemi significativi di sicurezza.

Diabetes Care. 2017 Apr;40(4):494-501
N Engl J Med. 2015 Jul 16;373(3):232-42
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Diabetes Obes Metab. 2014 Nov;16(11):1078-86
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Diabetes Obes Metab. 2014 Nov;16(11):1078-86
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Diabetes Obes Metab. 2013 Oct;15(10):906-14
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Diabetes Obes Metab. 2013 Oct;15(10):906-14
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Diabetes Obes Metab. 2013 Oct;15(10):906-14
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Lancet. 2013 Aug 3;382(9890):409-416

L'incidenza di eventi ipoglicemici è stata complessivamente 
bassa: 3 (2.2%) su 139 pazienti nel gruppo vildagliptin e 1 
(0.7%) su 139 pazienti nel gruppo placebo. Tutti gli eventi 
ipoglicemici si sono verificati in pazienti che assumevano 
sulfaniluree concomitanti. Non sono stati segnalati eventi 
ipoglicemici gravi in entrambi i gruppi.

Diapositiva preparata da ANNALISA NATALICCHIO e ceduta alla Società Italiana di Diabetologia. 

Per ric
evere la versione originale si prega di scrivere a siditalia@siditalia.it



Un problema dell’anziano è che multi-trattato. Pensate che gli 

inibitori della DPP-4 siano in grado di interagire con molto 

farmaci? 

• SÌ

• NO

• NON SO
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Acta Diabetol. 2019 Jun;56(6):605-617
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PLoS One. 2017 Dec 5;12(12):e0187537Sci Rep. 2016 Jul 7;6:29104

Inibitori della DPP-4 e Rischio di Fratture
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• Gli inibitori della DPP-4 sono ugualmente efficaci nei pazienti giovani e anziani, sono caratterizzati da 
un basso rischio di ipoglicemia o aumento di peso, sono ben tollerati e non hanno effetti collaterali 
gastrointestinali.

• Gli inibitori di DPP-4 possono essere utilizzati in pazienti con insufficienza renale anche grave con un 
adeguamento della dose per tutte le molecole tranne linagliptin.

• Nello studio SAVOR-TIMI53, il trattamento con saxagliptin è risultato associato ad un aumento 
modesto, ma statisticamente significativo, dell’incidenza di ricovero per scompenso cardiaco, senza 
differenze nella mortalità specifica. Un analogo trend, seppure non significativo, è stato osservato 
nello studio EXAMINE con alogliptin. (Dati non confermati da studi osservazionali retrospettivi e 
meta-analisi su ampi database).

• Per la loro efficacia, l’elevata tollerabilità, la semplicità d’uso e il profilo di sicurezza cardiovascolare, 
gli inibitori della DPP-4 rappresentano un’opzione terapeutica da preferire a sulfoniluree e 
repaglinide nei pazienti anziani inadeguatamente controllati con la sola metformina o con 
intolleranza o controindicazioni alla metformina. Possono anche essere utilmente associati alla 
terapia con insulina basale.

Conclusioni

Diabetes Care. 2016 May;39(5):726-34
Ann Intern Med. 2016 Jun 7;164(11):705-14

BMJ. 2016 Feb 17;352:i610
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STUDI NON INSERITI

FARMACO CONCLUSIONI REFERENZA
Sitagliptin • The efficacy and safety of sitagliptin was confirmed 

in elderly T2DM patients (≥ 75 years) with improved 
HbA1c levels and no increased risk of  
ypoglycemia.

• BMC Endocr Disord. 2015 Jul 3;15:34

Linagliptin • Linagliptin improved glycaemia and had a safety 
profile similar to placebo in elderly T2DM patients 
with inadequate glycemic control despite receiving 
other glucose-lowering drugs.

• Linagliptin was also efficacious in reducing HbA1c 
and well tolerated, and appears to reduce the risk 
of hypoglycemia when added to basal insulin.

• Lancet. 2013 Oct 26;382(9902):1413-23

• Diabetes Obes Metab. 2015 Sep;17(9):868-77

Alogliptin • Well tolerated in elderly T2DM patients (aged ≥ 65 
years) with similar HbA1c improvements to younger 
patients (aged < 65 years) and no increased risk of 
hypoglycemia, weight gain, or other adverse event.

• J Am Geriatr Soc. 2009 Nov;57(11):2011-9

Vildagliptin • Treatment with vildagliptin and metformin 
achieved individualized glycemic target levels with 
significantly improved compliance and 
persistence to treatment and lower rates of 
hypoglycemic events.

• Drug Des Devel Ther. 2014 Jun 18;8:811-8
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Diabetes Obes Metab. 2011 Jan;13(1):55-64
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Diabetes Obes Metab. 2011 Jan;13(1):55-64
Diabetes Ther. 2013 Dec;4(2):257-67
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