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Introducao

No Brasil, o individuo idoso é legalmente defnido como a pessoa com idade acima de 60
anos, entretanto, ha signifcativa heterogeneidade neste grupo que deve ser considerada
para o manejo adequado do diabetes."

O tratamento farmacoldgico de pacientes idosos com diabetes mellitus (DM) é similar ao
recomendado para adultos jovens, quando estes sdao funcionalmente independentes e sem
fragilidades. No entanto, ha peculiaridades importantes especificas do tratamento da
hiperglicemia em pacientes idosos, como o maior numero de comorbidades, a presenca de
graus variados de sarcopenia e fragilidade, o surgimento frequente de alteragdes cognitivas,
o uso de polifarmdacia, o maior potencial para interacdes medicamentosas e a resposta
hiperglicémica contrarregulatéria menos efetiva, que contribuem para maior risco de
hipoglicemia.

Capacidade funcional

Estudos mostraram que o DM estd associado a maior risco de incapacidades.’ Em
metanalise com 26 estudos foi evidenciado que o DM estava associado ao aumento de 68%
do risco de alteragoes da mobilidade, aumento de 87% do risco de nao conseguir realizar as
atividades da vida cotidiana (Anexo 1 - AVDS) e aumento de 67% da incapacidade de
realizar atividades instrumentais da vida diaria (Anexo 2 - AIVDS).* O mecanismo através do
qual o DM leva a essas alteragoes nao é totalmente conhecidos, mas o aumento no
catabolismo e a infamacao cronica decorrentes da hiperglicemia estao implicados nesse
processo.”
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Fragilidade

A fragilidade vem sendo descrita com maior frequéncia em pacientes com DM e outras
doencas cronicas®, estando intimamente relacionada a disfuncionalidade e a sarcopenia. A
sindrome de fragilidade é caracterizada por um quadro mais amplo do que a sarcopenia e
engloba aspectos psicoldgicos, cognitivos e sociais, além de questoes fisicas. Pacientes
frageis geralmente também apresentam sarcopenia, enquanto pacientes com sarcopenia
nao necessariamente sao frageis.

A fragilidade pode ser definida como uma sindrome caracterizada pela diminuicao das
reservas bioldgicas e da capacidade de resposta a eventos estressantes pelo organismo. Na
pratica clinica, é caracterizada pela presencga de trés ou mais critérios apresentados no
Quadro 1.° O fenétipo de fragilidade foi predictivo para ocorréncia de quedas, agravamento
da mobilidade, incapacidade na realizagao das atividades cotidianas, hospitalizacao e morte.
O estado de pré-fragilidade, conforme indicado pela presenca de um ou dois critérios,
também aumenta o risco desses desfechos, embora em magnitude menor, sendo também
preditor de fragilidade ao longo de 3 a 4 anos.

Existe associacao direta entre o mau controle glicémico (HbAlc superior a 8,5%) e o risco
de sarcopenia e fragilidade, porém ha evidéncias robustas de que o bom controle glicémico
seja eficaz na prevencédo. No entanto, o bom controle glicémico deve ser considerado para
prevencgao e tratamento de sarcopenia e fragilidade, considerando que os beneficios
superam os riscos de prejuizo a saude. Em estudo multicéntrico que incluiu 964 pacientes
com DM e idade superior a 70 anos, classifcados como pessoas com pré-fragilidade ou
fragilidade, uma intervencdao composta por exercicio fisico resistido, trés vezes por semana
e adequacéo caldrica e proteica resultou em melhora no desempenho fisico.”

O quadro 1 descreve os critérios diagnostico para fragilidade.

Quadro 1. Critérios diagndsticos de fragilidade.
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Fonte: Adaptado de Fried L et al.® CES-D = Center for Epidemiological Studies
MLTA = Minnesota Leisure Time Activity (Anexo 3)°

Sarcopenia

Sarcopenia é definida como a perda progressiva de massa magra associada a perda da forca
muscular e a redugao desempenho fisico, decorrentes do envelhecimento, também sendo
associada ao DM. Em uma coorte prospectiva com 1.840 individuos e trés anos de
seguimento, os pacientes idosos com DM apresentaram maior perda da massa muscular e
maior reducao na forga muscular, comparados aqueles sem DM. A perda de forga mais
rapida e mais intensa entre os pacientes com DM nao foi explicada apenas pela perda da
massa magra per se, sugerindo que também ocorre piora na qualidade do musculo nesses
pacientes.” Corroborando esses achados, uma metandlise com 15 estudos observacionais e
1.832 pacientes, mostrou que o diagnostico de DM2 esteve associado ao aumento de 55% do
risco de sarcopenia em ambos o0s sexos. A ocorréncia de sarcopenia também foi mais
precoce nos pacientes com DM, em comparacao aos pacientes sem DM."

Os critérios para diagndstico de sarcopenia mais usados estao descritos no Quadro 2.

Quadro 2. Critérios para diagndstico de sarcopenia.

Para a caracterizacao de sarcopenia por meio dos critérios do Quadro 2, o European
Working Group on Sarcopenia in Older People 2 (EWGSOP2)," revisado em 2018, propds
um fluxograma para encontrar casos, avaliar (forca muscular), confrmar (quantifcagao e
qualidade da massa muscular) e determinar a gravidade da sarcopenia (capacidade fisica)
(Find cases-Assess-Confrm-Severity, F A-C-S), usando instrumentos conforme apresentado
na Figura 1 e descritos a seguir:

1. Encontrar casos: para rastrear os casos sugestivos de sarcopenia ¢ recomendado
usar o questiondrio SARC-F ou SARC-F CP* (Anexo 4 - SARC-F e SARC-F CP) e seguir
0S casos suspeitos de acordo com o uso de instrumentos descritos no Quadro 3.

2. Avaliar: para evidenciar a sarcopenia, 0 EWGSOP2 recomenda o uso de forca de
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preensao ou o teste de levantar da cadeira (Quadro 3).

3. Confirmar: a confirmacao da sarcopenia se da pela deteccao de baixa quantidade e
baixa qualidade muscular, podendo ser usado o DXA (densitometria 6ssea), a BIA
(bioimpedancia elétrica), a TC (tomografa computadorizada) ou a RM (MRI)
(ressonancia magnética).

4. Determinar a gravidade: a gravidade pode ser avaliada por medidas de desempenho,
como velocidade de marcha, Short Physical Performance Battery (SPPB), Time Up and
GO (TUQG) e teste de caminhada de 400 m (Quadro 3).

Figura 1. Fluxograma para rastreamento de casos de sarcopenia, confrmacao de
diagndstico e gravidade.

Fonte: Adaptado de Cruz-Jentoft et al. EWGSOP2."

Quadro 3. Pontos de corte de cada um dos testes que podem ser usados, de acordo com a
EWGSOP?2, para determinar a sarcopenia.

Fonte: Adaptado de Cruz-Jentoft et al. EWGSOP2".

Alteracoes cognitivas

Pacientes idosos com diabetes também tém maior incidéncia de alteracoes cognitivas e
quadros demenciais de diferentes etiologias, tais como deméncia vascular por multiplos
infartos e deméncia de Alzheimer, comparado a pessoas com tolerancia a glicose normal,
especialmente na presenca de sobrepeso e obesidade.

O comprometimento cognitivo podera se manifestar de maneira variavel, com um espectro
que vai desde uma forma “leve”, com discreta perda de memoria, até um quadro demencial
plenamente estabelecido. A exposicao cronica a hiperglicemia (decorrente de mau controle
glicémico) e 0 aumento na resisténcia a insulina estdao diretamente associados ao aumento
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desse risco. A ocorréncia de hipoglicemia, especialmente quando os episodios sdao graves e
frequentes, também é fator de risco para o desenvolvimento e para o agravamento dos
quadros demenciais.

Considerando a associacao entre diabetes e défcit cognitivo, é recomendado fazer o
rastreamento da fun¢do cognitiva. Para tal utilizam-se questionarios como o Mini-Cog
(Anexo 5), o Mini-Mental State Examination (MMSE) ou o Montreal Cognitive Assessment
(MOCA)", em todos os pacientes idosos com DM2, na consulta inicial e anualmente.

Os pacientes idosos com DM2 também apresentam maior risco de depressao comparado aos
nao diabéticos. Por esse motivo é recomendado que sempre seja realizada uma busca ativa
por sintomas sugestivos de depressao na primeira consulta e no seguimento desses
pacientes (Anexo 6 - Escala de depressao do Center for Epidemiological Studies - CES-D.*

Comorbidades

Pacientes idosos com DM frequentemente apresentam varias comorbidades associadas e
fazem uso de varios medicamentos, além dos prescritos para o tratamento da hiperglicemia.
A principal implicacao desse fato é o aumento do risco de interagdes medicamentosas e os
efeitos colaterais. Portanto, é imprescindivel uma lista detalhada dos farmacos que estao
sendo usados.

Risco de hipoglicemia

O idoso fragil com DM também apresenta diminuicdao da resposta contrarregulatoria e
reducao no limiar de percepcao para hipoglicemia, o que implica em risco aumentado para
hipoglicemias severas.

As hipoglicemias aumentam o risco de alteracoes cognitivas, incluindo quadros demenciais,
além de elevar o risco de eventos cardiovasculares, especialmente arritmias e isquemia
miocardica. O receio de ter um episodio de hipoglicemia é uma das principais barreiras para
a intensifcagao do tratamento e para a terapia com insulinas, além de ser um dos principais
fatores para o abandono do tratamento.

Os principais fatores de risco para a ocorréncia de hipoglicemias em idosos sdao descritos no
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Quadro 4.

Quadro 4. Fatores de risco para hipoglicemia no idoso.

Os pacientes com hipoglicemia ainda apresentam: maior risco de quedas por sarcopenia,
neuropatia sensitivo-motora periférica, diminuicao da capacidade visual e ocorréncia de
hipoglicemias com manifestagoes neuroglicopénicas, maior risco de incontinéncia urinaria,
desidratagao, hipovolemia, isolamento social e infecgdes urindrias, diminuicao da
capacidade visual, com grande piora na qualidade de vida.

Decisao do tratamento

Para os pacientes idosos com funcionalidade preservada e boa satude geral, recomenda-se
manter o tratamento proposto para os pacientes com DM2 nao idosos. As peculiaridades
especificas de metas e tratamento da hiperglicemia em pacientes idosos estdo descritas nas
figuras 2 e 3.

Figura 2. Avaliacdo de metas glicémicas de acordo com a classe funcional

Figura 3. Estratégia decisdria para inicio do manejo da hiperglicemia no Idoso com DM2 e
comprometimento da capacidade funcional/fragilidade.

MET: Metformina; SU: Sulfonilureia; GLP-1 RA: Agonista do receptor GLP-1; IDPP-IV:
Inibidor da DPP-IV; ISGLT2: Inibidor do SGLT2.

Quadro 5. Consideracoes especificas do idoso para uso de farmacos no DM2.

Férmaco Consideragoes
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* Considerar quando o IMC for maior que 22.

» Comecar com doses baixas e titular conforme a tolerancia.

* Preferir a forma estendida (XR).

* Sempre revisar a fungdo renal e evitar o uso quando < 30 mL/min/1,73 m?2.

* Substituir ou reduzir a dose, se ocorrer perda inesperada de peso ou intolerancia gastrointestinal.

* Rever anualmente, ap6s quatro anos iniciais de uso, dosagens de vitamina B12 e repor quando necessério.

Metformina

* Fazer ajustes para fungao renal quando pertinente.
IDPP IV * Nao indicar o uso da saxagliptina em pacientes propensos a insufciéncia cardiaca.
* Nao indicar o uso de IDPP-IV associado a agonistas do GLP-1.

* Considerar o uso de sulfonilureias com menor potencial para hipoglicemia, como a gliclazida MR.
Sulfonilureias e Iniciar sempre com doses baixas, para minimizar o risco de hipoglicemia.
* Ndo indicar o uso de glibenclamida.

* Atengdo com o uso de inibidores do SGLT2 no idoso com IMC < 22 kg/m?, para evitar perda ponderal.
ISGLT2 : . . P X
* Avaliar previamente riscos e beneficios nos pacientes com IMC < 22.
Agonistas do ¢ Usar preferencialmente em idosos com sobrepeso (IMC > 27) e doenga cardiovascular aterosclerotica clinica ou
GLP-1 sub-clinica.

* Insulina basal pode ser utilizada em monoterapia ou em combinagdo com um segundo ou um terceiro agente.
* Deve ser sempre preferida quando houver sintomas catabdlicos relacionados a hiperglicemia e deficiéncia de
insulina como: poliuria, polidipsia, perda de peso e cetonemia.
* Fazer monitoragao glicémica.

Insulina * Preferir analogos de insulina de acdo longa em pacientes mais propensos a hipoglicemia.
» Podem-se usar combinagdes fixas de insulina com agonistas GLP-1 em idosos com IMC > 22, para minimizar ganho
ponderal ou por praticidade.
* Considerar o uso de esquemas de insulina basal-bolus quando a insulinoterapia basal néo for sufciente para atingir
as metas de glicemia, porém somente quando monitoragao glicémica adequada estiver disponivel.

Pioglitazona * Néo indicar o uso em idosos frageis, em razao de risco de fraturas e insuficiéncia cardiaca.

Acarbose ¢ Discutir a utilidade.

Recomendacoes

R1. E RECOMENDADO que, antes de iniciar o tratamento farmacolégico da hiperglicemia
em pacientes idosos com DM?2, se avalie e defina a classe funcional (Figura 2) para
adequacao das metas glicémicas.

- Nivel C

Sumario de evidéncias:
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» A SBD recomenda, com base em opiniao de experts, que a classe funcional nos idosos
seja avaliada verificando-se a capacidade funcional, a presenca de fragilidade e
sarcopenia, a fungao cognitiva, o risco de hipoglicemia, a presenca de comorbidades
associadas e a expectativa de vida, para adequacado das metas glicémicas (Figuras 2 e
3).

R2. E RECOMENDADO que o tratamento farmacoldgico de pacientes idosos com DM,
funcionalmente independentes (nao frageis), seja idéntico ao recomendado para adultos
jovens, com de alvos de HbAlc < 7,5%.

Lot [Nivel B

Sumario de evidéncias:

» Em trés estudos que incluiram pessoas com diabetes com mais de 60 anos e doenga
cardiovascular ou fatores de risco cardiovasculares (Action in Diabetes and Vascular
Disease: Preterax and Diamicron Modifed Release Controlled Evaluation - ADVANCE,
Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes - ACCORD, e Veterans Affair
Diabetes Trial - VADT), foi evidenciado maior incidéncia de hipoglicemias com o
tratamento intensivo da glicemia, sendo que o estudo ACCORD mostrou aumento de
mortalidade neste grupo.””*

 Andlises posteriores a longo prazo, dos estudos ACCORD e VADT, identifcaram que os
participantes do grupo intensivo que atingiram meta de HbAlc apresentaram menor
numero de eventos coronarianos.'® Por outro lado, o subgrupo que foi incapaz de
alcancar a meta intensiva de HbAlc contabilizou excesso de mortalidade.” Além disso,
uma metanalise evidenciou que os individuos que conseguiram melhor controle
glicémico apresentaram menor risco de eventos cardiovasculares, sem aumento na
mortalidade.? O controle glicémico intensivo também reduziu a incidéncia de eventos
microvasculares em andlises de subgrupos do estudo ADVANCE.*

» Esses resultados levaram ao entendimento de que pessoas idosas com diabetes, com
risco de hipoglicemia, deveriam ter o tratamento ajustado para uma meta glicémica
mais fexivel, enquanto aqueles que conseguissem alcancar a meta de HbAlc < 7,5%,
sem risco de hipoglicemias, poderiam ter seu tratamento intensifcado como as pessoas
mais jovens com DM.
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R3. E RECOMENDADO priorizar a escolha do tratamento da hiperglicemia no idoso com
base no risco de hipoglicemias, de acordo com as caracteristicas individuais (Figura 2), para
minimizar o risco de eventos cardiovasculares, quedas, hospitalizagdo e deméncia.

Lot [Nivel B

Sumario de evidéncias:

* Idosos com DM2 apresentam maior risco de hipoglicemia recorrente por varios
motivos, entre os quais um mecanismo contrarregulatério menos efcaz, certa perda de
percepcao da hipoglicemia, uso de polifarmacia e presenca de multiplas comorbidades
cronicas. Além disso, frequentemente os sinais de hipoglicemia sao inespecifcos
(sudorese, tontura, confusdo, disturbios visuais) e sao confundidos com sintomas
neuroldgicos ou deméncia.*

A hipoglicemia esta associada a aumento do risco de quedas, visitas a emergéncias
médicas, eventos cardiovasculares, alteracoes cognitivas e aumento na mortalidade,
especialmente em pacientes idosos mais frageis. Portanto, evitar ou minimizar a
ocorréncia de hipoglicemias deve ser uma das prioridades no tratamento dessa
populacao.”

» Reforgando o risco que acompanha os episddios de hipoglicemia, o estudo ACCORD
mostrou que a mortalidade foi trés vezes maior nos pacientes que tiveram
hipoglicemia grave em ambos os grupos de tratamento.** O estudo VADT também
evidenciou que os pacientes que tiveram mais de um episddio de hipoglicemia
apresentavam aumento de 88% no risco de morte subita.”

» As consequéncias da hipoglicemia incluem alteragdes cognitivas agudas e de longo
prazo, aumento na frequéncia de arritmias cardiacas, aumento do risco de infarto do
miocardio, quedas graves, fragilidade e morte, muitas vezes resultando em
hospitalizacdo, que tém um alto custo econdmico.***

» Grandes estudos clinicos trouxeram evidéncias sobre o tratamento intensivo versus o
tratamento padrao em idosos com DM2 (ACCORD, ADVANCE, VADT), mostrando

maior risco de hipoglicemias com o tratamento intensivo.”"
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* A hipoglicemia também deve ser evitada e cuidada no contexto de alteracoes
cognitivas. Uma metanalise revelou a interacao bidirecional entre hipoglicemia e
alteracéo cognitiva,” mostrando que ha risco maior de deméncia entre os individuos
que apresentam episodios de hipoglicemia (OR 1,68; IC 95% 1,45-1,95) e maior risco
de hipoglicemias nos pacientes com deméncia (OR 1,61; IC 95% 1,25-2,006).

« Diante dessas evidéncias, o tratamento do DM2 no idoso e as metas glicémicas devem
ser decididos e fexibilizados, considerando fatores que potencializam o nimero de
episoddios e a gravidade da hipoglicemia, como a idade mais elevada, maior tempo de
diabetes, reducao na expectativa de vida e a presenca de comorbidades associadas,
incluindo alteragdes cognitivas.

R4. Em pacientes idosos frageis, de baixo peso (IMC < 22 kg/mz) e com HbAlc < 10%,
DEVE SER CONSIDERADO para o controle glicémico, inicialmente os inibidores da DPP-
IV em monoterapia, por nao causarem perda de peso e hipoglicemia. Alternativamente
podem ser usadas a gliclazida MR ou a metformina XR em doses baixas.

Classe IlIa

Sumario de evidéncias:

* Os inibidores da DPP-IV estao associados a menor risco de hipoglicemia do que outras
drogas anti-hiperglicemiantes, além de ndo apresentarem efeito sobre o peso corporal,
sendo recomendados pela maioria dos especialistas.

+ Em metandlise que avaliou 6 estudos randomizados e controlados por placebo, que
incluiu 1.541 individuos com mais de 60 anos, observou-se perda média de 2,23 kg
associada ao uso de metformina.*

» As sulfonilureias, como a gliclazida MR, em doses mais baixas podem ser uma opgao
de tratamento, por causarem menos hipoglicemias que as demais sulfonilureias.***

R5. Em pacientes idosos de baixo peso (IMC < 22 kg/m®) e com HbAlc < 10%, PODE SER
CONSIDERADO o uso de insulina basal, pela eficacia e efeito anabdlico.

Classe IIb Nivel C
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Sumario de evidéncias:

« Este painel considera, com base em opinido de experts, que o uso da insulina em
idosos frageis pode ser considerado pela sua eficacia e efeito anabodlico, uma vez que a
perda de peso é um marcador de mau progndstico. No entanto deve-se pesar o efeito
benéficos em relacdo ao risco de hipoglicemia. No idoso, a insulina basal deve ser
iniciada com dose baixa (0,1 U/kg - 0,2 U/kg), preferencialmente pela manha, e
titulada lentamente para evitar hipoglicemias, em razao da maior vulnerabilidade e
dificuldade de reconhecimento da hipoglicemia por idosos.**

R6. Em pacientes idosos em uso de insulina NPH e que apresentem hipoglicemias
frequentes ou graves, E RECOMENDADO o uso de analogo de duragdo longa ou
ultralonga.

Lot [Nivel B

Sumario de evidéncias:

» Os dados referentes ao risco de hipoglicemia em pacientes idosos em uso de insulina
NPH quando comparados ao uso de andlogos de longa duragao sdao controversos,
apontando para a inexisténcia de diferencas quanto ao controle glicémico e risco
cardiovascular, com aumento consideravel nos custos, o que torna essa conduta
possivelmente pouco efetiva. No entanto, foi observada diminuicao no risco de
hipoglicemias severas e de hipoglicemias noturnas. Portanto, recomenda-se, para
pacientes em maior risco de hipoglicemia, iniciar o tratamento com NPH e trocar para
um analogo de agao lenta.

+ Em uma metanalise comparando as insulinas Glargina e NPH, a proporgao de
individuos atingindo a meta de HbA1lc nao foi diferente entre os grupos, mas houve
reducdo signifcativa no risco de hipoglicemia sintomatica noturna e principalmente de
hipoglicemia grave no grupo que recebeu Glargina.*

« Em andlise de 9 estudos abertos, randomizados e controlados, a insulina Glargina
mostrou-se uma opcao eficaz e seqgura para tratar idosos com DM2, com melhor
controle glicémico e menos hipoglicemias frente a comparadores como mudanca de
estilo de vida, glitazonas, insulina analoga de acéo répida, pré-mistura e NPH.*”
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» Em estudo comparativo entre as insulinas Degludeca e Glargina U-100, nao houve
diferenca na reducdo da HbAlc, tanto em individuos jovens quanto em idosos. Porém a
insulina Degludeca propiciou taxa menor de hipoglicemias, de modo que para idosos
com DM2 em maior risco de hipoglicemia, a insulina Degludeca pode ser utilizada com
maior seguranga.”

e Uma subandlise do estudo DEVOTE avaliou a seguranca cardiovascular da insulina
Degludeca vs. Glargina U-100 em individuos nas faixas etarias de 50 anos a 64 anos,
de 65 anos a 74 anos e de 75 anos ou mais, encontrando maior risco de morte
cardiovascular, morte por todas as causas e eventos adversos com o aumento da idade.
A insulina Degludeca mostrou-se nao-inferior a Glargina quanto a eventos
cardiovasculares, mas reduziu o risco de hipoglicemia grave, independentemente da
idade.”

R7: Em idosos com DM2, eutroficos ou com excesso de peso, DEVE SER CONSIDERADO
o uso de inibidores do SGLT2 para reducao de hospitalizacao por insuficiéncia cardiaca (IC),
morte cardiovascular e progressao de doenca renal.

Classe Ila

Sumario de evidéncias:

 Anadlise de subgrupo do estudo DECLARE TIMI 58, com uso da Dapaglifozina em
pacientes com DM2 de alto risco cardiovascular, IMC médio do 30 kg/m®, estratificou
por grupos etarios de < 65 anos, de 65 anos a 75 anos e de > 75 anos. Nao houve
interagao entre os subgrupos em relacao a reducao de hospitalizagao por IC e morte
cardiovascular (p = 0,52) ou redugao dos desfechos renais (p = 0,73), indicando que o
efeito foi similar, estendendo-se a todos os subgrupos. Nao houve diferenca entre o
grupo Dapaglifozina e o grupo placebo quanto a deplegao de volume, amputacao,
cancer, fraturas e infecgao do trato urinédrio. O grupo Dapaglifozina teve
signifcativamente menos insuficiéncia renal aguda independentemente da idade, mas
teve maior ocorréncia de cetoacidose diabética e infecgdes genitais que levaram a
descontinuagao do medicamento, ainda que esses eventos tenham sido incomuns. No
grupo com idade entre 65 anos e 75 anos, a Dapaglifozina foi associada a menor risco
de hipoglicemia em comparacéo com o placebo.”
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» O estudo EMPA-REG OUTCOME, da Empaglifozina em individuos com DM2 e doenga
cardiovascular estabelecida, também teve uma andlise de desfechos por grupos etarios
de < 65 anos, de 65 anos a 75 anos e de > 75 anos. A reducao de morte
cardiovascular, de morte por todas as causas, de hospitalizacao por IC e de
aparecimento ou agravamento de doenca renal foi consistente nos grupos de idosos,
com excelente perfl de seguranca, com taxas semelhantes de fraturas, eventos
adversos renais e cetoacidose diabética vs. placebo.”

A classe dos ISGLT2 é uma boa opcao terapéutica para idosos com DM2 e TFGe = 30
mL/min, por reduzir o risco cardiovascular e a progressao da doenca renal e pelo baixo
risco de hipoglicemia. Ajustes na terapia farmacoldgica concomitante devem ser feitos
para prevenir hipovolemia, hipotensao e hipoglicemia, com redugao da dose de
insulina e anti-hipertensivos, particularmente de diurético de alca.*’

R8. Em pacientes idosos com DM?2 e excesso de peso (IMC > 27 kg/m?), DEVE SER
CONSIDERADO o uso de agonistas do receptor de GLP-1 para reducao do risco de eventos
cardiovasculares.

Classe IlIa

Sumario de evidéncias:

» Em revisao sistematica de 18 estudos e metanalise que avaliaram o tratamento do
DM?2 em cendrios clinicos especifcos, o GLP-1 RA foi a tnica classe de agonistas
dentre quatro avaliadas (inibidores de DPP-IV, ISGLT2, glitazona e GLP-1 RA) que
esteve associada a reducao do 3P-MACE (RR 0,85; IC 95% 0,78-0,92) em idosos (n =
54.730). Considerando-se pessoas com DM2 e obesidade (n = 53.584), dentre as 3
avaliadas (inibidores de DPP-IV, ISGLT2 e GLP-1 RA) em 10 estudos, o GLP-1 RA foi
também o Unico associado a reducdo do 3P-MACE (RR 0,87; IC 95% 0,81-0,93).*

R9. Em pacientes idosos frageis em uso de insulina basal, DEVE SER CONSIDERADO
preferencialmente o uso de combinagdes com baixo potencial para hipoglicemia e menor
complexidade, como antidiabéticos orais ou combinagdes com agonistas do receptor de
GLP-1, em detrimento do uso desnecessario do esquema basal-bolus.

Classe Ila
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Sumario de evidéncias:

» O esquema de insulinizacdao com a utilizacdo de analogos de insulina de longa duragao
associados com antidiabéticos orais resultou em menor risco de hipoglicemia, menor
ganho de peso e maior adesao ao tratamento, sendo mais seguro que os esquemas com
pré-misturas de insulina, embora tenha sido menos efcaz na reducao de HbAlc, tanto
no estudo INITIATE* quanto no estudo DURABLE.*

» Em comparacgao direta de trés esquemas de insulinizacdo, nao foram observadas
diferencas no controle glicémico apés um ano de seguimento, com os mesmos achados
de menor risco de hipoglicemia e menor ganho de peso. Apds trés anos de seguimento,
nao foram observadas diferencas signifcativas entre os grupos; no entanto, grande
parte dos pacientes precisou de um esquema basal-bolus.

» Em estudos de “vida real” foi possivel trocar esquemas de insulina mais complexos por
esquemas com dose Unica de insulina basal associada a hipoglicemiantes, sem
deterioracdo no controle glicémico e com diminuigao no risco de hipoglicemias.

 Anadlise post hoc de subgrupos de 3 RCTs DUAL II, DUAL IIl e DUAL V com a
combinacao iDegLira avaliou resultados em pessoas < 65 anos ou > 65 anos vs.
Degludeca, GLP-1 RA ou Glargina U-100, respectivamente. Em pacientes com mais de
65 anos, a HbAlc caiu mais com a IDegLira do que com os comparadores, de modo
similar a pessoas mais jovens. As taxas de hipoglicemia foram menores com a
combinacéo iDegLira vs. insulina basal e maiores vs. GLP-1 RA isoladamente.**

Nota importante: Desintensificacao do tratamento

A desintensificacao do tratamento farmacoldgico pode ser considerada em pacientes idosos.
O conceito de desintensifcagao inclui desde a retirada completa de medicagoes, a reducao
das dosagens ou a substituicao de alguns medicamentos, e vem sendo cada vez mais
aplicado.

Em revisao sistematica com 10 estudos, com dados provenientes de 26.558 pacientes, nao
foi evidenciada deterioracao signifcativa do controle glicémico, avaliada pelos niveis séricos
da HbAlc, nem aumento nos episodios de hipoglicemia, quedas e/ou hospitalizacdes nos
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pacientes submetidos a desintensifcacao do tratamento. Também nédo houve diferenca no
numero de eventos adversos e mortalidade.*

A desintensifcagao nao parece trazer riscos aos pacientes idosos com DM e pode ser uma
estratégia 1til, especialmente naqueles pacientes com estado geral mais comprometido e em
uso de multiplas drogas.

Tabela de Recomendacoes

RECOMENDACAO CLASSE NiVEL

R1. E RECOMENDADO que, antes de iniciar o tratamento farmacolégico da
hiperglicemia em pacientes idosos com DM?2, se avalie e defina a classe
funcional (Figura 2) para adequagao das metas glicémicas.

R2. E RECOMENDADO que o tratamento farmacoldgico de pacientes idosos
com DM, funcionalmente independentes (nao frageis), seja idéntico ao
recomendado para adultos jovens, com de alvos de HbAlc < 7,5%.

R3. E RECOMENDADO priorizar a escolha do tratamento da hiperglicemia
no idoso com base no risco de hipoglicemias, de acordo com as
caracteristicas individuais (Figura 2), para minimizar o risco de eventos
cardiovasculares, quedas, hospitalizacdo e deméncia.

R4. Em pacientes idosos frageis, de baixo peso (IMC < 22 kg/m?) e com
HbAlc < 10%, DEVE SER CONSIDERADO para o controle glicémico,
inicialmente os inibidores da DPP-IV em monoterapia, por nao causarem
perda de peso e hipoglicemia. Alternativamente podem ser usadas a
gliclazida MR ou a metformina XR em doses baixas.

R5. Em pacientes idosos de baixo peso (IMC < 22 kg/m?) e com HbAlc <
10%, PODE SER CONSIDERADO o uso de insulina basal, pela eficacia e ITb C
efeito anabolico.

R6. Em pacientes idosos em uso de insulina NPH e que apresentem
hipoglicemias frequentes ou graves, E RECOMENDADO o uso de analogo de
duracgao longa ou ultralonga.
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R7: Em idosos com DM2, eutréficos ou com excesso de peso, DEVE SER
CONSIDERADO o uso de inibidores do SGLT2 para redugao de
hospitalizacao por insuficiéncia cardiaca (IC), morte cardiovascular e
progressao de doenca renal.

ITa

R8. Em pacientes idosos com DM?2 e excesso de peso (IMC > 27 kg/m?),
DEVE SER CONSIDERADO o uso de agonistas do receptor de GLP-1 para ITa
reducao do risco de eventos cardiovasculares.

R9. Em pacientes idosos frageis em uso de insulina basal, DEVE SER
CONSIDERADO preferencialmente o uso de combinagoes com baixo

potencial para hipoglicemia e menor complexidade, como antidiabéticos ITa
orais ou combinacoes com agonistas do receptor de GLP-1, em detrimento

do uso desnecessario do esquema basal-bolus.
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