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高齡 (65歲以上)第 2型糖尿病患者之處置： 
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摘　要

隨著全球人口快速老化，老年族群 (65歲以上 )佔所有糖尿病人口的 40%以上，無疑是
公共衛生上的一大挑戰。年齡老化後胰臟胰島素分泌不足、肌肉與肝臟胰島素阻抗上升，是

高齡患者患罹第 2型糖尿病相關的致病因素。高齡糖尿病患者的特點在於：一、與年輕族群
相比，低血糖與血管併發症機率上升、二、老年症候群影響其預後。目前沒有太多針對高齡

糖尿病的前瞻性臨床試驗，但根據其致病因素、健康狀態與身體功能、影響預後之共病症以

及著重在神經認知功能的評估與低血糖的避免，去制訂老年人個別化控糖目標與治療策略。

除了要衡量治療本身所帶來的好處與副作用，也要考量病患之接受程度與家庭社會支持度等

多重因素。臨床醫師建議適當的生活方式介入之外，給予治療的糖尿病藥物應兼顧治療效益

和安全兩面向。

關鍵詞：糖尿病 (Diabetes mellitus) 
老年人 (Older adults) 
高齡 (Advanced age) 
抗糖尿病藥物 (Antidiabetic medication)

前　言

台灣社會老化速度是全球前三名，台灣在

2018年進入高齡社會 (65歲人口大於 14%)，
預計 2026年進入超高齡社會 (65歲人口大於
20%)1。衛生福利部國民健康署估計台灣糖尿病

盛行率以年齡分層來看，糖尿病在 65歲以上的
老年人口盛行率最高，提升幅度也最快 (2005-
2008年為 24.7%，2013-2015年為 29.9%)，老年
族群佔所有糖尿病人口的 40%以上。理由是人

口結構老化，而糖尿病之標準化發生率不變，

以及近年糖尿病治療上推陳出新的進步，讓病

人死亡率節節下降 2-4。老年人糖尿病的防治與

照護，無疑是健康照護上的一大挑戰，不容忽

視，也刻不容緩。

根據中國大陸一份發表在新英格蘭醫學雜

誌的統計報導，每上升 10歲，罹患糖尿病的機
率多 68%，而罹患糖尿病前期的機率多 37%5。

可以明顯發現年齡老化無疑是得到糖尿病的危

險因子。本篇文獻回顧主要探討的是，第二型
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糖尿病在高齡者 (65歲以上 )的可能致病因素、
預後與共病症、血糖控制目標與治療策略、生

活方式介入與降糖藥物治療要點。

高齡者 (65歲以上)發生第 2型糖尿
病的可能致病因素

高齡者與第二型糖尿病相關的致病因素

包括 (1)年紀越大，胰臟 beta細胞老化而功能
退化，另外胰臟長期脂肪堆積而成脂肪胰，胰

臟脂肪細胞會釋放發炎激素使得 beta細胞受
傷，皆會引起胰島素分泌不足 6,13、(2)進入高
齡後生活方式的改變可能逐漸導致肌少症類型

的肥胖 (sarcopenic obesity，骨骼肌質量及功能
流失並脂肪增加 )7，肌少症會減少葡萄糖的利

用，脂肪會增加引發發炎反應的脂肪細胞激

素 (adipokines)上升，造成氧化壓力 (oxidative 
stress)上升 8-10，兩者皆會導致肌肉胰島素阻抗

上升、(3)隨著年齡增加，肝臟逐漸脂肪肝化甚
至纖維化，肝臟這個第二大調控血糖的器官逐

漸失去抑制肝臟的糖質新生 (gluconeogenesis)能
力，進而影響到肝臟胰島素阻抗上升 11,12。容易

胰島素分泌不足與胰島素阻抗上升造成高齡罹

患糖尿病機率大增 (圖一 )。上述三項機轉雖非
高齡者特有，但是比年輕者發生機率較大或暴

險時間較長。

第 2型糖尿病在高齡者 (65歲以上)
之特點

一、 與年輕族群相比，低血糖與血管併發症機

率上升

隨著年齡增加，老年人對於低血糖自覺

(hypoglycemia awareness)的閾值 (threshold)會
下降，而引發認知功能障礙 (onset of cognitive 
dysfunction)的閾值會升高，兩者之間緩衝的反
應時間在老年人身上會縮短，意即老年人一旦

發生低血糖，來不及反應，更容易馬上發生認

知功能障礙 14,15。另外高齡糖尿病患者相對於

高齡非糖尿病患者，會發生較高血管併發症，

而且死亡風險也較高。台灣本土健保資料庫發

現高齡者如果有糖尿病，心血管併發症增為

1.54~1.70倍，死亡率會增為 1.23~1.27倍，其

中低血糖是很重要的危險因子 16。高齡糖尿病

患者可能因為日漸衰退的肝、腎功能、或腸胃

吸收影響到原本代謝降糖藥物的效果、多重藥

物間交互作用、認知功能障礙影響飲食行為模

式、或高齡家庭照護上的問題等，使其更容易

引發低血糖風險 17,18。

二、老年症候群影響高齡糖尿病患者的預後

所謂老年症候群 (geriatric syndrome)是有
多重藥物使用、日常功能下降、輕度認知功

能障礙以至於失智症、憂鬱、失眠、尿失禁、

視力障礙、衰弱、肌少症與骨關節退化到容

易跌倒。研究證實高齡糖尿病患者發生老年症

候群的機率會增加，而且與其預後與死亡率有

關 19,20。舉例來說，國外研究發現衰弱 (frailty)
會增加高齡糖尿病患死亡率，是高齡非糖尿病

組的 1.36倍 21。台灣本土健保資料庫的統計資

料顯示高齡糖尿病患者如果合併較嚴重的日常

功能 (Activity of daily living; ADL)下降，其死
亡率增為 1.9~3.67倍 22。目前國際各國的糖尿

病治療指引建議盡早篩檢出有高風險之老年症

候群族群，藉以評估老年人共病之複雜性，去

制訂個人化血糖控制目標 19,23,24。嚴格控制血

糖甚至發生低血糖，反倒對此族群認知功能有

害 25-27，還會增加其他不良事件如跌倒和心血

管系統事件等 28。

圖一：第 2型糖尿病在高齡者 (65歲以上 )的可能致病
因素。

註：* (虛線 )：此三項機轉非高齡者特有，只是比年輕
者發生機率較大或暴險時間較長。
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高齡 (65歲以上)第 2型糖尿病患者
之血糖控制目標與治療策略

過去許多的大型臨床試驗所制定的治療準

則之血糖控制目標，主要多根據較年輕糖尿病

族群之研究結果，鮮少是設計給高齡糖尿病患

者 [例如：著名的 the United Kingdom Prospec-
tive Diabetes Study (UKPDS)29就排除大於 65
歲患者；Action to Control Cardiovascular Risk 
in Diabetes (ACCOR)32、Action in Diabetes and 
Vascular Disease: Preterax and Diamicron Modified 
Release Controlled Evaluation (ADVANCE)30與 
the Veterans Affairs Diabetes Trial (VADT)31皆排

除大於 80歲患者 ]。儘管沒有專為高齡 65歲以
上糖尿病之前瞻性臨床試驗，但在一個針對年

齡大於 /等於 60歲第二型糖尿病的回溯性研究
發現，糖化血色素與小血管併發症和心血管事

件及死亡率之間關係呈現 U型關係 (糖化血色
素 6.0~9.0%的死亡率最低，小於 6.0%或大於
11.0%則會增加 )，次族群分析 (60-69、70-79、
≥ 80歲 )均發現當糖化血色素≥ 8.0%時開始顯
著升高併發症或死亡風險 33。另外的研究發現

60-80 歲的糖尿病患積極控制血糖與否 (糖化血
色素控制在 7.0%或 7.9%)無法明顯改善預後，
主要因素還是高齡患者本身的多重共病症 34。

美國糖尿學會對高齡 (65歲以上 )糖尿病治
療的建議重點放在依據病患的健康狀態、身體

功能、預期餘命等多面項，去制訂個別化血糖

控制標的，而且要衡量治療本身所帶來的好處

與副作用、病患接受程度與家庭社會支持度等

多重因素，其中特別著墨在神經認知功能的早

期評估與低血糖的避免 19。良好的血糖控制可

以減緩認知功能的衰退及急慢性糖尿病相關併

發症，然而預防低血糖亦為治療首要標的，務

必避免因過度積極治療而造成低血糖 19,35。對於

血糖控制目標，建議依據其健康狀態與身體功

能〔有無共病症及工具性 (Instrumental) ADL障
礙〕與認知功能程度，將高齡糖尿病患者分成

三大類 19,28：

一、 『良好健康、鮮少其他慢性共病症、無認知
功能障礙者』：預期壽命仍長，建議控制糖

化血紅素 (HbA1c)小於7.5%，空腹或餐前血
糖90-130 mg/dL，睡前血糖90-150 mg/dL。

二、 『健康狀態與身體功能下降、多重慢性共病
症或兩種以上 Instrumental ADL障礙、輕中
度認知功能障礙者』：此類患者可能接受很

多其他藥物治療，要小心藥物間的交互作

用與低血糖、跌倒的風險。建議控制糖化

血紅素 (HbA1c)小於8.0%，空腹或餐前血
糖90-150 mg/dL，睡前血糖100-180 mg/dL。

三、 『嚴重且末期慢性疾病、中重度認知功能
障礙者』：特別是末期安寧照護或接受姑息

治療的患者，治療重點同樣在於避免因血

糖控制所導致的副作用。建議控制糖化血

紅素 (HbA1c)小於 8.5%，空腹或餐前血糖 
100-180 mg/dL，睡前血糖 110-200 mg/dL。

高齡 (65歲以上)第 2型糖尿病患者
之生活方式介入

2010年發表的 Look AHEAD (Action for 
Health in Diabetes)發現積極的四年生活方式介
入 (每周減少 1200-1800大卡的飲食熱量、減少
食物中油脂百分比達小於 30%、每周大於 175
分鐘中強度體能活動 )可以幫助糖尿病患顯著
降低體重、血壓、糖化血紅素 36。然而 Look 
AHEAD研究之平均年齡是 58.6歲，並非針對
高齡糖尿病患者。

針對高齡患者進行的生活方式 (營養與體
能活動 )介入之研究相對有限。一個小型短期
(十周 )的高齡糖尿病患的營養介入 (Medical 
Nutrition Therapy)研究發現可以改善空腹血糖值
與糖化血紅素 37。專門高齡患者體能活動之介

入研究不易而付之闕如，但依據美國糖尿病與

運動醫學學會指引認為高齡患者與年輕族群無

異，但需特別考量安全性，如周邊神經病變或

自主神經病變者須額外注意足部的保護與姿勢

性低血壓等風險。有心血管疾病患者，應先請

醫師評估心肺功能，起始選擇低強度的運動。

另外也必須考慮容易低血糖與脫水的風險 38,39。

台灣糖尿病學會指引也建議高齡糖尿病患者運

動類型每周從事 2~3次能改善柔軟度、平衡感
及肌耐力的運動，例如瑜珈、太極等 40。
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治療高齡 (65歲以上)第 2型糖尿病
之降糖藥物重點

目前臨床上缺乏高齡患者使用糖尿病藥物

的比較研究，同樣的必須兼顧治療效益和安全

兩個面向，以病人為中心給予個別化治療，避

免藥物帶來的副作用，尤其是低血糖。

一、 雙胍類藥物 (Biguanides，如 metformin)在
高齡患者上仍是第一線用藥，少有低血

糖風險，可以治療胰島素阻抗以及減少

體重 (可能因其胃腸道的副作用 )，但是
對於大於 80歲未曾用過的患者或腎功能
(estimated glomerular filtration rate; eGFR)小
於 30 mL/min以下者不建議使用 41。

二、 唑烷二酮類藥物 (Thiazolidinediones, 如
pioglitazone和 rosiglitazone)雖可改善胰島
素阻抗，但卻有體重增加、水份滯留、增

加心臟功能衰竭與降低骨質密度和骨折之

風險，有慢性心或腎衰竭的老年人使用上

要特別小心 42。

三、 促胰島素分泌劑 (insulin secretagogues，如
磺醯脲類 (Sulfonylureas)和非磺醯脲類藥物
(Glinides)有較高風險造成低血糖，特別是
腎功能受損的老年患者，如要使用，建議

優先選擇較為短效的，且起始劑量從一般

成人劑量減半開始 43,44。

四、 阿爾發葡萄糖苷酶抑制劑 (α-glucosidase 
inhibitors)可以延緩葡萄糖在腸內的吸收，
對餐後血糖下降有不錯的效果，但腸胃道

副作用可能在老年人身上更常見。若慢性

腎病病變 (eGFR小於 25 mL/min)，也不建
議使用 45。

五、 二肽基肽酶 -4抑制劑 [Dipeptidyl-peptidase-
4(DPP-4) inhibitors]的低血糖發生風險相對
低，一般耐受性良好，近幾年心血管疾病

發生風險研究是屬於中性 (除了 alogliptin
與 saxagliptin的研究發現有增加心衰竭住
院率 46,47)，對腎功能上劑量也需要調整，
其他無太大不良影響。

六、 昇糖素類似胜肽衍生物 [Glucagon-like 
peptide-1(GLP-1) analogs]是注射型的腸泌

素藥物，可以減低中樞神經食慾與減緩胃

腸排空而增加飽足感，亦可減低體重，近

年研究發現對減低心血管風險有好處，不

過對於有胃腸痼疾或中重度慢性腎衰竭的

老年人要小心胃腸道的副作用 48。

七、 鈉 -葡萄糖協同轉運蛋白 2抑制劑 (Sodium-
Glucose Cotransporter 2 Inhibitors)根據近
年的研究發現對心血管事件發生率有好

處 49,50，也可減輕體重與體脂肪，但是使用

上需注意可能會脫水、生殖泌尿系統的感

染等副作用。

八、 注射型胰島素在高齡族群中使用最為人詬
病的是，患者要有相對良好的視覺、活動

技能和認知能力，亦或需要完善的家庭照

護系統，針對高齡患者所設定的目標來調

整胰島素的劑量以避免低血糖。一天一次

注射的基礎胰島素對老人家而言是較簡單

及合理，而一天要注射多次的速效型或預

混型胰島素較為複雜，有增加低血糖與體

重的風險 51。

結　論

隨著全球人口快速老化與糖尿病治療上的

進展，日益增多的高齡糖尿病患者在防治與健

康照護上益發重要，無疑是公共衛生的一大挑

戰。雖然目前針對高齡糖尿病患沒有太多前瞻

性臨床試驗，但是根據其致病因素、健康狀態

與身體功能、影響預後之共病症、以及著重在

神經認知功能的評估與低血糖的避免，建議制

訂個別化控糖目標與治療策略。除了要衡量治

療本身所帶來的好處與副作用，也要考量病患

接受程度與家庭社會支持度等多重因素。適當

的生活方式介入，以及糖尿病藥物治療同時要

兼顧治療效益和安全兩個面向。有待未來的大

型前瞻性研究以發展高齡患者的精準醫療。

贊助與利益衝突

作者聲明本著作無接受任何贊助，亦無任

何利益衝突。
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As populations around the world are aging rapidly, more than 40 percent in diabetes population are people 

more than 65 year-old. The major etiologies of type 2 diabetes in older adults are progression of insulin insufficiency 

of pancreas and insulin resistance of muscles and liver. The characteristics of diabetes in older adults are (1) high 

risk of hypoglycemia associated with increasing cardiovascular complication, (2) poor outcome associated with 

geriatric syndrome. Although there are few prospective clinical trials focus on older adults with diabetes, we have to 

make individualized strategy for glycemic targets and treatment, depending on etiologies, personal health condition, 

activity of daily living, and comorbidities. It is more important to focus on early detection of neurocognitive impairment 

and avoiding hypoglycemia. Para-medically, Individual psychosocial issues and family support system also have to 

be concerned. Except for encouraing proper lifestyle modification, physicians need to take both efficacy and safety 

into consideration on antidiabetic medication. (J Intern Med Taiwan 2018; 29: 374-380)


