
Una complicanza 

emergente nella 

persona con DMT2: 

la relazione fra 

diabete e demenza

Andrea Fabbo
UOC Geriatria- Disturbi Cognitivi e 

Demenze



Agenda : di cosa parleremo 

 Definizione di demenza, 
epidemiologia della 
correlazione con il diabete

 Meccanismi patogenetici: 
diabete ed Alzheimer

 Implicazioni nella pratica 
clinica

 Il possibile collegamento 
con i Centri Disturbi 
Cognitivi (CDCD)



DSM-5 Criteri diagnostici DISTURBO 

NEUROCOGNITIVO MAGGIORE

� A. evidenza di un significativo declino cognitivo da un precedente livello di
prestazioni in uno o più domini cognitivi (attenzione complessa, funzioni
esecutive, apprendimento e memoria, linguaggio, funzione percettivo-motoria
o cognizione sociale) basata su:

� 1.preoccupazione dell’individuo, di un informatore attendibile o del clinico che vie è uno
stato un significativo declino delle funzioni cognitive; e

� 2. una significativa compromissione delle performance cognitive, preferibilmente
documentata da test neuropsicologici standardizzati o, in loro assenza, da un’altra
valutazione clinica quantificata

� B. i deficit cognitivi interferiscono con l’indipendenza nelle attività quotidiane
(per es., come minimo, necessitano di assistenza nelle attività strumentali complesse della
vita quotidiana, come pagare le bollette o gestire i farmaci)

� C. I deficit cognitivi non si verificano esclusivamente in un contesto di un delirium

� D. I deficit cognitivi non sono meglio spiegati da un altro disturbo mentale (es. disturbo
depressivo maggiore, schizofrenia).
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Circa di natura degenerativa, 100 

malattie diverse traumatica o 

vascolare possono dare demenza



Integrità cognitiva
Mild Cognitive 

Impairment
Demenza lieve Demenza moderataDemenza severa

L ‘ MCI è un fattore di rischio conosciuto per demenza

Ogni persona che ha la demenza passa attraverso una fase di MCI

La prevenzione dell’ MCI vuole dire prevenzione della demenza

Il deficit cognitivo non

interferisce con le attività della

vita quotidiana

Deficit di una o più funzioni cognitive 

che interferisce con le attività della

vita quotidiana

CONTINUUM DEL DECADIMENTO COGNITIVO 

a. Soggetto “sano”

b. Soggetto con 

malattia di 

Alzheimer





G.Livingstone et al. Lancet
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Stanciu GD, Bild V, Ababei DC, Rusu RN, Cobzaru A, Paduraru L, Bulea D. Link Between Diabetes

and Alzheimer's Disease due to the Shared Amyloid Aggregation and Deposition Involving both

Neurodegenerative Changes and Neurovascular Damages. J Clin Med. 2020 Jun 3;9(6):1713.



In uno studio di coorte trasversale con follow-up trentennale, un’età più

bassa all’insorgenza del diabete di tipo 2 si associava a un più alto rischio di

sviluppare demenza in età avanzata.

Negli individui diabetici, le comorbilità cardiovascolari si associavano a un

rischio di demenza ancora più alto.

Non esisteva invece un’associazione robusta tra prediabete e

demenza,indipendentemente dall’età.

Nella stratificazione dei pazienti per il rischio di demenza, i soggetti che

sviluppano diabete di tipo 2 nel corso della mezza età o prima andrebbero

considerati maggiormente a rischio, specialmente in presenza di comorbilità

cardiovascolari.

Barbiellini Amidei C, Fayosse A, et al. Association between age at diabetes onset and

subsequent risk of dementia. JAMA. 2021;325(16):1640-1649.

Associazione fra età di comparsa di diabete e rischio di 

demenza





Ipoglicemia come fattore di rischio di 
demenza









Fra i vari studi effettuati su diabete e

decadimento cognitivo spiccano quelli di

Wessels et al. e l’Edinburgh Type 2

Diabetes Study, che hanno chiarito ancor di

più il rapporto tra alterazioni

cardiovascolari, eventi cerebrovascolari

acuti, markers di danno miocardico,

aterosclerosi e declino cognitivo in pazienti

diabetici.

Se a questi si aggiungono fattori di rischio

come gli sbalzi glicemici e la resistenza

insulinica, il problema della demenza

associata a diabete si inserisce in un quadro

molto più ampio che impone una profonda

analisi al fine di intervenire precocemente.

Wessels AM, Lane KA, Gao S, et al. 

Diabetes and cognitive decline in 

elderly African Americans: a 15year

Follow-up study. Alzheimers

Dement 2011;7:418- 24.

Feinkohl I, Keller M, Robertson CM, et al. 

Clinical and subclinical macrovascular

disease as predictors of cognitive decline in 

older patients with type 2 diabetes: the 

Edinburgh Type 2 Diabetes Study. Diabetes 

Care 2013;36:2779-86.

Una stretta connessione



Patogenesi della 

malattia di Alzheimer

Early onset, < 

65 aa, più rara

Late onset, > 65 

anni,

più frequente





Meccanismi patogenetici potenzialmente implicati 

nella associazione fra diabete e demenza



Influenza del DMT2 nella patogenesi della malattia di 

Alzheimer

Maciejewska K. et al.

Pharmacological

Reports, 2021



Relazione ben nota e 

studiata ma molti punti 

sono ancora da 

chiarire

2019













Conseguenze  di insulino-resistenza





Rappresentazione schematica del DMT2/insulina resistenza nella 

malattia di Alzheimer

Kandimalla R, Thirumala V, Reddy PH. Is Alzheimer's disease

a Type 3 Diabetes? A critical appraisal. Biochim Biophys Acta

Mol Basis Dis. 2017 May;1863(5):1078-1089





Schematizzazione del diabete tipo 3 riguardante la m. di 

Alzheimer e le implicazioni per il trattamento e la 

prevenzione



Impatto dei trattamenti per il diabete sul rischio di Alzheimer e 

demenze correlate

Torrandell-Haro G, Branigan GL, Brinton RD, Rodgers KE. Association Between Specific Type

2 Diabetes Therapies and Risk of Alzheimer's Disease and Related Dementias in Propensity-

Score Matched Type 2 Diabetic Patients. Front Aging Neurosci. 2022 May 6;14:878304.



Isik AT, Soysal P, Yay A, Usarel C. The effects of sitagliptin, a DPP-4 

inhibitor, on cognitive functions in elderly diabetic patients with or 

without Alzheimer's disease. Diabetes Res Clin Pract. 2017 

Jan;123:192-198. 



In pazienti con diabete e declino cognitivo legato all’Alzheimer (ADCI),

l’uso di inibitori di DPP-4 (DPP-4i) si associa a un minor accumulo di

amiloide a livello cerebrale e a un declino cognitivo più lento rispetto ai

pazienti diabetici non trattati con DPP-4i e a soggetti non diabetici.

Secondo lo studio pubblicato su Neurology gli inibitori di DPP-4

normalmente utilizzati in pazienti diabetici per aiutare a controllare i

livelli ematici di glucosio, potrebbero avere un impatto positivo anche

sul declino cognitivo legato all’Alzheimer.

YH Seong SH, Kim HR, Kim J, Kim H, Hong N, Jung JH, Baik K, Cho H, Lyoo CH, Ye BS, Sohn

YH, Seong JK, Lee PH. Association of Dipeptidyl Peptidase-4 Inhibitor Use and Amyloid

Burden in Patients With Diabetes and AD-Related Cognitive Impairment. Neurology. 2021

Sep 14;97





La rete disturbi 
cognitivi aziendale 

Equipe:
• 20 Geriatri dipendenti

• 1 neurologo

• 11 Geriatri SUMAI;

• 16 Infermieri + 1 coordinatore UO ;

• 9 Psicologi (sostegno caregiver)

• 5 Neuropsicologi (diagnostica e riabilitazione)

• Collegamento con la Geriatria e la Neurologia dell’ AOU 

per interventi di 2° e 3° livello (diagnostica complessa

e Day Service)

• Nuove figure professionali:  16 Terapisti occupazionali 

per domicilio

10 CDCD (7 Distrettuali – 3 Ospedalieri)

Accordo con 503 MMG : progetto 
disturbi cognitivi

1 Nucleo Ospedaliero Demenze (20 PL 
cod. 056/060)

5 Nuclei Demenze Temporanei in CRA: 
66 PL

2 Centri Diurni Demenze (Modena e 
Carpi): 45 posti

5 Associazioni di Familiari in Rete

702.949 ab.

157.854 over 65 

(22%)

Circa 

12.000 

pz in 

carico 

dal 

sistema



Mappa dei servizi, sistema informativo

http://www.ausl.mo.it/flex/

cm/pages/ServeBLOB.php/L

/IT/IDPagina/37323



Dati di prevalenza ed incidenza della demenza in provincia 

di Modena



Presa in carico da parte dei medici di medicina generale



1. Mappa dei servizi, sistema informativo: qualche 

esempio: monitoraggio ricoveri in Ospedale



1. Mappa dei servizi, sistema informativo: qualche 

esempio: monitoraggio istituzionalizzazione e 

mantenimento a domicilio 



1. Mappa dei servizi, sistema informativo: qualche esempio: 

prestazioni erogate dai CDCD



Proiezione di casi con demenza seguiti in 
Diabetologia ed in carico al CDCD di Modena



Implicazioni pratiche 
Per la gestione della malattia il 

soggetto diabetico deve attuare una 

serie di comportamenti che richiedono 

l’impegno di diverse capacità cognitive

Necessità di elaborare un programma 

di screening/valutazione delle 

complicanze cognitive del diabete

Necessità di verificare la 

“competenza” del paziente (stato 

funzionale)

Importanza di diagnosticare 

precocemente deficit cognitivo e/o 

demenza nel pz diabetico per 

pianificare una gestione migliore

Possibilità di collaborazione con i 

geriatri del CDCD





The GPCOG

Pirani A, Brodaty H, Martini E, et al. The validation of the Italian
version of the GPCOG (GPCOG-It): a contribution to crossnational
implementation of a screening test for dementia in general practice.
Int Psychogeriatrics 2010;22:82-90.

www. demenzemedicinagenerale.net



GP-COG

Test utilizzato per la identificazione precoce dei 
disturbi cognitivi

Valuta sommariamente le 4 funzioni cognitive su cui 
si basa la diagnosi di disturbo neurocognitivo:

 Orientamento
 Fluenza verbale
 Prassia visuo-spaziale
 Memoria a breve e lungo termine



GP-COG

Test semplice ed accessibile

Viene somministrato direttamente dal MMG
direttamente ai soggetti con sospetto decadimento
cognitivo senza richiedere particolari competenze
tecniche specialistiche:
 Rapidità di esecuzione
 Tempo massimo di esecuzione 5 minuti
 2 parti distinte:

1. Valutazione del paziente
2. Intervista del familiare/caregiver



GPCog VS Mini Mental State Evaluation (MMSE)

 A confronto con il MMSE il GPCog risulta 
un test rapido, semplice, completo e 

sensibile

 La ridotta specificità del GPCog impone la 

seconda valutazione del soggetto con 
MMSE o altri test cognitivi presso un CDCD





Il CDCD 

di 

Modena 

Supportato da:

CDCD 2° livello 

c/o UO 

Neurologia 

Baggiovara

Casi < 65 anni e 

Diagnostica 

complessa

CDCD 2° livello 

c/o UO 

Geriatria 

Baggiovara :

Casi complessi 

anziani  inviati 

da CDCD




