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ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Ο Διαβήτης είναι μια από τις πιο ταχέως εξελισσόμενες νόσους του 21ου αιώνα (Sun, Saeedi 

et al. 2021). Το 2021 υπολογίζεται ότι 537 εκατομμύρια άνθρωποι έχουν διαβήτη, και αυτός 

ο αριθμός προβλέπεται να φτάσει τα 643 εκατομμύρια έως το 2030, και τα 783 

εκατομμύρια μέχρι το 2045. Επιπλέον, 541 εκατομμύρια άνθρωποι εκτιμάται ότι έχουν 

μειωμένη ανοχή στη γλυκόζη το 2021. Υπολογίζεται επίσης ότι πάνω από 6,7 εκατομμύρια 

άνθρωποι ηλικίας 20–79 θα πεθάνουν από αιτίες που σχετίζονται με τον διαβήτη το 2021. 

Ο αριθμός των παιδιών και των εφήβων που ζουν με διαβήτη αυξάνεται ετησίως. Το 2021, 

περισσότερα από 1,2 εκατομμύρια παιδιά και έφηβοι έχουν διαβήτη τύπου 1. Οι άμεσες 

δαπάνες υγείας λόγω του διαβήτη είναι ήδη κοντά στο ένα τρισεκατομμύριο δολάρια και 

θα υπερβεί αυτό το ποσοστό έως το 2030. Επιπρόσθετα, η υπεργλυκαιμία στην εγκυμοσύνη 

(HIP) επηρεάζει περίπου μία στις έξι εγκυμοσύνες. Ενδιαφέρον αποτελεί το σταθερά υψηλό 

ποσοστό (45%) των ατόμων με αδιάγνωστο διαβήτη, που είναι συντριπτικά τύπου 2. Το 

γεγονός αυτό τονίζει την ανάγκη για βελτίωση των μεθόδων διάγνωσης του διαβήτη. 

 

 

 

 

 

 

Εικόνα 1: Αριθμός ασθενών με διαβήτη παγκοσμίως και ανά περιοχή από το 2021 έως το 2045 

Πηγή: Sun H, Saeedi P, Karuranga S, Pinkepank M, Ogurtsova K, Duncan BB, et al. IDF diabetes 

Atlas: Global, regional and country-level diabetes prevalence estimates for 2021 and projections 

for 2045. Diabetes research and clinical practice. 2021:109119 
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Εικόνα 2: Αριθμός ασθενών με διαβήτη ηλικίας 20-79 ετών  το 2000-2021 (αριστερά) και 

προβλέψεις για το 2025-2045 (δεξιά) 

Πηγή: Sun H, Saeedi P, Karuranga S, Pinkepank M, Ogurtsova K, Duncan BB, et al. IDF diabetes 

Atlas: Global, regional and country-level diabetes prevalence estimates for 2021 and 

projections for 2045. Diabetes research and clinical practice. 2021:109119 
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ΤΙ ΕΙΝΑΙ Ο ΔΙΑΒΗΤΗΣ 

Ο σακχαρώδης διαβήτης είναι μια σοβαρή, χρόνια κατάσταση που εμφανίζεται όταν 
υπάρχουν αυξημένα επίπεδα γλυκόζης στο αίμα, επειδή το σώμα δεν μπορεί να παράγει 
καθόλου ή αρκετή ινσουλίνη ή δεν μπορεί να χρησιμοποιήσει αποτελεσματικά την 
ινσουλίνη που παράγει.  

Η ινσουλίνη είναι μια απαραίτητη ορμόνη που παράγεται στο πάγκρεας. Επιτρέπει στη 
γλυκόζη να εισέλθει από την κυκλοφορία του αίματος, στα κύτταρα όπου μετατρέπεται σε 
ενέργεια ή αποθηκεύεται. Η ινσουλίνη είναι επίσης απαραίτητη για το μεταβολισμό των 
πρωτεϊνών και του λίπους. Η έλλειψη της ινσουλίνης, ή η αδυναμία των κυττάρων να 
ανταποκριθούν σε αυτήν, οδηγεί σε υψηλά επίπεδα γλυκόζης στο αίμα (υπεργλυκαιμία), 
που είναι ο κλινικός δείκτης του διαβήτη.  

Ένα έλλειμμα ινσουλίνης, εάν αφεθεί ανεξέλεγκτο για μεγάλο χρονικό διάστημα, μπορεί να 
προκαλέσει βλάβη σε πολλά όργανα, οδηγώντας σε απειλητικές για τη ζωή επιπλοκές 
υγείας όπως καρδιαγγειακά νοσήματα (CVD), νευρική βλάβη (νευροπάθεια), νεφρική 
βλάβη (νεφροπάθεια), ακρωτηριασμός κάτω άκρων και οφθαλμική νόσο (που επηρεάζει 
κυρίως τον αμφιβληστροειδή) με αποτέλεσμα την απώλεια όρασης και ακόμα και 
τύφλωση. Ωστόσο, εάν επιτευχθεί καλή ρύθμιση του διαβήτη, αυτές οι σοβαρές επιπλοκές 
μπορεί να καθυστερήσουν ή να αποτραπούν εντελώς. 

 

 

 

 

 

Εικόνα 3: Τροποποιημένα διαγνωστικά κριτήρια για τον διαβήτη 

IDF Clinical Practice Recommendations for Managing Type 2 Diabetes in Primary Care. [Internet]. 

International Diabetes Federation; 2019. Available from: https://www.idf.org/e-library/ 

guidelines/128-idf-clinical-practice-recommendat 
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ΔΙΑΒΗΤΗΣ ΤΥΠΟΥ 1 

Ο διαβήτης τύπου 1 προκαλείται από μια αυτοάνοση διαδικασία στην οποίο το 
ανοσοποιητικό σύστημα του οργανισμού επιτίθεται στα βήτα κύτταρα του παγκρέατος που 
παράγουν ινσουλίνη, με αποτέλεσμα να παράγεται πολύ λίγη ή καθόλου ινσουλίνη. Τα 
αίτια αυτής της καταστροφικής διαδικασίας δεν είναι πλήρως κατανοητά αλλά μια πιθανή 
εξήγηση είναι ο συνδυασμός γενετικής ευαισθησίας και ενός περιβαλλοντικού εναύσματος, 
όπως μια ιογενής λοίμωξη ή αυτοάνοση αντίδραση(Atkinson, Eisenbarth et al. 2014, Craig, 
Jefferies et al. 2014). Η κατάσταση μπορεί να αναπτυχθεί σε οποιαδήποτε ηλικία, αν και ο 
διαβήτης τύπου 1 εμφανίζεται πιο συχνά σε παιδιά και νέους ενήλικες. Ο διαβήτης τύπου 1 
είναι μία από τις πιο συχνές χρόνιες παθήσεις στην παιδική ηλικία. Ο διαβήτης τύπου 2 έχει 
αρχίσει να  παρατηρείται επίσης σε μεγαλύτερα παιδιά καθώς αυξάνονται οι περιπτώσεις 
υπερβολικού βάρους και παχυσαρκίας στην παιδική ηλικία. 

Τα άτομα με διαβήτη τύπου 1 χρειάζονται καθημερινά ενέσεις ινσουλίνης για να 
διατηρήσουν τα επίπεδα γλυκόζης στο αίμα τους εντός των κατάλληλων ορίων. Χωρίς 
ινσουλίνη, δεν θα επιζούσαν. Ωστόσο, με καθημερινή θεραπεία με ινσουλίνη, τακτική 
παρακολούθηση της γλυκόζης αίματος, εκπαίδευση και υποστήριξη, μπορούν να ζήσουν 
μια υγιή ζωή και να καθυστερήσουν ή να αποτρέψουν πολλές από τις επιπλοκές που 
σχετίζονται με τον διαβήτη. 

Ένα δομημένο σχέδιο αυτοδιαχείρισης που περιλαμβάνει χρήση ινσουλίνης, 
παρακολούθηση γλυκόζης αίματος, σωματική δραστηριότητα και υγιεινή διατροφή, είναι 
ιδιαίτερα δύσκολο να ακολουθηθεί από νωρίς στην παιδική και εφηβική ηλικία. Σε πολλές 
χώρες, ειδικά σε οικονομικά μειονεκτούσες οικογένειες, η πρόσβαση σεινσουλίνη και 
εργαλεία αυτοφροντίδας, συμπεριλαμβανομένου της ανάλογης ενημέρωσης και 
εκπαίδευσης για το διαβήτη, μπορεί να είναι περιορισμένη. Αυτό μπορεί να οδηγήσει σε 
σοβαρή αναπηρία και πρόωρο θάνατο από επεισόδια διαβητικής κετοξέωσης (DKA), όπου 
επιβλαβείς ουσίες γνωστές ως «κετόνες» συσσωρεύονται στο σώμα. Εκτός από τις οξείες 
επιπλοκές όπως η υπογλυκαιμία (ασυνήθιστα χαμηλή γλυκόζη αίματος) και DKA, ο 
ανεπαρκής έλεγχος μπορεί να οδηγήσει σε φτωχή ανάπτυξη και την πρώιμη έναρξη των 
κυκλοφορικών (ή «αγγειακών») επιπλοκών. 

Τα τυπικά συμπτώματα του διαβήτη τύπου 1 παρατίθενται αποτελούν: η υπερβολική δίψα 
(πολυδιψία), συχνή ούρηση (πολυουρία), υπερβολική όρεξη για φαγητό, απότομη πτώση 
βάρους, κακουχία, θολή όραση, διαβητική κετοξέωση. Μια μελέτη σε 13 χώρες απο το 2006 
έως το 2016 έδειξε το η συχνότητα της διαβητικής κετοξέωσης κατά την εμφάνιση του 
διαβήτη τύπου 1 είναι 29.9% (Cherubini, Grimsmann et al. 2020).  
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ΠΑΘΟΓΕΝΕΣΗ ΔΙΑΒΗΤΗ ΤΥΠΟΥ 1 

Ο διαβήτης τύπου 1 (T1D) είναι μια αυτοάνοση νόσος που χαρακτηρίζεται από τη χρόνια 
φλεγμονή των παγκρεατικών νησίδων Langerhans (Bach 1994, Tisch and McDevitt 1996, 
Eisenbarth 2004, Anderson and Bluestone 2005). Η φλεγμονή των νησιδίων χαρακτηρίζεται 
τυπικά από διήθηση προσαρμοστικών και έμφυτων ανοσολογικών τελεστών. Η ινσουλίτιδα 
εξελίσσεται με την πάροδο του χρόνου και όταν επαρκής ποσότητα των β κυττάρων έχει 
καταστεί μη λειτουργική ή/και έχει καταστραφεί, προκύπτουν υπεργλυκαιμικά επίπεδα στο 
αίμα και εδραιώνεται κλινικός διαβήτης. Οι ανοσοποιητικοί μηχανισμοί που μεσολαβούν 
στην αυτοανοσία των β κυττάρων είναι ετερογενείς, όπως αντανακλάται από τη φύση της 
διήθησης των νησίδων και την ποικιλία της ηλικίας της κλινικής εμφάνισης. Ο διαβήτης 
τύπου 1 θεωρείται γενικά ως αυτοάνοση νόσος που καθοδηγείται από Τ κύτταρα, ιδιαίτερα 
για τον πιο διαδεδομένο και επιθετικό τύπο T1D που αναπτύσσεται σε παιδιά και εφήβους 
(Atkinson and Gianani 2009, Willcox, Richardson et al. 2009, Arif, Gibson et al. 2017). Ένας 
ανεξάρτητος από τα κύτταρα Τ υποτύπος του T1D, ωστόσο, μπορεί επίσης να υπάρχει που 
πιστεύεται ότι διαμεσολαβείται σε μεγάλο βαθμό από έμφυτους ανοσολογικούς τελεστές 
(Skog, Korsgren et al. 2013). Τα γεγονότα που οδηγούν στην απώλεια της ειδικής ανοχής 
των β-κυττάρων και της χρόνιας φλεγμονής νησίδων είναι πολύπλοκα και επηρεάζονται 
τόσο από γενετικούς όσο και από περιβαλλοντικούς παράγοντες (van Belle, Coppieters et al. 
2011, Atkinson 2012). 

Ο διαβήτης τύπου 1 είναι πολυγονικός με περισσότερους από 20 ινσουλινοεξαρτώμενους 
γενετικούς τόπους που σχετίζονται με αυξημένο ή μειωμένο κίνδυνο για T1D (Concannon, 
Erlich et al. 2005, Barrett, Clayton et al. 2009). Η ισχυρότερη γενετική συσχέτιση είναι με τον 
αντιγονικό τόπο του ανθρώπινου λευκοκυττάρου (IDDM1) και με συγκεκριμένους 
απλότυπους κατηγορίας Ι και ΙΙ, συνυφασμένους με τον βασικό ρόλο των Τ κυττάρων στον 
T1D (Singal and Blajchman 1973). Ένας αριθμός γονιδίων που ρυθμίζουν τα Τκαι Β κύτταρ 
και την έμφυτη κυτταρική ανοσοβιολογία συνδέεται επίσης με την T1D, όπως και οι 
γενετικές παραλλαγές στα β κύτταρα, οι οποίες επηρεάζουν επιβλαβώς τη λειτουργία τους 
και την απόκριση στη φλεγμονή (Morahan, Huang et al. 2001, Ueda, Howson et al. 2003, 
Bottini, Musumeci et al. 2004, Smyth, Cooper et al. 2004). 

Η ταυτότητα και ο ρόλος των περιβαλλοντικών παραγόντων στο T1D είναι χρειάζεται 
περαιτέρω κατανόηση. Η πιο κοινή υπόθεση είναι ότι οι μικροβιακές λοιμώξεις ξεκινούν 
ή/και επιδεινώνουν τη φλεγμονή των νησίδων σε γενετικά προδιαθετημένα άτομα (Op de 
Beeck and Eizirik 2016). Για παράδειγμα, ο T1D σχετίζεται με εντεροϊούς όπως ο ιός 
coxsackie B1 (Schulte, Bakkers et al. 2010).  Η ιογενής μόλυνση των β κυττάρων μπορεί να 
οδηγήσει σε άμεση κυτταρόλυση και τοπική φλεγμονή σε άτομα με γενετική προδιάθεση 
(Dotta, Censini et al. 2007). Η μικροχλωρίδα του εντέρου έχει επίσης ρυθμιστική δράση 
στην αυτοανοσία των β κυττάρων (Vaarala, Atkinson et al. 2008).  

Τα συμβάντα που σχετίζονται με τα Τ κύτταρα και οδηγούν στη χρόνια φλεγμονή των 
νησίδων στον T1D προέρχονται από τη δυσρύθμιση της κεντρικής και περιφερικής ανοχής, 
τις αλλαγές στην επεξεργασία του αυτοαντιγόνου και την τροποποιημένη της απόκρισης 
των β κυττάρων.  
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Εικόνα 4: Τα θυμικά και περιφερικά συμβάντα καταλήγουν σε χρόνια φλεγμονή νησίδων. Γενικά, ο 

διαβήτης προκύπτει από τη σταδιακή απώλεια λειτουργικών β-κυττάρων που παράγουν ινσουλίνη 

λόγω του φλεγμονώδους περιβάλλοντος που προκαλείται από τη διείσδυση αυτοαντιδραστικών Τ 

κυττάρων και των αντιγονοπαρουσιαζόντων κυττάρων (APC). Αν και ειδικοί για τα β-κύτταρα κλώνοι Τ-

λεμφοκυττάρων ανιχνεύονται τόσο σε υγιή όσο και σε ευπαθή άτομα με διαβήτη τύπου 1 (T1D), ένας 

αριθμός παραγόντων προάγει την ανάπτυξη T1D στον τελευταίο πληθυσμό. Η μειωμένη 

αποτελεσματικότητα της αρνητικής επιλογής στον θύμο, είτε λόγω της αλλοιωμένης έκφρασης 

αντιγόνου ειδικού ιστού είτε λόγω της σηματοδότησης του υποδοχέα Τ κυττάρων (TCR), επιτρέπει την 

αυξημένη διαφυγή κλώνων Τ κυττάρων ειδικών για β-κύτταρα στην περιφέρεια. Επιπλέον, η ειδική για 

β-κύτταρα ανάπτυξη Foxp3+Treg μπορεί επίσης να είναι μη βέλτιστη λόγω της απορρύθμισης της 

σηματοδότησης TCR. Στην περιφέρεια, τα ειδικά για β-κύτταρα Τ κύτταρα διεγείρονται στους 

παγκρεατικούς λεμφαδένες (pLN) από APC που προέρχεται από τις νησίδες, οδηγώντας σε 

διαφοροποίηση των τελεστών Τ κυττάρων (Teff). Αυτά τα παθογόνα Teff στη συνέχεια διεισδύουν στις 

νησίδες και οδηγούν τη φλεγμονή που οδηγεί σε μειωμένη λειτουργία και/ή επιβίωση των β-κυττάρων. 

Η συνεχιζόμενη φλεγμονή των νησίδων οδηγεί επίσης στη δημιουργία νεοαυτοαντιγόνων είτε 

απευθείας στα β κύτταρα είτε κατά την επεξεργασία του αντιγόνου από το APC. Η παρουσίαση 

νεοαυτοαντιγόνων εντός του pLN προωθεί την ενεργοποίηση και επέκταση πρόσθετων δεξαμενών Teff. 

Αυτά τα συμβάντα ενισχύουν και οδηγούν σε μια χρόνια κατάσταση φλεγμονής των νησίδων που 

οδηγεί σε μειωμένη λειτουργική μάζα β-κυττάρων και κλινική έναρξη της T1D. 

Πηγή: Clark M, Kroger CJ, Tisch RM. Type 1 Diabetes: A Chronic Anti-Self-Inflammatory Response. 

Frontiers in immunology. 2017;8:1898 
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Ο διαβήτης τύπου 1 είναι πολύπλοκος και περιλαμβάνει γενετικούς, επιγενετικούς και 
περιβαλλοντικούς παράγοντες που επηρεάζουν τους προσαρμοστικούς και έμφυτους 
πληθυσμούς κυτταρικών τελεστών, οι οποίοι τελικά καταλήγουν σε παθολογική, χρόνια 
φλεγμονή νησίδων. Η ετερογένεια που σχετίζεται με τον ανθρώπινο T1D, και κατά συνέπεια 
με τη φύση της φλεγμονής των νησίδων, αναμένεται να αντικατοπτρίζει τον γονότυπο του 
ατόμου και τον τύπο της περιβαλλοντικής συμβολής (Katsarou, Gudbjörnsdottir et al. 2017). 
Αυτοί οι παράγοντες υπαγορεύουν ποιοι ανοσολογικοί τελεστές διαδραματίζουν βασικό 
ρόλο στη παθολογία, στον ρυθμό εξέλιξης της νόσου και στον βαθμό απορύθμισης των β-
κυττάρων ή και τον τερματισμό τους.  Η ισχυρή φλεγμονή οδηγεί σε αύξηση των β 
κυττάρων νεοαυτοαντιγόνων ενισχύοντας περαιτέρω την συνολική φλεγμονώδη απόκριση 
(Roep, Kracht et al. 2016). Υπό αυτές οι «ιδανικές» συνθήκες, αναπτύσσεται τύπυ 1 
διαβήτης πρώιμης έναρξης. Απο την άλλη πλευρά, σε άτομα που παρουσιάζουν μόνο 
μερικό από αυτό το προφίλ της νόσου, η φλεγμονή των νησίδων είναι λιγότερο ισχυρή και 
η έναρξη του διαβήτη καθυστερεί αναλογικά. Ο καθορισμός των γεγονότων που οδηγούν 
σε διαβήτη τύπου 1 πρώιμης ή καθυστερημένης έναρξης είναι κρίσιμο για την καλύτερη 
κατανόηση του τρόπου με τον οποίο ρυθμίζεται η φλεγμονή των νησίδων στον ανθρώπο. 
Το τελευταίο είναι επίσης σημαντικό για την ανάπτυξη πιθανών αποτελεσματικών 
ανοσοθεραπειών για την πρόληψη και τη θεραπεία του T1D.  

Ο διαβήτης τύπου 1 παραδοσιακά θεωρείται ότι εμφανίζεται στην παιδική ή εφηβική 
ηλικία αλλά σπάνια στην ενήλικη ζωή. Κατά συνέπεια, μεγάλος αριθμός μελετών 
πραγματεύονται τη συχνότητα του διαβήτη τύπου 1 στα παιδιά και τους εφήβους, ενώ 
υπάρχουν συγκριτικά λιγότερες μελέτες για τη συχνότητα εμφάνισης διαβήτη τύπου 1 σε 
ενήλικες. Παρόλα αυτά, υπάρχει αυξανόμενη αναγνώριση της συμβολής του διαβήτη τύπου 
1 στη συνολική επιβάρυνση του διαβήτη στους ενήλικες και της ανάγκης για παροχή 
φροντίδας  και σχετικού προγραμματισμού για άτομα με ενήλικου διαβήτη τύπου 1. 
Ωστόσο, ο διαβήτης τύπου 1 είναι πιο δύσκολος για τη διάγνωση σε ενήλικες λόγω 
διαφόρων παραγόντων και μπορεί να διαγνωστεί λανθασμένα ως διαβήτης τύπου 2, 
οδηγώντας σε μια υποτίμηση της επίπτωσης του. Η συχνότητα εμφάνισης του διαβήτη 
τύπου 1 στους ενήλικες είναι, γενικά, υψηλότερη στους άνδρες παρά στις γυναίκες. Η 
διακύμανση της επίπτωσης του ενήλικου διαβήτης τύπου 1 αντικατοπτρίζει τη γεωγραφική 
διακύμανση του παιδικού διαβήτη τύπου 1, όπου χώρες με υψηλά ποσοστά σε παιδιά και 
εφήβους νοσούντες τείνουν επίσης να έχουν υψηλότερα ποσοστά σε ενήλικους 
διαβητικούς.  

Οι περισσότερες μελέτες που αφορούν τον ενήλικης εμφάνισης τύπου 1 διαβήτη 
βασίζονται σε μια κλινική διάγνωση, που συνήθως ορίζεται ως διαβήτης τύπου 1 που 
διαγνώστηκε από γιατρό, συν την ανάγκη για ινσουλινοθεραπεία εντός 12 μηνών από τη 
διάγνωση. Ωστόσο, υπάρχουν αρκετές προκλήσεις για τη διάγνωση διαβήτη τύπου 1 σε 
ενήλικες. Αυτό περιλαμβάνει την απουσία κλασικών συμπτωμάτων όπως η κετοξέωση 
(KCA) σε ορισμένες περιπτώσεις, καθώς και πιο αργή εξέλιξη της νόσου, και πιθανή 
καθυστέρηση στην έναρξη της θεραπείας με ινσουλίνη. Τα γεγονότα αυτά μπορεί να 
οδηγήσουν  σε λανθασμένη διάγνωση και κακή διαχείριση των περιπτώσεων ως διαβήτης 
τύπου 2, καθώς και στην υποτίμηση της επίπτωσης της συγκεκριμένης νόσου. Η επίπτωση 
του διαβήτη τύπου 1 είναι γενικά μεγαλύτερη στις μελέτες που χρησιμοποίησαν για τη 
διάγνωση και βιοδείκτες. 
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Εικόνα 5: Επίπτωση διαβήτη τύπου 1 όψιμης έναρξης σε ηλικίες 20-40 ετών 

Πηγή: Sun H, Saeedi P, Karuranga S, Pinkepank M, Ogurtsova K, Duncan BB, et al. IDF diabetes 

Atlas: Global, regional and country-level diabetes prevalence estimates for 2021 and projections 

for 2045. Diabetes research and clinical practice. 2021:109119 
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ΔΙΑΒΗΤΗΣ ΤΥΠΟΥ 2 

Ο διαβήτης τύπου 2 είναι ο πιο κοινός τύπος διαβήτη, αντιπροσωπεύει πάνω από το 90% 
του συνόλου του διαβήτη παγκοσμίως. Στον διαβήτη τύπου 2, η υπεργλυκαιμία είναι το 
αποτέλεσμα, αρχικά, της αδυναμίας των κυττάρων του σώματος να ανταποκριθούν πλήρως 
στην ινσουλίνη, μια κατάσταση που ονομάζεται αντίσταση στην ινσουλίνη. Με την έναρξη 
της ινσουλινοαντίστασης, η ορμόνη είναι λιγότερο αποτελεσματική και οδηγεί σε αυξημένη 
παραγωγή της.. Με την πάροδο του χρόνου, μπορεί να αναπτυχθεί ανεπαρκής παραγωγή 
ινσουλίνης ως αποτέλεσμα της αδυναμίας των παγκρεατικών βήτα κυττάρων να 
συμβαδίσουν με τη ζήτηση.  

Ο διαβήτης τύπου 2 μπορεί να έχει συμπτώματα παρόμοια με αυτά του διαβήτη τύπου 1, 
αλλά, γενικά, τα συμπτώματα είναι λιγότερο δραματικά και η κατάσταση μπορεί να είναι 
εντελώς ασυμπτωματική. Επίσης, ο ακριβής χρόνος έναρξης του διαβήτη τύπου 2 είναι 
συνήθως αδύνατο να προσδιοριστεί. Ως αποτέλεσμα, υπάρχει συχνά μια μακρά 
προδιαγνωστική περίοδος και από το ένα τρίτο έως το μισό των ατόμων με διαβήτη τύπου 
2 στον πληθυσμό μπορεί να είναι αδιάγνωστος. Εάν η διάγνωση καθυστερήσει για μεγάλο 
χρονικό διάστημα, επιπλοκές όπως διαταραχή της όρασης, κακή επούλωση σε έλκη κάτω 
άκρων, καρδιακή νόσος ή εγκεφαλικό μπορεί να εμφανιστούν και να οδηγήσουν στη 
διάγνωση (Gregg, Li et al. 2014) 

Τα αίτια του διαβήτη τύπου 2 δεν είναι πλήρως κατανοητά, αλλά υπάρχει ισχυρή συσχέτιση 
με το υπερβολικό βάρος και την παχυσαρκία, την αυξημένη ηλικία, την εθνικότητα και το 
οικογενοιακό ιστορικό. Όπως και στον διαβήτη τύπου 1, έτσι και στον τύπο 2 φαίνεται να 
διαδραματίζουν ρόλο πολυγονιδιακοί και περιβαλλοντικοί παράγοντες. Ο ακρογωνιαίος 
λίθος της διαχείρισης του διαβήτη τύπου 2 αποτελεί έναν τρόπο ζωής που περιλαμβάνει 
υγιεινή δίαιτα, τακτική σωματική δραστηριότητα, διακοπή του καπνίσματος και διατήρηση 
υγιούς σωματικού βάρους (Aschner 2017).  Εάν οι προσπάθειες αλλαγής τρόπου ζωής είναι 
ανεπαρκής για τον έλεγχο των επιπέδων γλυκόζης στο αίμα, συνήθως συνίσταται η έναρξη 
φαρμακευτικής αγωγής με από του στόματος μετφορμίνη ως πρώτη γραμμή. Εάν η 
θεραπεία με ένα μόνο αντιδιαβητικό φάρμακο δεν είναι επαρκής, μια σειρά συνδυαστικών 
θεραπειών είναι πλέον διαθέσιμες (π.χ. σουλφονυλουρίες, άλφα αναστολείς γλυκοσιδάσης, 
θειαζολιδινοδιόνες, διπεπτιδύλιο αναστολείς πεπτιδάσης 4 [DPP-4], πεπτίδιο που μοιάζει 
με γλυκαγόνο 1 [GLP-1] αγωνιστές και συν-μεταφορέας γλυκόζης νατρίου 2 αναστολείς). 
Μπορεί να χρειαστούν ενέσεις ινσουλίνης για να ελεγθεί η υπεργλυκαιμία εάν τα μη 
ινσουλινικά φάρμακα δεν επιτύχουν γλυκαιμικό έλεγχο. 

Πέρα από τον έλεγχο των επιπέδων γλυκόζης στο αίμα, είναι σημαντική η διαχείριση της 
αρτηριακής πίεσης (ΑΠ) και  επίπεδα χοληστερόλης (LDL-c) του αίματος και η αξιολόγηση 
του επαρκούς ελέγχου των παραγόντων αυτών σε τακτική βάση (τουλάχιστον ετησίως). 
Τακτικός έλεγχος για την ανάπτυξη πρώιμων επιπλοκών, όπως νεφρική νόσος, 
αμφιβληστροειδοπάθεια, νευροπάθεια, περιφερική αρτηριακή νόσος και έλκος κάτω 
άκρων, θα επιτρέψει προληπτικές θεραπείες για την αποφυγή της ανάπτυξης και της 
εξέλιξης τους. Με τακτικούς ελέγχους και αποτελεσματική διαχείριση του τρόπου ζωής, 
καθώς και με φαρμακευτική αγωγή εάν απαιτείται, τα άτομα με διαβήτη τύπου 2 μπορούν 
να έχουν πολύ καλή ποιότητα ζωής. 

Σε παγκόσμιο επίπεδο, ο επιπολασμός του διαβήτη τύπου 2 είναι υψηλός και αυξάνεται σε 
όλες τις περιοχές. Αυτή η αύξηση οφείλεται στον καθιστικό τρόπο ζωής και μεγαλύτερη 
κατανάλωση ανθυγιεινών τροφίμων που συνδέονται με παχυσαρκία (Basu, Yoffe et al. 
2013). Επιπλέον, τα ευεργετικά αποτελέσματα της έγκαιρης ανίχνευσης και της 
αποτελεσματικής θεραπείας έχουν ως αποτέλεσμα μεγαλύτερη επιβίωση και κατά 
συνέπεια  αύξηση του επιπολασμού. 



10 
 

Ο διαβήτης τύπου 2 έχει αποτελέσει αντικείμενο ανησυχίας σε παιδιά και νέους εξαιτίας 
του αυξανόμενου επιπολασμού της παχυσαρκίας. Δυστυχώς, οι πληθυσμιακές μελέτες σε 
αυτόν τον τομέα είναι σπάνιες (Fazeli Farsani, van der Aa et al. 2013).  Ωστόσο, είναι σαφές 
ότι ο διαβήτης τύπου 2 είναι ιδιαίτερα συνηθισμένος σε ορισμένες ομάδες όπως τους Pima 
και Navajo ιθαγενείς Αμερικάνους, Aboriginal και Torres Strait Islander Αυστραλούς, στους 
First Nation Καναδούς, καθώς και στους ανθρώπους ασιατικής και αγροαμερικάνικης 
προέλευσης. Σε αυτές τις ομάδες, και μεταξύ Αμερικανοϊσπανών και παιδιών από Κίνα και 
Ιαπωνία, ο διαβήτης τύπου 2 φαίνεται να αυξάνεται (Bullock and Sheff 2017) 

 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΣΗ ΔΙΑΒΗΤΗ ΤΥΠΟΥ 2 

Ο σακχαρώδης διαβήτης είναι μια καταστροφική χρόνια μεταβολική διαταραχή που 
χαρακτηρίζεται από απορρυθμισμένη έκκριση ινσουλίνης με ταυτόχρονη μειωμένη 
αναβολική δράση στους ιστούς (αντίσταση στην ινσουλίνη), που οδηγεί σε αλλοιωμένο 
μεταβολισμό, που αντανακλάται μεταξύ άλλων από υπεργλυκαιμία και δυσλιπιδαιμία 
(Mooradian 2009, 2014). Ο σακχαρώδης διαβήτης μπορεί να χωριστεί σε τύπου 1 διαβήτη 
(T1D) και διαβήτη τύπου 2 (T2D). Με βάση τις κλινικές παραμέτρους, ο διαβήτης έχει 
υποδιαιρέθηκε περαιτέρω σε πέντε ομάδες, από τις οποίες οι τέσσερις αντιστοιχούν στο 
T2D (Ahlqvist, Storm et al. 2018).Ο διαβήτης μειώνει την ποιότητα ζωής μέσω των πολλών 
επιπλοκών στα όργανα (Hu, Satija et al. 2015). T1D, σύμφωνα με το τρέχουσες υποθέσεις, 
προκαλείται από αυτοάνοση καταστροφή (μέσω CD4+  και CD8+ Τ κυττάρων και 
μακροφάγων) των β-κυττάρων, που οδηγεί σε πλήρη απώλεια της παραγωγής ινσουλίνης, 
αν και σε μικρό αριθμό ασθενών υπάρχει ιδιοπαθής καταστροφή των β-κυττάρων (Foulis, 
McGill et al. 1991). Ο T2D από την άλλη, είναι μια ετερογενής και πολυπαραγοντική νόσος, 
η οποία επηρεάζει τη φυσιολογία ολόκληρου του σώματος (Rizza 2010, Visscher, Wray et al. 
2017). Μεταξύ των μεταβολικών ρυθμιστών που σχετίζονται με τον διαβήτη τύπου 2 είναι 
ορμόνες [ινσουλίνη, γλυκαγόνο (Solloway, Madjidi et al. 2015, Knudsen, Hamilton et al. 
2019), πεπτίδιο που μοιάζει με γλυκαγόνο-1 (Holst 2020)], οργανοκίνες 
[αδιποκίνες/λιποκίνες {π.χ. λεπτίνη (Ravussin, Leibel et al. 2014), αδιπονεκτίνη (Straub and 
Scherer 2019), ρεζιστίνη, Fgf21 (Han, Perry et al. 2021), αδιψίνη(Lo, Ljubicic et al. 2014)}] και 
μεταβολίτες [αμινοξέα  (Holst, Wewer Albrechtsen et al. 2017) όπως η αλανίνη (Winther-
Sørensen, Galsgaard et al. 2020), τα λιπίδια και τα ελεύθερα λιπαρά οξέα (Haber, Ximenes 
et al. 2003, Jimenez-Feltstrom, Salehi et al. 2011)]. 

 Αν και ο T2D αναπτύσσεται συχνότερα σε άτομα με οικογενειακό ιστορικό ο διαβήτης 
μέσω της αλληλεπίδρασης των γονιδίων κινδύνου που εκφράζονται κυρίως στα β-κύτταρα 
και της αντίστασης στην ινσουλίνη, υπάρχουν πολλές άλλες μορφές με μη γενετική 
αιτιολογία της υπεργλυκαιμίας.  

Υπάρχουν στενοί λειτουργικοί δεσμοί μεταξύ της εξωκρινούς και ενδοκρινικούς μοίρας του 
παγκρέατος, με αποτέλεσμα την απορρυθμισμένη παραγωγή παγκρεατικών ενζύμων σε 
T1D και T2D (Hardt, Krauss et al. 2000). Τόσο οι επίκτητες όσο και οι κληρονομικές παθήσεις 
του εξωκρινούς παγκρέατος συχνά οδηγούν σε διαβήτη επηρεάζοντας τη λειτουργία των β-
κυττάρων. Για παράδειγμα, υπερφόρτωση σιδήρου που εμφανίζεται στην κληρονομική 
θαλασσαιμία και η αιμοχρωμάτωση σχετίζεται με δυσλειτουργία των β-κυττάρων και 
εξέλιξη T2D (Wang, Lai et al. 2014). 

Ενώ αρκετοί εντεροϊοί έχουν συνδεθεί με το T1D, ο T2D έχει συνδεθεί με λοίμωξη από 
ηπατίτιδα C, στην περίπτωση αυτή το αρχικό συμβάν είναι η αντίσταση στην ινσουλίνη στο 
ήπαρ και σε άλλους ιστούς στόχους της ινσουλίνης. Η αντιική θεραπεία θεραπεύει το 
ελάττωμα στην ομοιόσταση της γλυκόζης. Αρκετές ενδοκρινικές διαταραχές μπορεί να 
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οδηγήσουν σε ήπιες αλλά και σοβαρές μορφές διαβήτης, μεταξύ αυτών η ακρομεγαλία με 
αυξημένη αυξητική ορμόνη στο πλάσμα και τη νόσο του Cushing που χαρακτηρίζεται από 
υπερπαραγωγή ACTH. Όπως το γλυκαγόνο, οι αυξητικές ορμόνες αυξάνουν τη γλυκόζη στο 
αίμα και εξουδετερώνουν τις δράσεις της ινσουλίνης και η υπερπαραγωγή του προκαλεί 
αντίσταση στην ινσουλίνη. Μέσω της αυξημένης λιπόλυσης, οι αυξητικές ορμόνες 
προάγουν την παραγωγή ηπατικής γλυκόζης. Η υπερπλασία των επινεφριδιακών κυττάρων 
μπορεί επίσης να οδηγήσει στη νόσο. Φάρμακα όπως η κορτιζόλη και άλλα 
γλυκοκορτικοειδή μεταβάλλουν τον έλεγχο της γλυκόζης του αίματος μέσω της ηπατικής 
επαγωγής γλυκονεογόνων ενζύμων και αντίσταση στην ινσουλίνη και στο επίπεδο 
σηματοδότησης μετά τον υποδοχέα από δυσλειτουργία των β-κυττάρων (Gremlich, Roduit 
et al. 1997, Scaroni, Zilio et al. 2017). Η υπεργλυκαιμία παρατηρείται συχνά με τη θεραπεία 
με γλυκοκορτικοειδή, η οποία μπορεί να οδηγήσει σε επίμονο διαβήτη. 

Ο διαβήτης είναι μια πολυπαραγοντική ασθένεια όπου η αντίσταση στην ινσουλίνη και τα 
αυξημένα κυκλοφορούντα FFA συσχετίζονται με την υπεργλυκαιμία, την περινσουλιναιμία, 
τη συσσώρευση λίπους, οξειδωτικό στρες και φλεγμονή στο ήπαρ καθώς και σε άλλους 
ιστούς (Finck 2018). Συνεπώς, η στεάτωση ανιχνεύεται στο 50% των διαβητικών ασθενών. 
Επιπλέον, αυξημένα επίπεδα των FFA καταστέλλουν τη λιπόλυση του λιπώδους ιστού από 
την ινσουλίνη, ενώ τα αυξημένα FFAs στο συκώτι οδηγούν σε εξασθενημένη οξείδωση των 
ηπατικών λιπαρών οξέων και αντίσταση στην ινσουλίνη (Bedi, Aggarwal et al. 2019). T2D 
και NAFLD πιθανότατα σχετίζεται αμφίδρομα αφού το NAFLD σχετίζεται με την ανάπτυξη 
αντίστασης στην ινσουλίνη (Sung and Kim 2011). 

 

 

 

 

 

                                

Εικόνα 7: Παθογενετικοί παράγοντες που εμπλέκονται στη προοδευτική παρακώλυση της 

έκκρισης ινσουλίνης στο διαβήτη τύπου 2 

Πηγή: Pathogenesis of type 2 diabetes mellitus Ralph A. DeFronzo 
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Εικόνα 9: Η αντίσταση στην ινσουλίνη στα λιποκύτταρα, τους μύες και το ήπαρ σε συνδιασμό 

με ελαττωμένη έκκριση ινσουλίνης από τα β-κύτταρα του παγκρέατος, αντιπροσωπεύουν τα 

τέσσερα μείζονα  οργανικά συστήματα οι ανωμαλίες των οποίων διαδραματίζουν κεντρικό 

ρόλο στη παθογένεση του διαβήτη τύπου 2. 

Πηγή: Pathogenesis of type 2 diabetes mellitus Ralph A. DeFronzo 

Εικόνα 8: Αιτιολογία του διαβήτη τύπου 2. Η επιβλαβής επίδραση των χρονίως αυξημένων 

επιπέδων των ελεύθερων λιπαρών οξέων στην καταστολή της ηπατικής παραγωγής 

γλυκόζης, της πρόσληψης γλυκόζης από τους μυς και την έκκριση ινσουλίνης που 

διεγείρεται από την γλυκόζη 

Πηγή: Pathogenesis of type 2 diabetes mellitus Ralph A. DeFronzo 
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ΠΡΟΔΙΑΒΗΤΗΣ 

Η διαταραχή της ανοχής γλυκόζης (IGT) και η διαταραχή της γλυκόζης νηστείας (IFG) είναι 
καταστάσεις αυξημένων επιπέδων γλυκόζης αίματος πάνω από το φυσιολογικό εύρος και 
κάτω από το διαγνωστικό κατώφλι του διαβήτη. Οι όροι «προδιαβήτης», «μη διαβητική 
υπεργλυκαιμία» και «ενδιάμεση υπεργλυκαιμία» χρησιμοποιούνται ως εναλλακτικές. Η 
σημασία του IGT και του IFG είναι τριπλή: Πρώτον, υποδηλώνουν υψηλότερο κίνδυνο για 
τη μελλοντική ανάπτυξη του διαβήτη τύπου 2 (Heianza, Hara et al. 2011, Tabák, Herder et 
al. 2012, Richter, Hemmingsen et al. 2018), οι IGT και IFG δείχνουν έναν ήδη αυξημένο 
κίνδυνο καρδιαγγειακής νόσου (Yeboah, Bertoni et al. 2011, Huang, Cai et al. 2016), και 
τρίτον, η ανίχνευση τους ανοίγει την πόρτα σε παρεμβάσεις που μπορούν να οδηγήσουν 
στην πρόληψη του διαβήτη τύπου 2 (Knowler, Fowler et al. 2009) Παρόλα αυτά, τη 
δεδομένη στιγμή η πρόληψη σχετίζεται περισσότερο με IGT ή με συνδιασμό IGT και IFG 
αλλά όχι μέχρι στιγμής με IFG αποκλειστικά (Cefalu, Buse et al. 2016). 

Το πέρασμα από IGT και IFG στον διαβήτη τύπου 2 συνδέεται με τα επίπεδα γλυκόζης 
(κρίνεται από την έκταση της υπεργλυκαιμίας) μαζί με παράγοντες κινδύνου όπως η ηλικία 
και το βάρος (Howells, Musaddaq et al. 2016).Η αθροιστική επίπτωση του διαβήτη τύπου 2 
στα πέντε χρόνια μετά τη διάγνωση IGT ή IFG εκτιμάται ότι είναι 26% και 50%, 
αντίστοιχα(Richter, Hemmingsen et al. 2018).  

Οι περισσότερες οδηγίες χρησιμοποιούν τα τυπικά διαγνωστικά κριτήρια προτείνεται από 
τον IDF και τον Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας (ΠΟΥ) στο Σχήμα 1.1. Η υποσημείωση στο 
Σχήμα 1.1 αναφέρει την ένταξη της Αμερικανικής Διαβητολογικής Εταιρείας (ADA) της 
HbA1c ως μέρος των διαγνωστικών κριτηρίων του διαβήτη και του προδιαβήτη. Ο ΠΟΥ 
υποστηρίζει τη χρήση της HbA1c ≥ 6,5% για διάγνωση διαβήτη αλλά όχι για ενδιάμεσο 
υπεργλυκαιμία, με το σκεπτικό ότι η ποιότητα της μέτρησης δεν είναι εξασφαλισμένη σε 
παγκόσμια κλίμακα. 

Επί του παρόντος, ο ΠΟΥ και η IDF συνιστούν  δοκιμασία ανοχής γλυκόζης με τη χρήση 75-
γραμμαρίων από το στόμα (OGTT) με μέτρηση τόσο της γλυκόζης νηστείας όσο και της 
δίωρης γλυκόζης πλάσματος για ανίχνευση IGT και IFG. Ωστόσο, υπάρχουναυξανόμενα 
στοιχεία που ευνοούν τη χρήση του OGTT των 75 γραμμαρίων μιας ώρας, το οποίο μπορεί 
να είναι μια πιο ευαίσθητη μέθοδος για την αναγνώριση ενδιάμεσης υπεργλυκαιμίας 
(Bergman, Manco et al. 2018). 

Για διαβήτη τύπου 2 με παρουσία συμπτωμάτων (πολυουρία, πολυδιψία και ανεξήγητη 
απώλεια βάρους) η διάγνωση μπορεί να γίνει με βάση: μια τυχαία φλεβική συγκέντρωση 
γλυκόζης πλάσματος ≥ 11,1 mmol/l ή επί απουσίας συμπτωμάτων από γλυκόζη νηστείας 
συγκέντρωσης ≥ 7,0 mmol/l (ολικό αίμα ≥ 6,1 mmol/l ή HbA1c ≥ 6,5%). Εάν ανιχνευθούν 
αυξημένες τιμές σε ασυμπτωματικά άτομα, συνιστάται την επόμεη μέρα να επαναληφρθεί 
ο έλεγχος, αν είναι εφικτό με την ίδια μέθοδο, ώστε να επιβεβαιωθεί η διάγνωση. 
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ΤΙ ΕΙΝΑΙ Ο ΠΡΟΔΙΑΒΗΤΗΣ 

Η παχυσαρκία είναι μια πολυπαραγοντική ασθένεια που συνεχίζει να προκαλεί τους 
ασθενείς, τους παρόχους υγειονομικής περίθαλψης και τα συστήματα υγειονομικής 
περίθαλψης (Kleinendorst, Abawi et al. 2020). Από το 1980, ο επιπολασμός της 
παχυσαρκίας έχει διπλασιαστεί σε περισσότερες από 70 χώρες σε όλο τον κόσμο—ιδίως 
αυξάνεται μεταξύ των πιο ανεπτυγμένων χωρών (Afshin, Forouzanfar et al. 2017, Mengesha 
Kassie, Beletew Abate et al. 2020). Το 2015 εκτιμάται ότι υπάρχει ήταν περισσότερα από 
107 εκατομμύρια παιδιά με παχυσαρκία παγκοσμίως (Afshin, Forouzanfar et al. 2017). 

Ως αποτέλεσμα της συνεχιζόμενης επιδημίας παχυσαρκίας, ασθένειες που προηγουμένως 
παρατηρούνταν σχεδόν αποκλειστικά σε ενήλικες εμφανίζονται όλο και περισσότερο σε 
παιδιά και εφήβους, συμπεριλαμβανομένου του προδιαβήτη ή/και του σακχαρώδους 
διαβήτη τύπου 2 (ΣΔ2) (Dingle and Brar 2017). Στις Ηνωμένες Πολιτείες, χρησιμοποιώντας 
δεδομένα από την National Health and Nutrition Examination Surveys (NHANES; 2005–2016) 
περίπου το 20% των εφήβων ηλικίας 12 έως 18 ετών έχουν προδιαβήτη (Andes, Cheng et al. 
2020), ενώ άλλοι ερευνητές έχουν υπολογίσει ότι ο επιπολασμός του ΣΔ2 στους εφήβους 
θα τετραπλασιαστεί μέχρι το 2050 (Imperatore, Boyle et al. 2012). 

Σύμφωνα με τις οδηγίες της Αμερικανικής Διαβητολογικής Εταιρείας (ADA) (2021), 
προδιαβήτης μπορεί να διαγνωστεί με μία από τις τρεις εργαστηριακές τιμές: (1) αυξημένη 
γλυκόζη νηστείας από 100 έως 125 mg/dL (5,6–6,9 mmol/L) ή (2) αυξημένη γλυκόζη σε 2 
ώρες κατά τη διάρκεια μιας δοκιμής ανοχής γλυκόζης από το στόμα, 140 έως 199 mg/dL 
(7,8–11,0 mmol/L) ή (3) επίπεδα αιμοσφαιρίνης A1C (HbA1C) μεταξύ 5,7% και 6,4% (39–46 
mmol/mol). 

 

ΕΠΙΠΤΩΣΗ ΠΡΟΔΙΑΒΗΤΗ 

Χρησιμοποιώντας κριτήρια από τις οδηγίες της ADA, ο επιπολασμός του προδιαβήτη στην 
παιδιατρική είναι υψηλός, ιδιαίτερα μεταξύ των παιδιών και των εφήβων με παχυσαρκία, 
στους οποίους ο επιπολασμός κυμαίνεται από 21-40%, ανάλογα με το κριτήριο που 
χρησιμοποιείται και τον υποκείμενο πληθυσμό (Li, Ford et al. 2009). Αυτός ο επιπολασμός 
του προδιαβήτη στο πλαίσιο της παχυσαρκίας ποικίλλει ανάλογα με τη φυλή/εθνικότητα, 
με το 54% των εφήβων Αφροαμερικανών, το 28% των Ισπανόφωνων εφήβων και το 18% 
των Λευκών (Nowicka, Santoro et al. 2011). Ο προδιαβήτης είναι 1,7–2,4 φορές υψηλότερος 
στα αγόρια παρά στα κορίτσια (Menke, Casagrande et al. 2016). Ίσως δεν αποτελεί έκπληξη 
το γεγονός ότι ο επιπολασμός του προδιαβήτη συνέχισε να αυξάνεται μεταξύ των εφήβων. 
Για παράδειγμα, χρησιμοποιώντας το κριτήριο της γλυκόζης νηστείας, το 1,8% των εφήβων 
είχε διαταραχές της γλυκόζης νηστείας το 1988-1994, το 7,0% το 1999-2000 και το 23% το 
2007-2008 (Magge, Silverstein et al. 2020). Ωστόσο, υπάρχει μεταβλητότητα στις εκτιμήσεις 
του HbA1c έναντι της γλυκόζης νηστείας, με το 4,4% των εφήβων στις ΗΠΑ να έχουν 
προδιαβήτη με κριτήρια HbA1c το 1999–2014 σε σύγκριση με το 15,0% από τα επίπεδα 
γλυκόζης νηστείας (Lee, Fermin et al. 2017)—υποδηλώνοντας ότι ορισμένα κριτήρια μπορεί 
να ανιχνεύουν ανωμαλίες σε πρώιμο στάδιο στην εξέλιξη της νόσου. Μια σχολική μελέτη 
που διεξήγαγε προσυμπτωματικό έλεγχο Ισπανόφωνων και ιθαγενών Αμερικανών μαθητών 
μέσης εκπαίδευσης με πολλαπλούς παράγοντες κινδύνου ΣΔ2 ανέφερε ότι το 43% είχε 
προδιαβήτη εξ ορισμού με μειωμένη γλυκόζη νηστείας ή μειωμένη ανοχή στη γλυκόζη 
(2008). 
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ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ ΠΡΟΔΙΑΒΗΤΗ 

Ο ορισμός του προδιαβήτη βασίζεται μόνο στα αυξημένα επίπεδα γλυκόζης, αφήνοντας 
ανοιχτό εάν η διαταραχή εμφανίζεται κυρίως στον σακχαρώδη διαβήτη τύπου 1 (ΣΔ1) ή 
ΣΔ2. Δεδομένου ότι η αύξηση των επιπέδων γλυκόζης είναι πιο γρήγορη στον ΣΔ1 σε 
σύγκριση με την πιο ύπουλη εξέλιξη του ΣΔ2, υπάρχει περισσότερος χρόνος για τους 
κλινικούς γιατρούς να παρατηρήσουν ανωμαλίες γλυκόζης που σχετίζονται με τον 
προδιαβήτη στον ΣΔ2 (Jacobsen, Haller et al. 2018). Ως εκ τούτου, η πλειονότητα των 
προδιαβήτων στους εφήβους (όπως στο ενήλικες) φαίνεται να σχετίζεται με ΣΔ2 (Arslanian, 
Bacha et al. 2018). Σε ορισμένες ομάδες παιδιών και εφήβων, έως και το 45% των νέων 
περιπτώσεων διαβήτη είναι ΣΔ2. Η έρευνα SEARCH for Diabetes in Youth Study (μια μελέτη 
επιτήρησης σε πολλά κέντρα στις ΗΠΑ) ανέφερε ότι η φυλετική/εθνοτική κατανομή της 
επίπτωσης του ΣΔ2 ανά 100.000 εφήβους ηλικίας 15-19 ετών ήταν 49,4 περιπτώσεις μεταξύ 
των Ινδιάνων της Αμερικής, 22,7 μεταξύ των Αφροαμερικανών, 19,4 μεταξύ 
ασιατών/κατοίκων των νησιών του Ειρηνικού και 8,73 μεταξύ των λευκών (Dabelea, Bell et 
al. 2007). Έχει σημειωθεί αύξηση του επιπολασμού του ΣΔ2 παγκοσμίως, 
συμπεριλαμβανομένης της Ιαπωνίας, της Κίνας, της Ταϊβάν, του Μπαγκλαντές και της 
Αυστραλίας (Temneanu, Trandafir et al. 2016).  

Παρόλο που ο ΣΔ2 έχει αυξηθεί τις τελευταίες δεκαετίες, η πλήρης κατανόηση του 
προδιαβήτη μεταξύ των εφήβων περιπλέκεται περαιτέρω από την υποκείμενη 
παθοφυσιολογία πίσω από την εξέλιξη από τη φυσιολογική ρύθμιση της γλυκόζης στον 
προδιαβήτη σε ΣΔ2. Υπό αυτή την έννοια, ο προδιαβήτης μοιράζεται επικαλυπτόμενη 
παθοφυσιολογία με τον ΣΔ2. Γενικά, η παθοφυσιολογία του ΣΔ2 περιλαμβάνει στοιχεία 
αντίστασης στην ινσουλίνη και ανεπαρκή απελευθέρωση ινσουλίνης για να ξεπεραστεί 
αυτή η αντίσταση. Μια μείωση στη λειτουργία των β-κυττάρων σε σχέση με την ευαισθησία 
στην ινσουλίνη παρατηρήθηκε κατά 40% σε παχύσαρκους νέους με μειωμένη ανοχή 
γλυκόζης (IGT) και κατά 80% σε παιδιά με παχυσαρκία και ΣΔ2 σε σύγκριση με τους 
συνομηλίκους τους με φυσιολογική ανοχή στη γλυκόζη (NGT) (Bacha, Gungor et al. 2009).  

Έτσι, ένα θέμα που επιδεινώνει τον προδιαβήτη είναι η εφηβεία, η οποία σχετίζεται με 
σημαντική αύξηση της αντίστασης στην ινσουλίνη, συμβάλλοντας δυνητικά στην εξέλιξη 
από τον προδιαβήτη σε ΣΔ2. Σε μία μελέτη με διάρκεια κατά μέσο όρο 3 ετών, μόνο το 8% 
προχώρησε σε ΣΔ2, με το 65% να μετατρέπεται ξανά σε φυσιολογική ανοχή γλυκόζης 
(Galderisi, Giannini et al. 2018), ενώ άλλες μελέτες από την Ευρώπη κατέδειξαν μεγαλύτερα 
ποσοστά εφήβων που επανήλθαν στη φυσιολογική ανοχή στη γλυκόζη μετά την 
ολοκλήρωση της εφηβείας (Kleber, deSousa et al. 2011). Παράγοντες που συμβάλλουν στην 
εξέλιξη από τον προδιαβήτη στον ΣΔ2 περιλαμβάνουν τον βαθμό υποκείμενης παχυσαρκίας 
και το φυλετικό/εθνοτικό υπόβαθρο, με τους μη Ισπανόφωνους μαύρους έφηβους να 
παρουσιάζουν σημαντικά υψηλότερο κίνδυνο εξέλιξης σε ΣΔ2 σε σχέση με τους λευκούς 
εφήβους (Serbis, Giapros et al. 2021). 

Τα αφροαμερικανικά παιδιά έχουν 4 φορές μεγαλύτερη συχνότητα εμφάνισης ΣΔ2 σε 
σύγκριση με τους Καυκάσιους συνομηλίκους τους (Kelsey, Geffner et al. 2016). Στο πλαίσιο 
του ίδιου βαθμού ευαισθησίας στην ινσουλίνη και μετά από ενδοφλέβια πρόκληση 
γλυκόζης, οι Αφροαμερικανοί νέοι έχουν πιο έντονη υπερέκκριση ινσουλίνης σε σύγκριση 
με λευκούς νέους (Michaliszyn, Lee et al. 2017). Οι συγκεντρώσεις ινσουλίνης πρώτης και 
δεύτερης φάσης ήταν υψηλότερες στους Αφροαμερικανούς συμμετέχοντες σε σύγκριση με 
τους λευκούς μάρτυρες (Hasson, Adam et al. 2010). Παρά την αυξημένη αντίσταση στην 
ινσουλίνη, η λειτουργία των β-κυττάρων ήταν πιο επίπεδη στους Αφροαμερικανούς σε 
σύγκριση με τους Λατινοαμερικανούς εφήβους. Τα ισπανόφωνα παιδιά είναι επίσης πιο 



16 
 

ανθεκτικά στην ινσουλίνη από τα παιδιά του Καυκάσου και αυτή η συσχέτιση είναι επίσης 
ανεξάρτητη από την περιεκτικότητα σε λίπος στο σώμα. αυξάνοντας τον κίνδυνο εξέλιξης 
του παιδιατρικού ΣΔ2 σε αυτόν τον πληθυσμό (Goran, Shaibi et al. 2006). Άλλες 
φυλές/εθνικότητες, συμπεριλαμβανομένων των Μαλαισιανών, Κορεατών, Ταϊβανέζων και 
Ινδών, υποστηρίζουν την ανεπαρκή έκκριση ινσουλίνης με ακόμη χαμηλότερο BMI από τους 
Αφροαμερικανούς με αντίσταση στην ινσουλίνη. Τα δεδομένα είναι ακόμη πιο σπάνια σε 
εφήβους με προδιαβήτη ασιατικής καταγωγής (Yeow, Pacini et al. 2017). 

Ενώ τα μακροπρόθεσμα δεδομένα έκβασης σχετικά με τους εφήβους με ΣΔ2 είναι 
περιορισμένα, τα διαθέσιμα δεδομένα έχουν δείξει μια άλλη σημαντική διαφορά μεταξύ 
των νέων και των ενηλίκων με ΣΔ2. Ο ΣΔ2 στη νεολαία (σε σύγκριση με τους νέους με ΣΔ1 ή 
με τους ενήλικες με ΣΔ2 φαίνεται να είναι ιδιαίτερα επιθετικός και σχετίζεται με πρώιμες 
επιπλοκές και συννοσηρότητες. Η μελέτη Επαναφοράς Έκκρισης Ινσουλίνης (RISE) 
περιέγραψε ~25% χαμηλότερη κάθαρση ινσουλίνης σε εφήβους με προδιαβήτη ή 
πρόσφατη εμφάνιση ΣΔ2 σε σύγκριση με ενήλικες, χρησιμοποιώντας την αναλογία του 
πεπτιδίου C νηστείας έναντι της ινσουλίνης ως έμμεσο δείκτη της κάθαρσης ινσουλίνης σε 
ολόκληρο το σώμα (2018). Η ηπατική κάθαρση ινσουλίνης φαίνεται να παίζει σημαντικό 
ρόλο στη μείωση της λειτουργίας των β-κυττάρων σε παχύσαρκους νέους, καθώς θα 
μπορούσε να λειτουργήσει ως φύλακας που θα μπορούσε να αποφύγει την υπερφόρτωση 
ινσουλίνης στην περιφερικούς ιστούς και β-κύτταρα (Galderisi, Polidori et al. 2019). Στη 
μακροπρόθεσμη παρακολούθηση της κοόρτης των Επιλογών Θεραπείας για Διαβήτη Τύπου 
2 σε Εφήβους και Νέους (TODAY), μετά από 13,3 κατά μέσο όρο χρόνια από τη διάγνωση 
ΣΔ2, το 54% των συμμετεχόντων είχε παρουσιάσει διαβητική νεφρική νόσο, το 32% είχε 
παρουσιάσει νευρική νόσο και το 51% είχε σημάδια νόσου του αμφιβληστροειδούς 
(Bjornstad, Drews et al. 2021). Επιπλέον, οι έφηβοι με ΣΔ2 εμφανίζουν ταχύτερη απώλεια 
της λειτουργίας των βήτα κυττάρων και υψηλότερο βαθμό αντίστασης στην ινσουλίνη από 
ότι στους ενήλικες, με υψηλότερο ποσοστό αποτυχίας της αρχικής θεραπεία, όπως 
καταδεικνύεται στην κοόρτη TODAY (Zeitler, Hirst et al. 2012, Arslanian, Kim et al. 2018). 
Χρησιμοποιώντας δεδομένα NHANES, τα οποία περιελάμβαναν 2843 εφήβους ηλικίας 12-
19 ετών, οι έφηβοι με προδιαβήτη (σε σύγκριση με εκείνους χωρίς) είχαν περισσότερες 
πιθανότητες να έχουν πολλαπλούς καρδιομεταβολικούς παράγοντες κινδύνου, 
συμπεριλαμβανομένης της παχυσαρκίας, των υψηλών τριγλυκεριδίων νηστείας,, χαμηλή 
HDL-χοληστερόλη και υψηλά επίπεδα ηπατικών τρανσαμινασών (Casagrande, Menke et al. 
2018). 

Κατά συνέπεια, η έννοια του προδιαβήτη χρησιμοποιείται ευρέως για τον έλεγχο του 
κινδύνου ΣΔ2 και για τη στόχευση προληπτικών θεραπειών. Επιπλέον, σημαντική 
καταστροφή των βήτα κυττάρων μπορεί να συμβεί πριν εμφανιστεί η δυσγλυκαιμία. Ως εκ 
τούτου, η έγκαιρη αναγνώριση και συνεπώς οι πρώιμες παρεμβάσεις θα μπορούσαν 
ενδεχομένως να μειώσουν τον κίνδυνο πιθανών συννοσηροτήτων. 

 

ΕΛΕΓΧΟΣ ΓΙΑ ΠΡΟΔΙΑΒΗΤΗ 

Παρόλο που καμία μελέτη σε παιδιατρικό πληθυσμό δεν έχει μέχρι στιγμής αποκαλύψει 
εάν η έγκαιρη διάγνωση του προδιαβήτη βελτιώνει τη μακροπρόθεσμη έκβαση του ΣΔ2, 
έμμεσα δεδομένα από μελέτες ενηλίκων δείχνουν ότι οι παρεμβάσεις στον τρόπο ζωής 
μπορούν να καθυστερήσουν ή ενδεχομένως να αποτρέψουν την εξέλιξη σε ΣΔ2. Σε ενήλικες 
πληθυσμούς, οι παρεμβάσεις στον τρόπο ζωής μείωσαν το ποσοστό των ασθενών με 
προδιαβήτη που εξέλιξαν σε διάστημα 4 ετών σε ΣΔ2 από 33% σε 20% (Knowler, Barrett-
Connor et al. 2002, Tuso 2014). 
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Δεδομένου ότι ο γενικευμένος έλεγχος παιδιών και εφήβων με παχυσαρκία είναι απίθανο 
να είναι οικονομικά αποδοτικός, η ADA και η Διεθνής Εταιρεία Παιδιατρικού και Εφηβικού 
Διαβήτη (ISPAD) συνιστούν τον προσυμπτωματικό έλεγχο μόνο σε ασθενείς υψηλού 
κινδύνου (Mayer-Davis, Kahkoska et al. 2018). Σε αυτούς περιλαμβάνονται τα 
ασυμπτωματικά παιδιά και οι έφηβοι με παχυσαρκία μετά την έναρξη της εφηβείας ή σε 
ηλικία ≥10 ετών (όποιο συμβεί πρώτο) εάν έχουν έναν ή περισσότερους από τους 
ακόλουθους παράγοντες κινδύνου: (1) οικογενειακό ιστορικό ΣΔ2 σε μέλος της οικογένειας 
πρώτου ή δεύτερου βαθμού. (2) μια εθνότητα που σχετίζεται με υψηλότερο κίνδυνο, 
συμπεριλαμβανομένων των ιθαγενών Αμερικανών, Αφροαμερικανών, Ισπανόφωνων, 
Ασιατικών Αμερικανών, Νησιών του Ειρηνικού. (3) ιστορικό διαβήτη στη μητέρα της 
ασθενούς ή Σακχαρώδη Διαβήτη Κύησης (ΣΔΚ) κατά τη διάρκεια της κύησης του παιδιού· 
και/ή (4) καταστάσεις ή σημεία που σχετίζονται με αντίσταση στην ινσουλίνη, 
συμπεριλαμβανομένης της υπέρτασης, της δυσλιπιδαιμίας, της μέλαινας ακάνθωσης, του 
συνδρόμου πολυκυστικών ωοθηκών (PCOS) και της κατάστασης μικρής ηλικίας για την 
ηλικία κύησης κατά τη γέννηση (Hannon 2020). Οι συστάσεις της ADA συμβουλεύουν ότι 
αυτός ο έλεγχος θα πρέπει να επαναλαμβάνεται τουλάχιστον κάθε 2-3 χρόνια – νωρίτερα 
εάν αυξάνεται το BM- συνιστούν έλεγχο με μέτρηση HbA1C και FPG ή με από του στόματος 
δοκιμασία ανοχής γλυκόζης (OGTT). Για να θεωρηθούν διαγνωστικά, τα μη φυσιολογικά 
αποτελέσματα πρέπει να επιβεβαιωθούν είτε χρησιμοποιώντας την ίδια εξέταση σε 
διαφορετική ημέρα είτε αξιολογώντας μια διαφορετική εξέταση (2021). 

 

ΔΙΑΧΕΙΡΙΣΗ ΠΡΟΔΙΑΒΗΤΗ 

Δεδομένων των διακριτικών χαρακτηριστικών του προδιαβήτη και του ΣΔ2 στους εφήβους, 
οι παιδιατρικές μελέτες είναι ζωτικής σημασίας. Οι περισσότερες μελέτες σχετικά με την 
πρόληψη του ΣΔ2 σε παιδιατρικούς πληθυσμούς περιλαμβάνουν εντατικά προγράμματα 
τρόπου ζωής ως κύρια παρέμβασή τους με μόνο βραχυπρόθεσμες αξιολογήσεις (6 μήνες ή 
λιγότερο) (Dingle and Brar 2017). Ωστόσο, άλλες μελέτες έχουν αξιολογήσει την επίδραση 
των φαρμάκων, δίνοντας έμφαση σε σημαντικά φυσιολογικά ζητήματα που μπορεί τελικά 
αποδεικνύεται ότι αποτρέπει ή καθυστερεί τη διάγνωση του ΣΔ2. 

 

Τροποποιήσεις τρόπου ζωής 

Στην παιδιατρική, τα εντατικά προγράμματα τρόπου ζωής είναι οι ακρογωνιαίοι λίθοι στη 
διαχείριση του προδιαβήτη. Μια προσέγγιση που συνδυάζει αλλαγές διατροφής και 
φυσικής δραστηριότητας είναι πολύ πιθανό να είναι αποτελεσματική παρέμβαση (DeBoer 
2019, Angi and Chiarelli 2020). Αυτό εξηγείται από το γεγονός ότι η αυξημένη εκροή 
ενέργειας μπορεί να οδηγήσει σε αντισταθμιστική αύξηση στην κατανάλωση τροφής 
(Blundell, Stubbs et al. 2003), ενώ ο μεμονωμένος θερμιδικός περιορισμός αναμένεται να 
μειώσει το ο βασικός μεταβολικός ρυθμός (Martin, Heilbronn et al. 2007). 

Η σωματική δραστηριότητα έχει ευεργετική επίδραση όχι μόνο που σχετίζεται με την 
απώλεια βάρους αλλά και στην αύξηση της ευαισθησίας στην ινσουλίνη ανεξάρτητα από 
την ποσότητα του λιπώδους ιστού (Bell, Watts et al. 2007). Οι Οδηγίες κλινικής πρακτικής 
της Endocrine Society προτείνουν τουλάχιστον 30 λεπτά μέτριας έως έντονης σωματικής 
δραστηριότητας κάθε μέρα με στόχο 60 λεπτών ημερησίως (Styne, Arslanian et al. 2017). 
Συνιστώνται ασκήσεις χαμηλής αερόβιας και αντίστασης συνδυασμένες μαζί καθώς 
φαίνεται ότι βελτιώνουν την ευαισθησία στην ινσουλίνη (Nassis, Papantakou et al. 2005). Οι 
Savoye και συνεργάτες (Savoye, Caprio et al. 2014) δημοσίευσαν τα αποτελέσματα ενός 



18 
 

6μηνου προγράμματος με το όνομα «Bright Bodies Healthy Lifestyle» που περιελάμβανε 
τυχαιοποιημένο έλεγχο δοκιμή εφήβων με προδιαβήτη που διαγνώστηκε μέσω επιπέδων 
γλυκόζης OGTT 2 ωρών. Αυτοί οι ερευνητές ανέφεραν ότι σε σύγκριση με τους ελέγχους, 
αυτή η εντατική παρέμβαση στον τρόπο ζωής είχε ως αποτέλεσμα μεγαλύτερες μειώσεις 
στη γλυκόζη 2 ωρών, καθώς και αυξημένη ευαισθησία στην ινσουλίνη (Magge, Silverstein et 
al. 2020). Μια μετα-ανάλυση που αξιολόγησε την αποτελεσματικότητα της παρέμβασης 
στην άσκηση σε παχύσαρκους εφήβους έδειξε 40% βελτίωση στο OGTT και 1,02 βελτίωση 
μονάδας στο μοντέλο ομοιόστασης της αντίστασης στην ινσουλίνη (HOMA-IR), μια 
εκτίμηση της αντίστασης στην ινσουλίνη με βάση τη γλυκόζη νηστείας και την ινσουλίνη. 
Αυτή η μετα-ανάλυση περιελάμβανε 15 δοκιμές με συνολικά 556 συμμετέχοντες. Ωστόσο, 
οι περισσότερες παρεμβάσεις ήταν βραχυπρόθεσμες (6–36 εβδομάδες) (Stoner, Rowlands 
et al. 2016). Μια πρόσφατη δοκιμή δημοσίευσε τα αποτελέσματά της από τους πρώτους 6 
μήνες μιας 24μηνης διεπιστημονικής προσέγγισης παρέμβασης που περιελάμβανε μια 
ισορροπημένη διατροφή και κυκλική προπόνηση μεταξύ 242 παιδιών και εφήβων ηλικίας 6 
ετών έως 17 ετών με παχυσαρκία (Seo, Lim et al. 2021). Τα προκαταρκτικά δεδομένα 
έδειξαν βελτίωση στο z-score BMI (−0,14) στην ομάδα άσκησης και μείωση της 
αδιπονεκτίνης και της περιφέρειας μέσης, ωστόσο θα μπορούσαν να βρουν σημαντική 
μείωση στο HOMA-IR. Είναι ενδιαφέρον ότι πραγματοποίησαν μια ανάλυση ευαισθησίας με 
βάση το στάδιο της εφηβείας και βρήκαν σημαντική μείωση στο HOMA-IR όταν έλαβαν 
υπόψη μόνο τους συμμετέχοντες στην εφηβεία (Seo, Lim et al. 2021).  

Επίσης, μια μετα-ανάλυση που περιελάμβανε 24 μελέτες που αξιολόγησαν τις επιδράσεις 
της φυσικής δραστηριότητας στην ινσουλίνη νηστείας έδειξε θετικά αποτελέσματα στη 
βελτίωση της ινσουλίνης νηστείας ως δείκτη παιδιατρικής αντίστασης στην ινσουλίνη, με τα 
μεγαλύτερα αποτελέσματα φαίνονται μεταξύ εκείνων με υψηλότερο z-scores BMI (Fedewa, 
Gist et al. 2014). Διαφορετικές προπονητικές παρεμβάσεις, όπως αντίσταση, αερόβια και 
κυκλική προπόνηση χρησιμοποιήθηκαν μεταξύ των μελετών, καθώς και μη παραδοσιακά 
παιχνίδια για την ενθάρρυνση της αύξησης των επιπέδων σωματικής δραστηριότητας. 
Ωστόσο, οι ερευνητές δεν βρήκαν διαφορά μεταξύ των προσεγγίσεων αερόβιας και 
προπόνησης με αντίσταση, υποδηλώνοντας ότι ο πιο σημαντικός παράγοντας ενός 
προγράμματος άσκησης που έχει σχεδιαστεί για να έχει αντίκτυπο στην ινσουλίνη νηστείας 
και στην αντίσταση στην ινσουλίνη σε παιδιά και εφήβους δεν σχετίζεται με έναν 
συγκεκριμένο τύπο άσκησης. αλλά απλώς ότι τα παιδιά ενθαρρύνονται να είναι ενεργά με 
κάποιο τρόπο (Fedewa, Gist et al. 2014). 

Επιπλέον, άλλες συμπεριφορές υγείας όπως η πρόσληψη τροφής και οι συνήθειες ύπνου 
μπορούν να επηρεάσουν την ευαισθησία στην ινσουλίνη. Για παράδειγμα, ο λιγότερος 
ύπνος (λιγότερο από 9 ώρες/ημέρα) και η υπνική άπνοια σχετίζονται με την αντίσταση στην 
ινσουλίνη (Sayin and Buyukinan 2016).  

Όσον αφορά τη διατροφική πρόσληψη, η ιδανική διατροφική διαχείριση είναι ακόμα υπό 
συζήτηση. Η κύρια προσέγγιση για τις διατροφικές προσεγγίσεις σε παιδιά και εφήβους, 
που προτείνεται από την Αμερικανική Ακαδημία Παιδιατρικής, την Αμερικανική Εταιρεία 
Καρδιάς και τον Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας (ΠΟΥ), είναι η αύξηση της κατανάλωσης 
λαχανικών και φρούτων, η μείωση της πρόσληψης κορεσμένων λιπαρών και πλήρης 
αφαίρεση ροφημάτων με ζάχαρη (DeBoer 2013, Scharf and DeBoer 2016). Αρκετές μελέτες 
επιβεβαίωσαν ότι η κατανάλωση τροφών με υψηλότερη περιεκτικότητα σε φυτικές ίνες 
συσχετίστηκε με μεγαλύτερη ευαισθησία στην ινσουλίνη (Davis, Alexander et al. 2009). Μια 
δίαιτα με υψηλότερη πρόσληψη φυτικών ινών προσφέρει αρκετά ευεργετικά 
αποτελέσματα, όπως αυξημένο κορεσμό , βραδύτερη απορρόφηση υδατανθράκων και 
προσθήκη τροφής χαμηλής ενέργειας στη διατροφή (Lin, Huybrechts et al. 2015). Οι τροφές 
χαμηλού γλυκαιμικού δείκτη μειώνουν τις κορυφές γλυκόζης και ινσουλίνης στο αίμα μετά 
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το φαγητό, διεγείρουν την οξείδωση του λίπους και αυξάνουν τον κορεσμό, ωστόσο η 
επίδρασή τους στην αντίσταση στην ινσουλίνη είναι ακόμα ασαφής (Thomas, Elliott et al. 
2007). 

Αυτές οι συστάσεις για τον τρόπο ζωής είναι μερικές φορές δύσκολο να 
πραγματοποιηθούν, ειδικά για τους εφήβους. Έτσι, η πρόληψη ή η θεραπεία της παιδικής 
παχυσαρκίας ως μέσο για πρόληψη του προδιαβήτη θα πρέπει να ξεκινήσει όσο το δυνατόν 
νωρίτερα. Καθώς οι θεραπευτικές μέθοδοι συχνά έχουν μόνο μέτρια αποτελέσματα, η 
πρόληψη πρέπει να είναι ο πρωταρχικός στόχος. Η επιτροπή του ΠΟΥ υποστηρίζει ατομικές 
και κοινοτικές στρατηγικές πρόληψης για την καταπολέμηση της επιδημίας της 
παχυσαρκίας. Πολλές κατευθυντήριες γραμμές έχουν τονίσει κρίσιμους ρόλους για την 
κυβέρνηση, την κοινωνία και τις πολιτικές προσεγγίσεις του συστήματος υγειονομικής 
περίθαλψης για την ανάληψη δράσης κατά της παιδικής παχυσαρκίας (Ferreira, Nogueira et 
al. 2020). 

 

Μετφορμίνη 

Η μετφορμίνη, ένα παράγωγο διγουανίδης, είναι ένα από του στόματος αντι-
υπεργλυκαιμικό φάρμακο που δρα αναστέλλοντας την παραγωγή γλυκόζης στο ήπαρ, 
αυξάνοντας την περιφερειακή πρόσληψη γλυκόζης και εμποδίζοντας την απορρόφηση 
γλυκόζης στο λεπτό έντερο (Soliman, De Sanctis et al. 2020). Η μετφορμίνη έχει επίσης 
δείξει βελτίωση στα επίπεδα λιπιδίων και δυνητικά καρδιοπροστατευτικά οφέλη σε 
ασθενείς με παχυσαρκία.  

Υπάρχει ακόμα κάποια διαμάχη σχετικά με το όφελος της μετφορμίνης για τη βελτίωση της 
υπεργλυκαιμίας ή τις επιδράσεις της στην καθυστέρηση της εμφάνισης του ΣΔ2 σε άτομα 
με προδιαβήτη (Soliman, De Sanctis et al. 2020). Αρκετές κλινικές δοκιμές σε πληθυσμούς 
με προδιαβήτη—συμπεριλαμβανομένων εφήβων και ενηλίκων— έχουν προτείνει ότι η 
μετφορμίνη μπορεί να καθυστερήσει ή ακόμα και να σταματήσει η εξέλιξη από τον 
προδιαβήτη σε ΣΔ2 (Khokhar, Umpaichitra et al. 2017). Βελτιώσεις στο BMI, τη γλυκόζη 
ορού νηστείας, την ινσουλίνη νηστείας, το HOMA-IR και τα επίπεδα λιπιδίων έχουν 
παρατηρηθεί σε παιδιατρικές τυχαιοποιημένες, ελεγχόμενες δοκιμές που περιλαμβάνουν 
ασθενείς που λαμβάνουν μετφορμίνη για τη θεραπεία της παχυσαρκίας που σχετίζεται με 
την αντίσταση στην ινσουλίνη. Σε βραχυπρόθεσμες περιόδους, ορισμένες από αυτές τις 
μελέτες επιβεβαίωσαν ότι η μετφορμίνη σε συνδυασμό με τυπικές παρεμβάσεις στον 
τρόπο ζωής θα μπορούσε να μειώσει το σωματικό βάρος και να βελτιώσει την ευαισθησία 
στην ινσουλίνη σε παιδιά και εφήβους με παχυσαρκία. Η πλειονότητα των ερευνών 
επικεντρώθηκε στις επιδράσεις της μετφορμίνης στην απώλεια βάρους, ενώ η επίδρασή της 
στην αντίσταση στην ινσουλίνη ήταν λιγότερο συχνή έκβαση για αυτές τις μελέτες. 
Επιπλέον, ορισμένες από τις μελέτες έχουν διαφορετικές απόψεις σχετικά με το εάν η 
μετφορμίνη θα μπορούσε να βελτιώσει την αντίσταση στην ινσουλίνη σε παχύσαρκα 
παιδιά και έφηβοι (Kay, Alemzadeh et al. 2001, Tagi, Giannini et al. 2019). 

Μια πρόσφατη μετα-ανάλυση 15 τυχαιοποιημένων ελεγχόμενων δοκιμών που 
αξιολογούσαν τη θεραπεία παιδιών και/ή εφήβων με παχυσαρκία και αντίσταση στην 
ινσουλίνη με μετφορμίνη 1000 mg έως 2000 mg ημερησίως για 6 μήνες διαπίστωσε ότι 
περισσότερες από τις μισές μελέτες ανέφεραν μεγαλύτερη πτώση του BMI με μετφορμίνη 
σε σύγκριση με τους ελέγχους (μέση μείωση -1,3 kg/m2) και περίπου το ένα τέταρτο των 
δοκιμών ανέφεραν σημαντικές μειώσεις στο HOMA-IR μετά από θεραπεία με μετφορμίνη 
(μέση μείωση σε σύγκριση με τον έλεγχο -0,6) (Mead, Atkinson et al. 2016). Επιπλέον, 
χαμηλή δόση μετφορμίνης (850 mg/ημέρα) σε παιδιατρικούς ασθενείς με παχυσαρκία και 
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δείκτες κινδύνου για μεταβολικό σύνδρομο ήταν αποτελεσματική, καλά ανεκτή και έδειξε 
βελτιώσεις στη σύσταση του σώματος και στους δείκτες φλεγμονής, που θα μπορούσαν 
ενδεχομένως να μεταφραστούν σε μακροπρόθεσμα οφέλη για την υγεία (Bassols, Martínez-
Calcerrada et al. 2019). 

Από την άλλη πλευρά, η μετφορμίνη δεν είχε τον ίδιο βαθμό επιτυχίας στη θεραπεία του 
ΣΔ2 στους νέους σε σύγκριση με τα δεδομένα που παρατηρήθηκαν στους ενήλικες. Αυτό 
φάνηκε στην προαναφερθείσα μελέτη TODAY, μια τυχαιοποιημένη ελεγχόμενη δοκιμή 669 
συμμετεχόντων ηλικίας 12-17 ετών με πρόσφατα διαγνωσμένο ΣΔ2 (μέσος όρος 7,8 μήνες) 
(Zeitler, Hirst et al. 2012). Αυτή η κοόρτη παρουσίασε υψηλό ποσοστό αποτυχίας θεραπείας 
κατά 5 χρόνια με μονοθεραπεία με μετφορμίνη, η οποία ήταν πιο διαδεδομένη στους 
παιδιατρικούς (51,7%) έναντι των ενηλίκων (21%) του ΣΔ2, παρά την καλή συμμόρφωση 
στη φαρμακευτική αγωγή (80%). Είναι ενδιαφέρον ότι η προσθήκη ροσιγλιταζόνης ήταν 
ανώτερη από τη μόνο μετφορμίνη. Ωστόσο, η προσθήκη μιας εντατικής παρέμβασης στον 
τρόπο ζωής δεν ήταν πιο αποτελεσματική από τη μετφορμίνη μόνη της. Αυτή η μελέτη 
ενίσχυσε την ιδέα της πρόωρης και ταχείας επιδείνωσης της λειτουργίας των βήτα 
κυττάρων στον ΣΔ2 στην παιδική ηλικία και την εφηβεία σε σύγκριση με τους ενήλικες με 
πρόσφατα διαγνωσμένο ΣΔ2. Αυτό τονίζει την ανάγκη για επιθετική πρόληψη και τελικά 
συνδυαστική θεραπεία ή θεραπεία με ινσουλίνη νωρίς μετά τις διαγνώσεις, συχνά μέσα σε 
λίγα χρόνια (Zeitler, Hirst et al. 2012). 

 

Συμπερασματικά, η μετφορμίνη φαίνεται να έχει θετική επίδραση στην ευαισθησία στην 
ινσουλίνη. Ωστόσο, οι κλινικές κατευθυντήριες οδηγίες για την παιδιατρική παχυσαρκία του 
2017 από την Endocrine Society και τις συστάσεις της ADA προτείνουν ότι θα πρέπει να 
εισάγεται μόνο σε ορισμένους ασθενείς. Η θεραπεία με μετφορμίνη θα πρέπει να 
εξετάζεται επιπλέον της παρέμβασης στον τρόπο ζωής σε εφήβους υψηλού κινδύνου. Αυτά 
τα χαρακτηριστικά υψηλού κινδύνου περιλαμβάνουν ισχυρό οικογενειακό ιστορικό ΣΔ2, 
BMI μεγαλύτερο από 35 kg/m2 και γλυκαιμικά κριτήρια για τον προδιαβήτη (IGT, IFT και 
HbA1C > 5,7%) (2021). Ακόμα κι έτσι, τα μακροπρόθεσμα οφέλη της μετφορμίνης, 
συμπεριλαμβανομένης της πρόληψης του διαβήτη, στα παιδιά θα απαιτήσουν περαιτέρω 
ανάλυση της αντίστασης στην ινσουλίνη. 

 

Ανάλογα πεπτιδίου τύπου γλυκαγόνης (GLP-1). 

Το πεπτίδιο που μοιάζει με γλυκαγόνη (GLP-1) είναι μέρος της οικογένειας των ορμονών 
ινκρετίνης, οι οποίες απελευθερώνονται μετά την πρόσληψη θρεπτικών συστατικών με την 
ικανότητα να αυξάνουν τις εκκριτικές αποκρίσεις ινσουλίνης σε περιόδους που σχετίζονται 
με υπεργλυκαιμία (Nauck, Quast et al. 2021). Προτείνεται ότι υπάρχουν διάφοροι 
μηχανισμοί που οδηγούν σε μειώσεις στη γλυκόζη του αίματος: (α) δράσεις που σχετίζονται 
με την απελευθέρωση ινσουλίνης που εξαρτάται από τη γλυκόζη, (β) καταστολή της 
υπερέκκρισης γλυκαγόνης (εκτός από την περίπτωση της υπογλυκαιμίας) και (γ) 
επιβράδυνση της γαστρικής κένωσης, η οποία έχει συσχετιστεί με διαυγή επιδράσεις στις 
εκδρομές γλυκόζης αίματος μετά το φαγητό (Flint, Raben et al. 1998). Ένα μεγάλο μέρος της 
επίδρασης των φαρμακολογικών δόσεων GLP-1 φάνηκε να σχετίζεται με οξείες μειώσεις 
της όρεξης, αυξημένο κορεσμό και μειωμένη θερμιδική πρόσληψη (Nauck, Quast et al. 
2021).  

Πρόσφατα, ένας από τους αγωνιστές GLP-1, η λιραγλουτίδη, εγκρίθηκε για τη διαχείριση 
της παχυσαρκίας σε παιδιά άνω των 12 ετών. Η λιραγλουτίδη είναι ένας αγωνιστής του 
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υποδοχέα GLP-1 (GLP-1RA) που έχει 97% ομολογία με το ενδογενές GLP-1 και μπορεί να 
χορηγηθεί ως υποδόρια ένεση μία φορά την ημέρα (Holst 2007). Αυτή η έγκριση βασίστηκε 
σε αποτελέσματα που δημοσιεύθηκαν πέρυσι που δείχνουν ότι η λιραγλουτίδη 3,0 mg μία 
φορά την ημέρα (μαζί με τις τροποποιήσεις του τρόπου ζωής) έχει αντίκτυπο στο ΒΜΙ και 
στο σωματικό βάρος μεταξύ των εφήβων με παχυσαρκία και δυσκολία στη διαχείριση του 
βάρους τους με τροποποιήσεις τρόπου ζωής μόνοι τους. Εντούτοις, μετά την περίοδο 
εκτέλεσης των 12 εβδομάδων, δεν υπήρχαν ουσιαστικές διαφορές στην αρτηριακή πίεση, 
τις ανωμαλίες των λιπιδίων, τα επίπεδα γλυκόζης νηστείας ή την HbA1c (Kelly, Auerbach et 
al. 2020). 

Παρόλο που ο FDA ενέκρινε τη λιραγλουτίδη το 2019 για τη διαχείριση του ΣΔ2 σε παιδιά 
ηλικίας άνω των 10 ετών, υπάρχει έλλειψη δεδομένων για τη χρήση της σε παιδιατρικούς 
ασθενείς με προδιαβήτη. Απαιτούνται κλινικές δοκιμές σε ευρύτερους πληθυσμούς για να 
προσδιοριστεί ο ρόλος του στη θεραπεία της αντίστασης στην ινσουλίνη στα παιδιά. 
Επιπλέον, το υψηλό κόστος της θεραπείας με λιραγλουτίδη για την παχυσαρκία και η τελική 
ανάκτηση βάρους μετά τη διακοπή την καθιστούν αμφισβητήσιμη προσέγγιση για τη 
μακροπρόθεσμη διαχείριση βάρους μεταξύ των εφήβων, οι οποίοι θα χρειάζονταν μια 
ολόκληρη θεραπεία για να διατηρήσουν την πτώση σωματικού βάρους κατά 4 κιλά (Kelly, 
Auerbach et al. 2020). 

 

Άλλα φάρμακα 

Φάρμακα που χρησιμοποιούνται για απώλεια βάρους όπως η sibutramine και η orlistat έχει 
επίσης αποδειχθεί ότι βελτιώνουν την ευαισθησία στην ινσουλίνη σε παιδιά και εφήβους, 
αν και η χρήση τους σε αυτήν την ηλικιακή ομάδα εξακολουθεί να είναι αμφιλεγόμενη και 
εξακολουθεί να απαιτεί προσεκτική σκέψη πριν από τη χρήση. Υπάρχουν επίσης ορισμένα 
δεδομένα ότι οι αγωνιστές γάμμα του υποδοχέα που ενεργοποιείται από τον 
πολλαπλασιαστή υπεροξισωμάτων (PPAR) θα μπορούσαν να βελτιώσουν την ευαισθησία 
στην ινσουλίνη στους εφήβους (Zeitler, Hirst et al. 2012). 

Όσον αφορά τη sibutramine, αξιολογήθηκε σε μια τυχαιοποιημένη, διπλά τυφλή, 
ελεγχόμενη με εικονικό φάρμακο δοκιμή, η οποία περιελάμβανε 82 εφήβους ηλικίας 13 
έως 17 ετών, οι οποίοι έδειξαν μεγαλύτερη απώλεια βάρους με τη sibutramine σε σύγκριση 
με τη συμπεριφορική θεραπεία και το εικονικό φάρμακο (Berkowitz, Wadden et al. 2003). 
Μετά από 12 μήνες Μετά την παρακολούθηση, οι ερευνητές ανέφεραν επίσης βελτίωση 
στο HOMA-IR (Berkowitz, Wadden et al. 2003). Η ορλιστάτη αξιολογήθηκε σε 20 εφήβους 
με συννοσηρότητες που σχετίζονται με την παχυσαρκία και μετά από 6 μήνες θεραπείας, οι 
συμμετέχοντες εμφάνισαν βελτιώσεις στο BMI, στην ολική και LDL χοληστερόλη, στην 
ευαισθησία στην ινσουλίνη που προέρχεται από OGTT και επιδράσεις HOMA-IR που ήταν 
μεγαλύτερες μεταξύ των λευκών συμμετεχόντων. Ωστόσο, το κύριο πρόβλημα με την 
ορλιστάτη είναι το γεγονός ότι η ανεκτικότητά της είναι συχνά πολύ κακή λόγω του υψηλού 
ποσοστού μετεωρισμού και της ακράτειας κοπράνων (McDuffie, Calis et al. 2004). 

Μια άλλη μελέτη αξιολόγησε τη χρήση της ροσιγλιταζόνης σε 21 εφήβους με παχυσαρκία 
με μειωμένη ανοχή στη γλυκόζη. Περισσότεροι έφηβοι στην ομάδα της ροσιγλιταζόνης 
επέστρεψαν στη φυσιολογική ανοχή γλυκόζης έναντι εικονικού φαρμάκου (58% έναντι 
44%), που σχετίζεται με αύξηση της ευαισθησίας στην ινσουλίνη (από υπερινσουλιναιμικό-
ευγλυκαιμικό σφιγκτήρα) και τη λειτουργία των βήτα κυττάρων, όπως μετρήθηκε με OGTT 
(Cali, Pierpont et al. 2011). 
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Βαριατρική επέμβαση 

Σε πολλές περιπτώσεις, η επίτευξη ή η διατήρηση της απώλειας βάρους μπορεί να είναι 
δύσκολη, ιδιαίτερα σε νεαρούς πληθυσμούς. Ως εκ τούτου, οι πρόσφατες κατευθυντήριες 
οδηγίες συνιστούν τη χειρουργική επέμβαση απώλειας βάρους ως αποτελεσματική 
θεραπεία για τη σοβαρή πάθηση της παχυσαρκίας στους εφήβους (Pratt, Browne et al. 
2018). Είναι σημαντικό ότι η βαριατρική χειρουργική έχει ως αποτέλεσμα συνολική 
παρατεταμένη βελτίωση τουBMI, ενώ τα φάρμακα μειώνουν μόνο τον BMI ενώ ο ασθενής 
τα παίρνει. Οι ενδείξεις για χειρουργική επέμβαση απώλειας βάρους περιλαμβάνουν BMI 
μεγαλύτερο από 35 kg/m2 με μείζονες συννοσηρότητες παχυσαρκίας 
συμπεριλαμβανομένου ΣΔ2, σοβαρές ανωμαλίες ύπνου (μέτρια έως ακραία άπνοια ύπνου), 
ψευδοεγκεφαλικό όγκο, εξουθενωτικά ορθοπεδικά προβλήματα και μη αλκοολική 
στεατοηπατίτιδα (NASH). Οι έφηβοι είναι επίσης υποψήφιοι για βαριατρική χειρουργική 
εάν έχουν BMI ≥40 kg/m2 με ήπιες επιπλοκές παχυσαρκίας όπως υπέρταση, ανωμαλίες 
λιπιδίων, ορθοπεδικά προβλήματα, ήπια ή μέτρια άπνοια ύπνου και ακραία ψυχολογική 
δυσφορία λόγω της παχυσαρκίας τους (Sarr 2014). 

Μαζί με τη μείωση του μεγέθους του γαστρικού μεγέθους που συνεπάγονταν και οι δύο 
διαδικασίες, τόσο η γαστρική παράκαμψη roux-and-y (RYGB) όσο και η κάθετη 
γαστρεκτομή με μανίκι (VSG) έχουν ως αποτέλεσμα μείωση της όρεξης και συνεπώς 
βελτίωση της αντίστασης στην ινσουλίνη. Και οι δύο προσεγγίσεις μειώνουν τις 
συγκεντρώσεις γκρελίνης και μειώνουν τα ορεξιγονικά της αποτελέσματα (αύξηση της 
όρεξης) και ταυτόχρονα αυξάνουν τις ανορεξιογόνες ινκρετίνες όπως το πεπτίδιο 1 που 
μοιάζει με γλυκαγόνο και το πεπτίδιο YY, ως μέσο περιορισμού της όρεξης και αύξησης της 
ευαισθησίας στην ινσουλίνη (Karamanakos, Vagenas et al. 2008). 

Μια προοπτική, πολλαπλή μελέτη παρατήρησης που περιελάμβανε 5 ακαδημαϊκά κέντρα, 
με τίτλο The Teen Longitudinal Assessment of Bariatric Surgery (Teen-LABS), έδειξε 61% 
υπερβολική απώλεια βάρους σε 1 έτος και 62% υπερβολική απώλεια βάρους στα 2 χρόνια 
μετά τη βαριατρική χειρουργική (Alqahtani, Antonisamy et al. 2012). Θετικές επιδράσεις του 
RYGB στις παραμέτρους ομοιόστασης της γλυκόζης φάνηκαν σε μια μελέτη που 
περιελάμβανε 22 εφήβους με ακραία παχυσαρκία, οι οποίοι κατάφεραν να επιτύχουν μια 
πτώση του ΒΜΙ τους από 61 σε 39 kg/m2 που ισοδυναμεί με μείωση κατά 38% του ΒΜΙ 
τους (Lawson, Kirk et al. 2006). Τα αποτελέσματα της βαριατρικής χειρουργικής 
περιλαμβάνουν αναστροφή του ΣΔ2, διακοπή των περισσότερων φαρμάκων για τον 
διαβήτη (Inge, Miyano et al. 2009), βελτιώσεις στην ομοιόσταση της γλυκόζης σε 
πληθυσμούς χωρίς διαβήτη (Korner, Bessler et al. 2005) και αυξημένη ευαισθησία και 
έκκριση ινσουλίνης (Inge, Prigeon et al. 2015). 

Η μελέτη Teen-LABS ανέφερε επίσης ότι το 39% των εγγεγραμμένων ασθενών είχαν 
περισσότερες από 4 κύριες συννοσηρότητες που σχετίζονται με την παχυσαρκία κατά την 
έναρξη. Κατά τη στιγμή της επέμβασης 20 έφηβοι είχαν ΣΔ2 και μετά από 3 χρόνια 
παρακολούθησης, το 95% εμφάνισε ύφεση του ΣΔ2, το 76% ύφεση του προδιαβήτη (που 
είχε σημειωθεί σε 13 από τους 17 ασθενείς), το 74% έδειξε ομαλοποίηση της αρτηριακής 
πίεσης ( σημειώθηκε σε 56 από 76 με αρχική υπέρταση) και ομαλοποίηση του 66% των 
λιπιδικών προφίλ (εμφανίστηκαν σε 84 από τους 128 ασθενείς) (Rosenthal, Diaz et al. 
2012). 
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Πρόληψη της Παχυσαρκίας 

Δεδομένης της σταθερής συσχέτισης μεταξύ της παχυσαρκίας και του διαβήτη 2, πολλοί 
συγγραφείς δίνουν έμφαση στη μείωση του βάρους ή στη διατήρηση υγιούς βάρους κατά 
τη διάρκεια της παιδικής και εφηβικής ηλικίας ως το απόλυτο μέσο πρόληψης του ΣΔ2. 
Συνολικά, η ανάπτυξη και η εφαρμογή πολιτικών πρόληψης της παχυσαρκίας θα πρέπει 1) 
να αντιμετωπίζει παράγοντες που συμβάλλουν στην παχυσαρκία, 2) να στοχεύει τα 
εμπόδια στην αλλαγή του τρόπου ζωής σε προσωπικό, περιβαλλοντικό και 
κοινωνικοοικονομικό επίπεδο και 3) να περιλαμβάνει ενεργά διαφορετικά επίπεδα 
διακυβέρνησης, τα σχολεία και τα κέντρα υγείας. 
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ΥΠΕΡΓΛΥΚΑΙΜΙΑ ΣΤΗΝ ΕΓΚΥΜΟΣΥΝΗ 

 

Σύμφωνα με τον ΠΟΥ και τη Διεθνή Ομοσπονδία Γυναικολογίας και Μαιευτικής (FIGO), η 
υπεργλυκαιμία στην εγκυμοσύνη (HIP) μπορεί να ταξινομηθεί είτε διαβήτης προ κυήσεως, 
σακχαρώδη διαβήτη κύησης (GDM) ή διαβήτης στην εγκυμοσύνη (DIP) (Hod, Kapur et al. 
2015). Ο διαβήτης προ κύησης περιλαμβάνει γυναίκες με γνωστούς τύπου 1, τύπου 2 ή πιο 
σπάνιες μορφές διαβήτη πριν την εγκυμοσύνη. GDM μπορεί να εμφανιστεί ανά πάσα 
στιγμή κατά την προγεννητική περίοδο και δεν αναμένεται επιμένουν μετά τον τοκετό 
(Immanuel and Simmons 2017). Ο DIP ισχύει για εγκύους με υπεργλυκαιμία που 
διαγνώστηκαν για πρώτη φορά κατά τη διάρκεια εγκυμοσύνης και πληρούν τα κριτήρια του 
ΠΟΥ για διαβήτη στην μη έγκυο κατάσταση. Το DIP ανιχνεύεται καλύτερα κατά το πρώτο 
τρίμηνο (Guariguata, Linnenkamp et al. 2014). Έχει υπολογιστεί ότι οι περισσότερες (75%–
90%) περιπτώσεις HIP είναι GDM (2014). 

Εμφανή συμπτώματα υπεργλυκαιμίας κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης είναι σπάνια και 
μπορεί να είναι δύσκολο να διακριθούν από τα φυσιολογικά συμπτώματα εγκυμοσύνης. Ως 
αποτέλεσμα, συνιστάται ένα OGTT για τον έλεγχο για GDM για όλες τις γυναίκες μεταξύ 
24ης και 28ης εβδομάδας κύησης, αλλά για γυναίκες υψηλού κινδύνου, ο προληπτικός 
έλεγχος θα πρέπει να γίνεται νωρίτερα(2014). Τα διαγνωστικά κριτήρια για το GDM 
ποικίλλουν και παραμένουν αμφιλεγόμενα, περιπλέκοντας τη σύγκριση των ερευνητικών 
δεδομένων. Έχει γίνει μια κίνηση προς το διαγνωστικά κριτήρια που υποστηρίζει ο 
International Association of the Diabetes and Pregnancy Study Groups (IADPSG)/WHO 
(Metzger, Gabbe et al. 2010) και αυτό είχε ως αποτέλεσμα γενική αύξηση του συνολικού 
επιπολασμού του GDM (Song, Lyu et al. 2018). Συνήθως, ένα OGTT εκτελείται με τη 
μέτρηση της συγκέντρωσης γλυκόζης πλάσματος σε νηστεία καθώς και μία και δύο ώρες 
μετά την κατάποση 75 γραμμαρίων γλυκόζης. Για διάγνωση GDM, τα κριτήρια που 
συνιστώνται επί του παρόντος σε ολόκληρο τον κόσμο συνοψίζονται στον Πίνακα 1.1.  

Εκτός από αυτές τις γυναίκες με υπεργλυκαιμία νωρίς στην εγκυμοσύνη, το GDM 
εμφανίζεται σε γυναίκες με ανεπαρκή ικανότητα έκκρισης ινσουλίνης ώστε να ξεπεραστεί η 
μειωμένη δράση της ινσουλίνης (αντίσταση στην ινσουλίνη) λόγω της παραγωγής της από 
τον πλακούντα καθώς εξελίσσεται η εγκυμοσύνη. Οι παράγοντες κινδύνου για GDM 
περιλαμβάνουν τη μεγαλύτερη ηλικία, το υπερβολικό βάρος και παχυσαρκία, προηγούμενο 
GDM, υπερβολική αύξηση βάρους κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης, οικογενειακό 
ιστορικό διαβήτη, πολυκυστικό σύνδρομο ωοθηκών, κάπνισμα και ιστορικό θνησιγένειας ή 
γέννησης βρέφους με συγγενή ανωμαλία. Το GDM είναι πιο κοινό σε ορισμένες εθνικές 
ομάδες.  

Το GDM συνήθως υπάρχει ως παροδική διαταραχή κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης και 
υποχωρεί μόλις τελειώσει η εγκυμοσύνη. Ωστόσο, έγκυες γυναίκες με υπεργλυκαιμία 
διατρέχουν μεγαλύτερο κίνδυνο να αναπτύξουν GDM σε επόμενες εγκυμοσύνες. Επιπλέον, 
ο σχετικός κίνδυνος ανάπτυξης διαβήτη τύπου 2 είναι ιδιαίτερα υψηλός στα τρία έως έξι 
χρόνια μετά από GDM και μπορεί να εμφανιστεί κάτω των 40 ετών. Οι κίνδυνοι 
παραμένουν αισθητά ανυψωμένοι στη συνέχεια (Song, Lyu et al. 2018). Λαμβάνοντας 
υπόψη το υψηλό κίνδυνο πρώιμης έναρξης διαβήτη τύπου 2 και το γεγονός ότι 
προηγούμενο GDM αυξάνει τον κίνδυνο καρδιαγγειακής νόσου (CVD), με ή χωρίς διαβήτη 
τύπου 2, οποιαδήποτε αλλαγή τρόπου ζωής θα πρέπει να γίνει εντός τριών ετών από την 
εγκυμοσύνη ώστε  να επιτευχθεί το μέγιστο όφελος για την πρόληψη του διαβήτη (You, Hu 
et al. 2021). Μωρά που γεννιούνται από μητέρες με GDM έχουν επίσης υψηλότερο κίνδυνο 
για παχυσαρκία κατά τη διάρκεια της ζωής και για ανάπτυξη διαβήτη τύπου 2 (Fetita, 
Sobngwi et al. 2006). 
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Γυναίκες με υπεργλυκαιμία που ανιχνεύθηκε κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης 
διατρέχουν μεγαλύτερο κίνδυνο ανεπιθύμητων εκβάσεων εγκυμοσύνης. Αυτά 
περιλαμβάνουν υψηλή αρτηριακή πίεση (συμπεριλαμβανομένης της προεκλαμψίας) και 

ένα μεγάλο μωρό για την ηλικία κύησης ( «μακροσωμία»), που μπορεί να κάνει έναν 
φυσιολογικό τοκετό δύσκολο και επικίνδυνο, με το μωρό πιο επιρρεπές σε κατάγματα και 
νευρικές βλάβες. Αναγνώριση υπεργλυκαιμίας στην εγκυμοσύνη, συνδυαστικά με καλό 
έλεγχο της γλυκόζης του αίματος κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης μπορεί μειώσει αυτούς 
τους κινδύνους. Γυναίκες σε αναπαραγωγική ηλικία που είναι γνωστό ότι έχουν διαβήτη 
πριν από την εγκυμοσύνη θα πρέπει να λάβουν συμβουλές πριν από τη σύλληψη, θεραπεία 
με υψηλότερη δόση φολικού οξέος, ανασκόπηση φαρμάκων, εντατική διαχείριση του 
διαβήτη και αρογραμματισμένη προσέγγιση στην εγκυμοσύνη. 

Όλες οι γυναίκες που έχουν HIP – είτε ήταν GDM, στο παρελθόν αδιάγνωστο DIP ή υπάρχον 
και γνωστό διαβήτη – απαιτούν βέλτιστη προγεννητική φροντίδα και κατάλληλη βοήθεια 
στη μεταγεννητική διαχείριση. Γυναίκες με υπεργλυκαιμία κατά τη διάρκεια της 
εγκυμοσύνης μπορεί να είναι σε θέση να ελέγχουν τα επίπεδα γλυκόζης στο αίμα τους 
μέσω υγιούς δίαιτας, διαχείρισης βάρους, μέτριας άσκησης και παρακολούθησης της 
γλυκόζης του αίματος. Οι επαγγελματίες υγείαςείναι σημαντικό να υποστηρίζουν την 
αυτοδιαχείρισή τους και επίσης να αναγνωρίζουν πότε χρειάζονται ιατρικές (π.χ. 
συνταγογράφηση ινσουλίνης ή/και από του στόματος φαρμάκων) ή μαιευτικές 
παρέμβασεις. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Πίνακας 1: Διαγνωστικά κριτήρια από μελέτες εκτίμησης υπεργλυκαιμίας στην εγκυμοσύνη 

Πηγή: Sun H, Saeedi P, Karuranga S, Pinkepank M, Ogurtsova K, Duncan BB, et al. IDF diabetes 

Atlas: Global, regional and country-level diabetes prevalence estimates for 2021 and projections 

for 2045. Diabetes research and clinical practice. 2021:109119 
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ΑΛΛΟΙ ΤΥΠΟΙ ΔΙΑΒΗΤΗ 

Η πρόσφατα δημοσιευμένη έκθεση του ΠΟΥ για την ταξινόμηση του σακχαρώδους διαβήτη 
απαριθμεί έναν αριθμό «άλλων ειδικών τύπων» του διαβήτη, συμπεριλαμβανομένου του 
μονογενούς διαβήτη και τον κάποτε ονομαζόμενο «δευτεροπαθή διαβήτη». 

Ο μονογενής διαβήτης, όπως υποδηλώνει το όνομα, προκύπτει από μεμονωμένο γονίδιο 
παρά τη συμβολή πολλαπλών γονιδίων και περιβαλλοντικοί παράγοντες, εν αντιθέση με 
τον διαβήτη τύπου 1 και 2. Ο μονογενής διαβήτης είναι πολύ λιγότερο συχνός και 
αντιπροσωπεύει το 1,5–2% όλων των περιπτώσεων, αν και αυτό μπορεί κάλλιστα να είναι 
μια υποεκτίμηση καθώς συχνά διαγιγνώσκεται λανθασμένα ως είτε διαβήτης τύπου 1 ή 
τύπου 2 (Hattersley, Greeley et al. 2018). 

Αυτές οι μονογονικές μορφές παρουσιάζουν ένα ευρύ φάσμα, από νεογνικό σακχαρώδη 
διαβήτη (μερικές φορές ονομάζεται «μονογενής διαβήτης της βρεφικής ηλικίας»), όψιμης 
έναρξης διαβήτης των νέων (MODY) και σπάνιες συνδρομικές ασθένειες που σχετίζονται με 
διαβήτη (Vaxillaire, Bonnefond et al. 2012). Αν και σπάνιες, αυτές οι μορφές μπορούν να 
χρησιμεύσουν ως «ανθρώπινα μοντέλα νοκ-άουτ», παρέχοντας ενόραση για την 
παθογένεια του διαβήτη (Cnop, Toivonen et al. 2017). 

Από κλινική άποψη, η ακριβής διάγνωση του μονογενούς διαβήτη είναι σημαντική γιατί, σε 
ορισμένες περιπτώσεις, η θεραπεία μπορεί να προσαρμοστεί στο συγκεκριμένο γενετικό 
ελάττωμα (Hattersley, Greeley et al. 2018). Περαιτέρω διάκριση μεταξύ των 14 
διαφορετικών υπο-τύπων MODY οδηγούν όχι μόνο σε διαφορές στην κλινική διαχείριση 
αλλά διαφορετικές προβλέψεις του κίνδυνο επιπλοκών. Τα τελευταία χρόνια, με τη 
συσσώρευση των μελετών συσχέτισης σε όλο το γονιδίωμα, μια ανακαλύφθηκαν πολλές 
μονογονικές μορφές διαβήτη(Flannick, Johansson et al. 2016).  Έτσι η αληθινή επικράτηση 
αυτών των τύπων μπορεί να υποτιμηθεί. Ο διαβήτης μπορεί επίσης να προκύψει ως 
συνέπεια άλλων συνθηκών. Αυτοί οι άλλοι συγκεκριμένοι τύποι διαβήτη είναι που 
αναφέρονται παρακάτω, σύμφωνα με τον πιο πρόσφατη ταξινόμησητου ΠΟΥ. 

Άλλοι τύποι διαβήτη περιλαμβάνουν: διαβήτη προερχόμενο από νόσου του παγκρέατος 
όπως παγκρεατίτιδα, τραύμα, λοίμωξη, καρκίνο παγκρέατος και αφαίρεση παγκρέατος, 
διαβήτη οφειλόμενου σε ενδοκρινικές διαταραχές που προκαλούν αυξημένη παραγωγή 
ορμονών που ανταγωνίζονται την ινσουλίνη (πχ. Σύνδρομο Cushing), διαβήτης επαγώμενος 
από φάρμακα και χημικά που διακόπτουν την έκκριση ή τη δρλαση της ινσουλίνης, 
διαβήτης σχετιζόμενος με ιογενή λοίμωξη που προκάλεσε καταστροφή β-κυττάρων, 
διαβήτης προκαλούμενος από ανοσολογικούς μηχανισμούς πέραν του κλασικού τύπου 1 
και διαβήτης σε γενετικά σύνδρομα όπως Prader-willi και Down. 
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Εικόνα 6: Άλλοι τύποι διαβήτη 

Πηγή: Sun H, Saeedi P, Karuranga S, Pinkepank M, Ogurtsova K, Duncan BB, et al. IDF diabetes 

Atlas: Global, regional and country-level diabetes prevalence estimates for 2021 and 

projections for 2045. Diabetes research and clinical practice. 2021:109119 
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ΒΙΟΔΕΙΚΤΕΣ ΓΛΥΚΑΙΜΙΚΟΥ ΕΛΕΓΧΟΥ 

Για να επιτευχθεί η βέλτιστη ρύθμιση του σακχαρώδους διαβήτη, κρίνεται απαραίτητη η 

συχνή αξιολόγηση και η ακριβής καταγραφή του ελέγχου γλυκόζης. Η γλυκοζυλιωμένη ( πιο 

ορθά γλυκιωμένη) αιμοσφαιρίνη(HbA1c/A1c) σε συνδυασμό με τον αυτοέλεγχο της 

γλυκόζης αίματος( self-monitoring of blood glucose-SMBG), αποτελούν τις gold-standard  

μεθόδους  για τον έλεγχο και τους θεραπευτικούς στόχους τόσο στον σακχαρώδη διαβήτη 

τύπου 1 όσο και στον σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2, καθώς στηριζόμενοι σε αυτές 

επιτυγχάνεται καλύτερη γλυκαιμική ρύθμιση και λιγότερες μίκρο- και μάκρο-αγγειακές 

επιπλοκές (Nathan, Genuth et al. 1993, 1998). 

Με την έλευση νέων τεχνολογιών για την εκτίμηση της γλυκαιμίας, την εμφάνιση 

πρόσφατων δεδομένων που συνδέουν την υπογλυκαιμία με δυσμενείς επιπτώσεις και τη 

διαρκώς αυξανόμενη γνώση πάνω στους περιορισμούς που αφορούν την γλυκοζυλιωμένη 

και τον αυτοέλεγχο, κατέστη σαφές ότι νέα metrics πρέπει να ενσωματωθούν για να είναι 

δυνατή μια πληρέστερη και πιο αντικειμενική εκτίμηση της δυναμικής φύσης της γλυκόζης 

και για να επιτευχθεί καλύτερος γλυκαιμικός έλεγχος και λιγότερες επιπλοκές. Πέραν της 

γλυκοζυλιωμενής έχουν προταθεί και κάποιοι ακόμη νέοι βιοδείκτες. 

 Οι γλυκαιμικοί βιοδείκτες χρησιμοποιούνται σαν μέτρα εκτίμησης του κινδύνου εμφάνισης 

χρόνιων επιπλοκών του σακχαρώδους διαβήτη. Αποτελούν μια ένδειξη για να 

προσδιοριστεί εάν η μέση τιμή της γλυκόζης ενός ασθενούς έχει διατηρηθεί σε ένα 

συγκεκριμένο εύρος στόχου για μια καθορισμένη περίοδο ανάλογα με τον βιοδείκτη που 

χρησιμοποιείται την εκάστοτε στιγμή. Τη δεδομένη στιγμή υπάρχουν και χρησιμοποιούνται 

τέσσερις κλινικοί βιοδείκτες: A1C, γλυκοζυλιωμένες πρωτεΐνες: φρουκτοζαμίνη (FA) και 

γλυκοζυλιωμένη λευκωματίνη (GA), με την τελευταία να μην είναι κλινικά διαθέσιμη στις 

Ηνωμένες Πολιτείες και 1, 5-ανυδρογλουσιτόλη( 1,5-AG). 

ΓΛΥΚΙΩΜΕΝΗ ΑΙΜΟΣΦΑΙΡΙΝΗ 

H A1c σχηματίζεται από την γλυκίωση της αιμοσφαιρίνης και σε πληθυσμούς με 

φυσιολογικό αιματολογικό προφίλ, αντανακλά τη μέση γλυκαιμία τις προηγούμενες 8-12 

εβδομάδες.Η περιοδική παρακολούθηση της A1C και ο αυτοέλεγχος των επιπέδων 

γλυκόζης προγευματικά και μεταγευματικά, αποτελούν μέχρι και σήμερα τις κύριες 

μεθόδους για την αξιολόγηση του ελέγχου του σακχαρώδους διαβήτη (2017).Σύμφωνα με 

τις κατευθυντήριες οδηγίες της Αμερικανικής Ένωσης Διαβήτη (ADA) 2007, η τιμή της 

HbA1c θα πρέπει να διατηρηθεί κάτω από 7% σε όλους τους διαβητικούς. Η 

γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη δεν περιλαμβάνει μόνο την HbA1c αλλά και τις και άλλες 

αιμοσφαιρίνες και και όλες μαζί αποτελούν το κλάσμα HbA1 της αιμοσφαιρίνης των 

ενηλίκων με την HbA1c να αποτελεί το κυρίαρχο κλάσμα (Nitin 2010). Καταστάσεις οι 

οποίες εμπλέκονται με τη διάρκεια ζωής των ερυθρών αιμοσφαιρίων επηρεάζουν την τιμή 

της ανεξάρτητα από τα γλυκαιμικά επίπεδα. Ο βαθμός που θα επιδράσουν στην A1C δεν 

μπορεί να εκτιμηθεί και να υπολογιστεί ακριβώς. Υψηλότερες τιμές A1C έχουν περιγραφεί 

σε μειονότητες, κυρίως Αφροαμερικανούς (ΑΑ), με διαφορετικά γλυκαιμικά προφίλ και 

ανεξαρτήτως γλυκαιμίας (Saydah, Cowie et al. 2007, Herman, Dungan et al. 2009). Οι 
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διαφορές στη διαπερατότητα των ερυθρών αιμοσφαιρίων στη γλυκόζη και η  ενζυματική 

δραστηριότητα του ρυθμού παραγωγής της A1C είναι μερικοί από τους μηχανισμούς που 

προτείνονται (Yudkin, Forrest et al. 1990, Khera, Joiner et al. 2008).  

Η έλευση νέων βιοδεικτών που δεν βασίζονται στην επιβίωση των RBC ή στην  

διαπερατότητα της ενδοκυτταρικής γλυκόζης έχει θέσει υπό αμφισβήτηση εάν η A1C είναι 

υψηλότερη σε μειονότητες ανεξάρτητα από τη γλυκαιμία, υποδηλώνοντας ότι τέτοιες 

«ασυμφωνίες» στην A1C μπορεί να μην είναι πάντα ανεξάρτητες από τη γλυκόζη (Selvin, 

Francis et al. 2011). Ωστόσο, στην κλινική πρακτική, όχι συχνά η αιτιολογία τέτοιων 

διαφορών συχνά παραμένει ελάχιστα κατανοητή. 

ΓΛΥΚΙΩΜΕΝΕΣ ΠΡΩΤΕΙΝΕΣ 

Εκτός από την αιμοσφαιρίνη και άλλες πρωτεΐνες μπορούν να γλυκιωθούν. Οι 

γλυκοζυλιωμένες πρωτεΐνες είναι πρωτεΐνες ορού που έχουν αλλάξει οριστικά τη σύνθεσή 

τους όταν εκτίθενται χρονίως στη γλυκόζη και μετατρέπονται σε μη αναστρέψιμες 

κεταμίνες. Ο όρος γλυκοζυλιωμένες πρωτεΐνες  αναφέρεται σε πολλές πρωτεΐνες, με την 

αλβουμίνη να αποτελεί το 90%. Ο όρος γλυκοζυλιωμένη αλβουμίνη όπως είναι προφανές 

αναφέρεται αποκλειστικά σε αυτήν (Armbruster 1987). Οι γλυκοζυλιωμένες πρωτεΐνες 

έχουν συσχετιστεί  τόσο με μικρο- (Mukai, Yasuda et al. 2014, Selvin, Rawlings et al. 2014) 

όσο και με  μακροαγγειακές επιπλοκές (Furusyo, Koga et al. 2013, Kondaveeti, D et al. 2013, 

Mukai, Yasuda et al. 2014) και θνησιμότητα σε άτομα με ΣΔ (Selvin, Rawlings et al. 2015). 

Αρκετές προοπτικές μελέτες έχουν αποδείξει τη χρησιμότητα τους  για ασθενείς που 

διατρέχουν κίνδυνο να αναπτύξουν μικρο- και μακροαγγειακές επιπλοκές (Cohen, LeCaire 

et al. 2008, Nathan, McGee et al. 2014). Αποτελούν εξωκυττάριες πρωτεΐνες που παρέχουν 

μία ένδειξη της μέσης γλυκόζης των προηγούμενων  2-3 εβδομάδων δηλαδή του χρόνου 

ημιζωής τους και προτείνονται με αυτόν τον τρόπο ως ενδιάμεσοι δείκτες γλυκόζης. Ο 

ρυθμός γλυκοζυλίωσης τους δεν επηρεάζεται από τη διάρκεια ζωής των ερυθρών 

αιμοσφαιρίων και ως εκ τούτου χρησιμοποιούνται σε συνθήκες στις οποίες η A1C δεν 

αποτελεί αξιόπιστο δείκτη, όπως σε ασθενείς αιμοκάθαρσης, στους οποίους αρκετές 

μελέτες έχουν δείξει υπεροχή σε σύγκριση με το A1C (Freedman, Shihabi et al. 2010, Vos, 

Schollum et al. 2012) και στους οποίους και τα αυξημένα επίπεδα γλυκοζυλιωμένων 

πρωτεϊνών αποτελούν παράγοντες κινδύνου για καρδιαγγειακά συμβάντα (CV), 

θνησιμότητα από όλες τις αιτίες και CV, ανεξάρτητα από άλλες μεταβλητές (Shafi, Sozio et 

al. 2013). Άλλες εκφάνσεις της  χρησιμότητάς τους περιλαμβάνουν  την αξιολόγηση της 

προηγούμενης ανταπόκρισης σε αλλαγές στη θεραπεία ή σε εγκυμοσύνη που επιπλέκεται 

από διαβήτη (Hashimoto, Osugi et al. 2010). Καθώς ο ρυθμός γλυκοζυλίωσης εξαρτάται από 

τον κύκλο εργασιών της πρωτεΐνης που μας ενδιαφέρει, οποιαδήποτε κατάσταση που 

επηρεάζει τον χρόνο ημιζωής της  θα επηρεάσει με τη σειρά της και  την τιμή ανεξάρτητα 

από τον έλεγχο της γλυκόζης. Κατά αυτόν τον τρόπο οι γλυκοζυλιωμένες πρωτεΐνες 

παρουσιάζουν υψηλότερες τιμές σε σχέση με επίπεδα γλυκόζης στο πλάσμα σε ασθενείς με 

κίρρωση του ήπατος το οποίο αποδίδεται σε ορισμένους μηχανισμούς όπως 

παρατεταμένος χρόνος ημιζωής της αλβουμίνης ορού που προέρχεται από μειωμένη 

ικανότητα σύνθεσης της αλβουμίνης in vivo και αυξημένη παραγωγή ανοσοσφαιρίνης σε 

ασθενείς με κίρρωση (Constanti, Simo et al. 1992) (οι σφαιρίνες τείνουν να αυξάνονται σε 

ασθενείς με κίρρωση και ηπατίτιδα, γεγονός από αποτελεί απότοκο της απομάκρυνσης των 
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βακτηριακών αντιγόνων στο αίμα της πυλαίας φλέβας από το ήπαρ στον λεμφικό ιστό, ο 

οποίος επάγει την παραγωγή ανοσοσφαιρίνης) (Triger and Wright 1973). Ωστόσο καθώς η  

συνθετική λειτουργία του ήπατος μειώνεται με την επιδείνωση της κίρρωσης, τα επίπεδα 

της αλβουμίνης πέφτουν και ως εκ τούτου σε ηπατική ανεπάρκεια καθώς η αλβουμίνη 

μειώνεται, οι γλυκοζυλιωμένες πρωτεΐνες θα μειωθούν επίσης. Η γλυκοζυλιωμένη 

αλβουμίνη είναι χαμηλότερη σε σχέση με τα πραγματικά επίπεδα γλυκόζης στο πλάσμα σε 

καπνιστές (Koga, Saito et al. 2009), σε  ασθενείς με υπερτριγλικεριδαιμία (Koga, Murai et al. 

2010),  υπερουριχαιμία (Koga, Murai et al. 2010), και σε  άνδρες με μη αλκοολική λιπώδη 

διήθηση ήπατος (NAFLD) (Koga, Murai et al. 2010), το τελευταίο ίσως δευτεροπαθές σε 

χρόνια μικροφλεγμονή, όπου η αύξηση του καταβολισμού λευκωματίνης, ιδιαίτερα σε 

παχύσαρκα άτομα, μειώνει τον χρόνο ημιζωής της λευκωματίνης, μειώνοντας τις 

γλυκοζυλιωμένες πρωτεΐνες σε σχέση με τα επίπεδα γλυκόζης στο πλάσμα (Koga, Otsuki et 

al. 2007). 

Οι συγκεντρώσεις των γλυκοζυλιωμένων πρωτεϊνών  είναι πιο πιθανό να επηρεαστούν από 

τις συγκεντρώσεις πρωτεϊνών και ουσιών χαμηλού μοριακού βάρους που συνυπάρχουν στο 

αίμα (π.χ. χολερυθρίνη, ουρικό οξύ) (Constanti, Simo et al. 1992), ενώ η γλυκοζυλιωμένη 

αλβουμίνη αντικατοπτρίζει την αναλογία της γλυκοζυλιωμένης αλβουμίνης προς την ολική 

λευκωματίνη ορού, εκφραζόμενη με μια αναλογία (%), ως αποτέλεσμα, οι αλλαγές στη 

συγκέντρωση των πρωτεϊνών ορού έχουν μικρότερη επίδραση στη γλυκοζυλιωμένη 

αλβουμίνη από ότι στις γλυκοζυλιωμένες πρωτεΐνες. 

Ένας σημαντικός περιορισμός στη χρήση των γλυκοζυλιωμένων πρωτεϊνών είναι η έλλειψη 

εδραιωμένων κλινικών cut-points, τυποποίησης και δεδομένων για τη συχνότητα των 

μετρήσεων στην κλινική πράξη. Έχουν γίνει προσπάθειες για να στοιχειοθετηθούν τιμές 

παρόμοιες με της γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης (Juraschek, Steffes et al. 2012, Inoue, 

Tsujimoto et al. 2014, Jung, Hwang et al. 2014) ωστόσο οι κλινικοί στόχοι εξακολουθούν να 

είναι ασαφείς. Η γλυκόζη αποτελεί την κύρια πηγή ενέργειας και διαθέτει άφθονους 

μηχανισμούς ρύθμισης, επομένως πρέπει να γίνει κατανοητό ότι η γλυκαιμία είναι μια 

δυναμική διεργασία και ότι οι γλυκοζυλιωμενές πρωτεΐνες, συμπεριλαμβανομένης της 

HbA1c δεν μπορούν να αντικατοπτρίσουν αυτή τη δυναμική. 

Οι ασθενείς με παρόμοια A1C μπορούν να έχουν πολύ διαφορετικά πρότυπα γλυκόζης, 

ποσοστά υπο- και υπεργλυκαιμίας και τέτοιες διακυμάνσεις έχουν αντίκτυπο στην A1C, 

ανάλογα με τη σοβαρότητά τους και δυστυχώς κλινικά μπορεί να μην είναι αναγνωρίσιμο 

από την τιμή της A1C ή του δείκτη μόνο (Kuenen, Borg et al. 2011). Έτσι ο αυτοέλεγχος των 

επιπέδων της γλυκόζης συνεχίζει να είναι ένα εργαλείο που συμπληρώνει οποιοδήποτε από 

τις διαθέσιμους βιοδείκτες ορού. 

The glycation gap hypothesis 

Η γλυκίωση των πρωτεϊνών είναι μια συνεχής, δυναμική διαδικασία που εξαρτάται από 

πολλούς παράγοντες πολλοί από τους οποίους έχουν αναγνωριστεί, υπάρχουν ωστόσο 

πολλοί άλλοι που δεν είναι κατανοητοί και πιθανόν να μην συνδέονται αποκλειστικά με την 

μέση γλυκαιμία. Το χάσμα γλυκόλυσης αναφέρεται στη διαφορά μεταξύ της HbA1c και της 

HbA1c που υπολογίζεται από τις γλυκοζυλιωμένες πρωτεΐνες (Wright and Hirsch 2017). 
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1,5- ΑΝΥΔΡΟΓΛΟΥΣΙΤΟΛΗ (1,5 AG) 

Η  1,5-AG είναι ένας μονοσακχαρίτης και πιο συγκεκριμένα η 1-δεοξυ μορφή της γλυκόζης. 

Όταν τα επίπεδα της γλυκόζης ξεπερνούν το νεφρικό κατώφλι απέκκρισης της, αποτρέπεται 

η επαναρρόφηση του 1,5-AG, οδηγώντας στην απέκκρισή του μειώνοντας κατά αυτόν τον 

τρόπο τα επίπεδα του στον ορό. Το 1,5-AG αντιπροσωπεύει έναν έλεγχο γλυκόζης κατά τις 

προηγούμενες 48 ώρες έως 2 εβδομάδες για αυτό και η συγκέντρωσή του είναι χρήσιμη 

κυρίως στην ανίχνευση της μεταγευματικής γλυκόζης (PPG), όπου χαμηλότερα επίπεδα 

προκύπτουν από peaks γλυκόζης πάνω από το νεφρικό κατώφλι και είναι ιδιαίτερα χρήσιμο 

σε ασθενείς με A1C <8% (Buse, Freeman et al. 2003). Αρνητική συσχέτιση βρέθηκε ανάμεσα 

στο 1,5AG και στον μακροπρόθεσμο κίνδυνο για την εμφάνιση μικροαγγειακών 

συμβαμάτων (Kim, Park et al. 2012, Selvin, Rawlings et al. 2014), ενώ βρέθηκε να αυξάνει 

τον κίνδυνο καρδιαγγειακής νόσου (Fujiwara, Yoshida et al. 2015, Takahashi, Shimada et al. 

2016) και θνησιμότητας σε διαβητικούς ασθενείς (Selvin, Rawlings et al. 2016). Παράλληλα 

η 1,5 AG  βρέθηκε να αποτελεί έναν χρήσιμο δείκτη στην περίπτωση διαβητικών γυναικών 

που εγκυμονούν, συνδεόμενη με την μέση γλυκαιμία, τη γλυκαιμική διακύμανση και την 

γλυκαιμική έκθεση γυναικών με σακχαρώδη διαβήτη τύπου 1, στις οποίες ο γλυκαιμικός 

έλεγχος εκτιμήθηκε από το σύστημα των CGMs (Nowak, Skupien et al. 2013). Τα χαμηλά 

επίπεδα της 1,5-AG παρουσιάζουν αρνητική συσχέτιση με το νεογνικό βάρος γέννησης 

(Delaney, Coley et al. 2015, Wright, Hirsch et al. 2015). Ο περιορισμός στη χρήση του 

συγκεκριμένου βιοδείκτη προέρχεται κυρίως από τη νεφρική λειτουργία και από 

παράγοντες που επηρεάζουν την νεφρική ουδό αποβολής της γλυκόζης (Balis, Tong et al. 

2014). Η 1,5-AG δεν έχει μελετηθεί επαρκώς σε σοβαρές καταστάσεις υπεργλυκαιμίας και 

σε έντονη γλυκοζουρία (A1C >10%) (Pal, Farmer et al. 2010). Εκεί επί του παρόντος δεν 

υπάρχουν οδηγίες για το πόσο συχνά αυτός ο βιοδείκτης πρέπει να λαμβάνεται υπόψιν 

στην κλινική πράξη. 
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ΑΥΤΟΕΛΕΓΧΟΣ ΕΠΙΠΕΔΩΝ ΓΛΥΚΟΖΗΣ (SELF-MONITORING OF BLOOD GLUCOSE-SMBG) 

Το SMBG είναι ένα ισχυρό εργαλείο που διατίθεται στους ασθενείς, για την αξιολόγηση της 

αποτελεσματικότητας και την ασφάλεια του εκάστοτε συνταγογραφούμενου σχήματος. Για 

τους περισσότερους ασθενείς σε εντατικοποιήμενα σχήματα ινσουλίνης, ο αυτοέλεγχος 

συστήνεται προγευματικά, μετά την κατανάλωση σνακ, πριν τον βραδινό ύπνο και 

περιστασιακά πριν την άσκηση και όταν υπάρχει υποψία υπογλυκαιμίας πριν ή μετά από 

δραστηριότητες όπως η οδήγηση (2017). Όπως είναι αναμενόμενο υπάρχει θετική 

συσχέτιση ανάμεσα στη συχνότητα του αυτοελέγχου και την βελτίωση της γλυκαίμιας 

(Miller, Beck et al. 2013). 

ΔΕΔΟΜΕΝΑ ΠΟΥ ΕΞΑΓΟΝΤΑΙ ΑΠΟ ΤΑ SMBG 

1)ΓΛΥΚΟΖΗ ΠΛΑΣΜΑΤΟΣ ΝΗΣΤΕΙΑΣ (FPG) ΚΑΙ ΜΕΤΑΓΕΥΜΑΤΙΚΗ ΓΛΥΚΟΖΗ (PPG) 

H γλυκόζη νηστείας ορού και η μεταγευματική γλυκόζη 2 ώρες κατόπιν γεύματος, 

συστήνονται για την διάγνωση του σακχαρώδους διαβήτη (2017). Ιδίως η μετά από δυο 

ώρες μεταγευματική γλυκόζη φαίνεται να ανιχνεύει πολλές περιπτώσεις σακχαρώδους 

διαβήτη καθώς είναι από τα πιο πρώιμα σημεία διαταραγμένου γλυκαιμικού ελέγχου 

(Monnier, Colette et al. 2007). Τόσο η FPG όσο και η PPG, παρέχουν ένα στιγμιότυπο των 

τιμών της γλυκόζης με μια σχετική συνεισφορά αυτών στα αυξανόμενα επίπεδα της HbA1c 

(Monnier, Lapinski et al. 2003, Riddle, Umpierrez et al. 2011). Πολυάριθμες μελέτες 

συνδέουν την PPG με τα καρδιαγγειακά συμβάματα (Cavalot, Pagliarino et al. 2011, Standl, 

Schnell et al. 2011) και υπογραμμίζουν ότι στοχεύοντας την PPG και όχι την FPG, μειώνει 

τον καρδιαγγειακό κίνδυνο (Raz, Ceriello et al. 2011), ενώ άλλες μελέτες δεν κατέγραψαν 

σημαντική διαφορά στα καρδιαγγειακά στοχεύοντας την PPG (Raz, Wilson et al. 2009). Εν 

κατακλείδι η μεταγευματική γλυκόζη είναι χρήσιμη για την καταγραφή των γλυκαιμικών 

peaks που οφείλονται στα γεύματα και την αποτελεσματικότητα της θεραπείας. 

2) Η ΕΞΙΣΩΣΗ ΤΗΣ ΕΚΤΙΜΗΣΗΣ ΤΟΥ ΓΛΥΚΑΙΜΙΚΟΥ ΚΙΝΔΥΝΟΥ (THE GLYCEMIC RISK 

ASSESSMENT DIABETES EQUATION (GRADE)) 

Το GRADE score  αναφέρεται στον βαθμό κινδύνου που σχετίζεται με ένα συγκεκριμένο 

προφίλ γλυκόζης. Λαμβάνεται με την βοήθεια του SMBG και ποσοτικοποιεί τόσο την υπερ- 

όσο και η υπογλυκαιμία, υπολογίζοντας το ποσοστό του χρόνου που ξοδεύεται σε 

συγκεκριμένα πλαίσια(% GRADE υπογλυκαιμία, % GRADE ευγλυκαιμία και % GRADE 

υπογλυκαιμία).  Οι τιμές μικρότερες του 5 αντιστοιχούν σε ευγλυκαιμία (Hill, Hindmarsh et 

al. 2007). 

Το μέσο ημερήσιο εύρος κινδύνου (ADRR) υπολογίζεται από δεδομένα SMBG διάρκειας 

ενός μήνα με  ιδανικά τρεις έως πέντε αναγνώσεις την ημέρα. Τα δεδομένα γλυκόζης 

αίματος πρέπει να μετασχηματιστούν μαθηματικά για να δώσουν το κατάλληλο βάρος στην 

υπερ- και την υπογλυκαιμία και να μετατραπούν στις αντίστοιχες τιμές κινδύνου. Στη 

συνέχεια υλοποιούνται σε υπολογιστικό φύλλο ή λογισμικό και με βάση την κατανομή του 

ADRR, οι τιμές διαστρωματώνονται σε κατηγορίες κινδύνου: χαμηλού κινδύνου <20; 

μέτριου κινδύνου 20–40  και υψηλού κινδύνου, >40,72. 
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Σε ασθενείς με ΣΔ τύπου 1 (ΣΔ1), το ADRR έχει δείξει ότι συσχετίζονται θετικά με την 

ευαισθησία στην ινσουλίνη και αρνητικά με την απελευθέρωση επινεφρίνης, υποθέτοντας 

ότι η υψηλότερη ευαισθησία στην ινσουλίνη και η χαμηλότερη απόκριση επινεφρίνης κατά 

τη διάρκεια της υπογλυκαιμίας σχετίζονται με υψηλότερη GV (Pitsillides, Anderson et al. 

2011). Σχετίστηκε επίσης με την HbA1c και παρουσιάστηκε αρνητική συσχέτιση με τα 

επίπεδα του C-πεπτιδίου, υποδηλώνοντας ότι η μειωμένη λειτουργία των β-κυττάρων 

συνοδεύεται από υψηλότερη γλυκαιμική διακύμανση (Kim, Kwon et al. 2011). Σε ενήλικες 

με ΣΔ2, τα προερχόμενα από CGMs ADRR scores σχετίστηκαν με το χρόνο που δαπανήθηκε 

κάτω από τον στόχο ενός συγκεκριμένου εύρους γλυκόζης (Kohnert, Vogt et al. 2009). 

Αρκετές μελέτες έχουν βρει ότι το ADRR είναι σχετικά μη ευαίσθητο στην αλλαγή θεραπείας 

όταν χρησιμοποιούνται real-time CGMs. Το ADRR φαίνεται να είναι ένας καλός 

δείκτης/προγνωστικός δείκτης για τις ακραίες τιμές γλυκόζης αλλά συντηρητικό μέτρο της 

γλυκαιμικής διακύμανσης , όπως συνοψίζεται από τους Patton et al (Patton and Clements 

2013). 

 

ΣΥΝΕΧΗΣ ΚΑΤΑΓΡΑΦΗ ΓΛΥΚΟΖΗΣ 

Δραματικές αλλαγές που οφείλονται σε νέα τεχνολογικά μέσα συνεχίζουν να συμβαίνουν, 

καθιστώντας όλο και πιο σαφές ότι οι επιπλοκές του σακχαρώδους διαβήτη δεν είναι μόνο 

αποτέλεσμα της υπεργλυκαιμίας αλλά και της υπογλυκαιμίας και της γλυκαιμικής 

διακύμανσης. Η συνεχής καταγραφή γλυκόζης(Continuous Glucose Monitoring-CGM) 

κατέστησε εμφανές ότι τα περιοδικώς χρησιμοποιούμενα στο παρελθόν metrics είναι 

ανεπαρκή για τη βέλτιστη διαχείριση της γλυκαιμίας στο ΣΔ και αυτό γιατί τα CGMs 

ξεπερνούν τους περιορισμούς που διαθέτουν τα προηγούμενα. Πολλά συστήματα CGM 

είναι επί του παρόντος διαθέσιμα και μπορούν να ταξινομηθούν σε τρείς διαφορετικές 

κατηγορίες, σε αυτά που κάνουν αναδρομική καταγραφή, σε πραγματικό χρόνο(real-time 

CGM) ή παρακολούθηση με  flash-monitoring συστήματα. 

 

Professional retrospective CGM- Επαγγελματικά Αναδρομικά CGMs 

Η επαγγελματική αναδρομική CGM (PCGM) καταγραφή αναφέρεται στη χρήση ενός 

υποδόριου CGM που φοράει ο ασθενής, χωρίς ο ίδιος να δύναται να δει τα αποτελέσματα 

έως ότου ο πάροχος κατεβάσει και ελέγξει τα δεδομένα, με στόχο την προσαρμογή των 

δόσεων ινσουλίνης ή την αξιολόγηση των προτύπων και την παροχή εκπαίδευσης για την 

τροποποίηση της συμπεριφοράς των ασθενών. Σε εξωτερικούς ασθενείς, είναι ένα εργαλείο 

για τον εντοπισμό προτύπων ή/και μη αναγνωρισμένων με άλλο τρόπο αιτιών ανεπαρκούς 

ελέγχου της γλυκόζης και χρησιμοποιείται ιδίως για ασθενείς στους οποίους η προσωπική 

συνεχής καταγραφή και παρακολούθηση των επιπέδων γλυκόζης δεν αποτελεί επιλογή.  

Αρκετές μελέτες εξέτασαν τον ρόλο των επαγγελματικών CGMs για τη βελτίωση της 

γλυκοζυλιωμένης και τα αποτελέσματα ήταν αντικρουόμενα. Δεν αναφέρθηκε βελτίωση 

της A1C, 7 μήνες μετά την παρέμβαση σε αναδρομική μελέτη που περιελάμβανε 102 

ασθενείς με Τ1 καιT2DM (Pepper, Steinsapir et al. 2012). Άλλοι ανέφεραν βελτίωση της A1C 

σε υπεργλυκαιμικούς ασθενείς με T1DM (Patrascioiu, Quirós et al. 2014) και με Τ1 και ΣΔ2 
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(Leinung, Nardacci et al. 2013) και σε ασθενείς με ΣΔ2, που έχουν κυρίως υπογλυκαιμία 

(Patrascioiu, Quirós et al. 2014). Στην ίδια μελέτη, δεν υπήρξε καμία αλλαγή της A1C σε 

ασθενείς που παρουσίαζαν κυμαινόμενα επίπεδα γλυκόζης με οποιαδήποτε μορφή DM και 

αν είχαν (Leinung, Nardacci et al. 2013). Δεν υπάρχουν τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές ή 

κλινικές οδηγίες σχετικά με τις ενδείξεις για αυτήν την τεχνολογία. Προηγούμενες 

αναδρομικές μελέτες περιλάμβαναν υπο- και υπεργλυκαιμία (Leinung, Nardacci et al. 2013) 

σε συνδυασμό με την γλυκαιμική διακύμανση (Patrascioiu, Quirós et al. 2014) ως λόγους 

για τους παρόχους υγείας να  συνταγογραφήσουν τη συγκεκριμένη τεχνολογία στους 

ασθενείς τους. 

 

Προσωπικά GCMs ( Personnal CGMs) 

Σε αντίθεση με μια στατική εικόνα (έξι έως οκτώ καταγραφές γλυκόζης την ημέρα), η real-

time καταγραφή της γλυκόζης, η καταγραφή δηλαδή των γλυκαιμικών επιπέδων σε 

πραγματικό χρόνο, δίνει τη δυνατότητα στους ασθενείς να παρεμβαίνουν όταν αλλάζουν οι 

τιμές της γλυκόζης ταχέως και να αποτρέψουν τις διακυμάνσεις της γλυκόζης και την 

έκθεση σε υπερ- και/ή υπογλυκαιμία. Τα Personal CGMs επιτρέπουν την αναδρομική 

ανάλυση ολοκληρωμένων γλυκαιμικών  προφίλ, από ασθενείς στο σπίτι ή/και από 

παρόχους υγείας στην κλινική ή εξ αποστάσεως, διευκολύνοντας μια εξατομικευμένη 

προσέγγιση στο ΣΔ. Ο βελτιωμένος γλυκαιμικός έλεγχος, τα ποσοστά υπογλυκαιμίας και η 

ικανοποίηση των ασθενών έχουν αποδειχθεί με τη χρήση CGM. Παρά τα παραπάνω 

πλεονεκτήματα, το CGM εξακολουθεί να υποχρησιμοποιείται με το κόστος της συσκευής 

και των προμηθειών, την  έλλειψη ή την περιορισμένη ασφάλιση και τις αντιλήψεις των 

ασθενών και παρόχων να διαδραματίζουν κάποιον ανασταλτικό ρόλο. Επιπρόσθετα η 

έλλειψη εξοικείωσης του κλινικού γιατρού αποτελεί εμπόδιο σε πολλά στάδια της 

διαδικασίας: περιορισμένες γνώσεις σχετικά με την υποψηφιότητα για τοποθέτηση CGM,  

την τεχνολογία, το λογισμικό που απαιτείται στην κλινική και χρόνος για την λήψη,  την 

ερμηνεία και την  παροχή εκπαίδευσης και ανατροφοδότησης στους ασθενείς (Wright and 

Hirsch 2017). 

 

Flash continuous glucose monitoring (FCGM) system- Σύστημα παρακολούθησης της 

γλυκόζης με τεχνολογία Flash 

Η καταγραφή της γλυκόζης με το σύστημα Flash είναι ένα βαθμονομημένο εργοστασιακά 

διάμεσο σύστημα παρακολούθησης της γλυκόζης, διαθέσιμο επί του παρόντος για 

επαγγελματική χρήση αλλά και ως ένα σύστημα προσωπικής παρακολούθησης που 

προορίζεται να υποκαταστήσει το SMBG. Το FCGM χρησιμοποιεί ένα ενσύρματο ένζυμο 

οξειδάσης της γλυκόζης συνακινητοποιημένο σε έναν ηλεκτροχημικό αισθητήρα, που 

φοριέται στο πίσω μέρος του βραχίονα για έως και 14 ημέρες. Σαρώνοντας τον αισθητήρα , 

οι ασθενείς λαμβάνουν μια καταγραφή σε πραγματικό χρόνο, έχοντας τη δυνατότητα 

καταγραφών ανά λεπτό. Τα δεδομένα μεταφέρονται από τον αισθητήρα στην μνήμη και 

αποθηκεύονται αυτόματα κάθε 15 λεπτά επιτρέποντας την εμφάνιση τάσεων για τις 

προηγούμενες 8 ώρες στην οθόνη, τον ρυθμό και την κατεύθυνση της γλυκόζης. Το FCGM 
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δεν έχει συναγερμούς. Τα δεδομένα μπορούν να μεταφορτώνονται για τη λήψη 

συνοπτικών αναφορών για προσωπική αναθεώρηση ή να αποστέλλονται στους 

αντίστοιχους κλινικούς ιατρούς που επιβλέπουν τον ασθενή. 

                            

 

 

 

 

Το FCGM είναι ακριβές, με αναφερόμενη συνολική μέση απόλυτη σχετική διαφορά (MARD) 

11,4% για τα αποτελέσματα του αισθητήρα και σταθερό για 14 ημέρες χρήσης σε σύγκριση 

με τις τιμές αναφοράς γλυκόζης από αίμα τριχοειδούς και δεν επηρεάζονται από τον δείκτη 

μάζας σώματος, την ηλικία, τον τύπο ΣΔ, την  κλινική κατάσταση, τη  χορήγηση ινσουλίνης ή 

την A1C (Bailey, Bode et al. 2015). 

Η χρήση του FCGM έχει συσχετιστεί με βελτίωση των επιπέδων γλυκόζης σε αρρύθμιστους 

σακχαροδιαβητικούς και τύπου 1 και τύπου 2, με το αποτέλεσμα του βελτιωμένου 

γλυκαιμικού ελέγχου να διατηρείται για έως και 24 εβδομάδες χρήσης της συσκευής (Ish-

Shalom, Wainstein et al. 2016). 

Σε καλά ρυθμισμένους ασθενείς με ΣΔ1, η χρήση του FCGM μείωσε το χρόνο που 

δαπανάται σε υπογλυκαιμία κατά 38% στους 6 μήνες (ομάδα παρέμβασης) έναντι των 

controls (SMBG) (Bolinder, Antuna et al. 2016). 

 

Τα οφέλη στη μείωση της υπογλυκαιμίας με τη χρήση FCGM έχουν διαπιστωθεί σε ασθενείς 

με ΣΔ1 και ΣΔ2 οι οποίοι λαμβάνουν ινσουλινοθεραπεία. Σε σακχαροδιαβητικούς ασθενείς 

τύπου 2 με ηλικία μικρότερη των 65 ετών το FCGM μειώνει την  HbA1c, ενώ παράλληλα 

μειώνει και τον χρόνο παραμονής στην υπογλυκαιμία κατά 43%, 53% και 64% σε εύρη <70 

mg/dL, <55 mg/dL και <45 mg/dL, αντίστοιχα, σε σύγκριση με τους ασθενείς με SMBG. Η 

νυχτερινή και η ημερήσια υπογλυκαιμία μειώθηκαν κατά 54% και 31%, αντίστοιχα. Είναι 

ενδιαφέρον σε αυτή τη μελέτη, των 224 τυχαιοποιημένων συμμετεχόντων, σε άτομα 

Εικόνα 10: Το Flash CGM 

Πηγή: Wright LA, Hirsch IB. Metrics Beyond Hemoglobin A1C in Diabetes Management: Time in 

Range, Hypoglycemia, and Other Parameters. Diabetes technology & therapeutics. 

2017;19(S2):S16-s26. 
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ηλικίας >65 χρόνια, το FCGM δεν μείωσε την A1C, σε σύγκριση με τον ομάδα ελέγχου 

(SMBG), ωστόσο, ο χρόνος στην υπογλυκαιμία μειώθηκε κατά 56% στους χρήστες FCGM 

(Haak, Hanaire et al. 2017). Μια άμεση διασταυρούμενη σύγκριση του CGM (Dexcom G4 

Platinum) και FCGM έδειξαν ότι τα προφίλ γλυκόζης και MARD σε εξωτερικούς ασθενείς με 

ΣΔ1 για έως και 14 ημέρες ήταν παρόμοια μεταξύ των δύο αισθητήρων και καμία 

σημαντική διαφορά δεν ανιχνεύθηκε στην εκτίμηση των κλινικών διαγνωστικών 

παραμέτρων (Bonora, Maran et al. 2016). Το FCGM έχει συσχετιστεί θετικά με τη θεραπεία, 

την ικανοποίηση των ασθενών και την ποιότητα ζωής (Dover, Stimson et al. 2017). 

Το παρακάτω σχήμα δίνει ένα καλό παράδειγμα για το πώς το FCGM μπορεί να επηρεάσει 

τη θεραπεία ΣΔ. Σε 60χρονη Αφροαμερικανή γυναίκα με ΣΔ2 υπό θεραπεία με  μετφορμίνη 

και  σουλφονυλουρία, η A1C ήταν 8,1% και ελέγχοντας δις ημερησίως την  μέση τιμή της  

γλυκόζης της ήταν 132 mg/dL. Αυτές οι καταγραφές έγειραν την υποψία για υψηλότερη 

από την υπολογιζόμενη από τα CGMs, A1C. Το FCGM έδειξε μέσο όρο γλυκόζης 143 mg/dL 

και εκτιμώμενο A1C της τάξης του 6,6%. Αυτός ο βαθμός διαφοράς δεν είναι ασυνήθιστος 

στους Αφροαμερικανούς με το FCGM να επιβεβαιώνει τη διαφορά μεταξύ των 

πραγματικών επιπέδων γλυκαιμίας και της A1C. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Εικόνα 11: Χρήση FCGM σε μία 60χρονη αφροαμερικανή με ψευδώς αυξημένη 

γλυκοζηλιωμένη αιμοσφαιρίνη 8,1%. 

Πηγή: Wright LA, Hirsch IB. Metrics Beyond Hemoglobin A1C in Diabetes Management: 

Time in Range, Hypoglycemia, and Other Parameters. Diabetes technology & 

therapeutics. 2017;19(S2):S16-s26. 
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ΜΕΤΡΗΣΗ ΓΛΥΚΑΙΜΙΚΗΣ ΔΙΑΚΥΜΑΝΣΗΣ 

Η διαθεσιμότητα παρακολούθησης της γλυκόζης, ειδικά η συνεχής παρακολούθηση της 
γλυκόζης (CGM). απέκτησαν σημαντική αξία για την καταγραφή της γλυκαιμικής 
διακύμανσης, ενώ η HbA1c που χρησιμοποιείται μεμονωμένα μπορεί να είναι 
παραπλανητική (Beck, Connor et al. 2017). Η βραχυπρόθεσμη γλυκαιμική μεταβλητότητα 
σποτελεί αυξανόμενη ανησυχία για τους επαγγελματίες υγείας που αποσκοπούν στην 
αποτροπή των υπερβολικών διακυμάνσων της γλυκόζης, διότι οι υπεργλυκαιμίες και οι 
υπογλυκαιμίες, επηρεάζουν αρνητικά την ποιότητα ζωής των ασθενών (Hoey, Aanstoot et 
al. 2001). Η βραχυπρόθεσμη και μακροπρόθεσμη γλυκαιμική μεταβλητότητα φαίνεται 
επίσης να σχετίζεται με αυξημένη επίπτωση σοβαρής υπογλυκαιμίας, η οποία με τη σειρά 
της συνδέεται με καρδιαγγειακές επιπλοκές και γενική θνησιμότητα (Zinman, Marso et al. 
2018). Ωστόσο, οριστικά στοιχεία για το ρόλο της γλυκαιμικής μεταβλητότητας στη γένεση 
και τη σοβαρότητα των επιπλοκών σε άτομα με διαβήτη είναι σπάνια σε σύγκριση με τα 
στοιχεία για τις αρνητικές επιπτώσεις της γλυκόζης, όπως αξιολογείται από την HbA1c 
(Zoungas, Arima et al. 2017). 

 Η γλυκαιμική διακύμανση συνήθως ορίζεται από τη μέτρηση των διακυμάνσεων της 
γλυκόζης ή άλλες συναφείς παραμέτρους της ομοιόστασης της γλυκόζης σε ένα δεδομένο 
χρονικό διάστημα. Αυτή η περιγραφή καλύπτει δύο κυρίαρχες κατηγορίες μετρήσεων: 
βραχυπρόθεσμη γλυκαιμική μεταβλητότητα, που αντιπροσωπεύεται τόσο από γλυκαιμική 
μεταβλητότητα εντός ημέρας όσο και μεταξύ ημερών, και από μακροπρόθεσμη γλυκαιμική 
μεταβλητότητα, με βάση σειριακούς προσδιορισμούς για μεγαλύτερο χρονικό διάστημα 
χρονική περίοδο, που συνήθως περιλαμβάνει HbA1c, αλλά μερικές φορές και σειριακές 
μετρήσεις FPG και μεταγευματικής γλυκόζης (PPG).  Για πολλά χρόνια, η βραχυπρόθεσμη 
γλυκαιμική μεταβλητότητα υπολογίζονταν από την αυτο-παρακολούθηση της γλυκόζης του 
αίματος (SMBG), αλλά αυτή η μέθοδος προοδευτικά αντικαταστάθηκε τα τελευταία χρόνια 
από CGM (Danne, Nimri et al. 2017). Η SMBG, στην καλύτερη περίπτωση, παρέχει ένα 
συντομευμένο προφίλ ημερήσιας γλυκόζης αίματος, ενώ το CGM, με ενδιάμεσες μετρήσεις 
γλυκόζης σε διαστήματα 5 λεπτών, παρέχει μια πιο ολοκληρωμένη καταγραφή, που 
καλύπτει τόσο την ημέρα όσο και τη νύχτα, και θεωρείται ως η καλύτερη μέθοδος για την 
αξιολόγηση της βραχυπρόθεσμης γλυκαιμικής μεταβλητότητας (Danne, Nimri et al. 2017). Ο 
Fleisher και συνεργάτες (Fleischer, Cichosz et al. 2017) επίσης ανέφεραν κακή συσχέτιση 
(R²=0·26, p<0·05) μεταξύ τοy μέσου πλάτους της γλυκαιμικής εκδρομής (MAGE) 
προερχόμενου από δοκιμές SMBG και MAGE που υπολογίζεται από το CGM. Ωστόσο, το 
SMBG μπορεί να χρησιμοποιηθεί για τον προσδιορισμό των δύο βασικών συστατικών της 
βραχυπρόθεσμης γλυκαιμικής μεταβλητότητας—δηλαδή την εντός της ημέρας και μεταξύ 
ημερών γλυκαιμικής μεταβλητότητα.  

Παραδοσιακά μέτρα της γλυκαιμικής μεταβλητότητας εντός της ημέρας μπορεί να 
περιλαμβάνει το SD,το παράγωγο συντελεστή διακύμανσης (CV), ή και τα δύο. Όταν 
υπολογίζεται ο μέσος όρος κάθε ημερήσιας SD ή CV, ο μέσος όρος της ημερήσιας 
γλυκαιμικής μεταβλητότητας κατά την αναφερόμενη χρονική περίοδο μπορεί να εκτιμηθεί 
επίσης (Kovatchev 2017). Μια άλλη μέθοδος είναι ο υπολογισμός του SD από το μέσο όρο 
γλυκόζης, η οποία αναφέρεται ως το ημερήσιο SD κατά μέσο όρο.  

Η μονάδα που θεωρείται η καλύτερη για την εκτίμηση της γλυκαιμικής διακύμανσης μεταξύ 
ημερών είναι ο μέσος όρος των ημερήσιων διαφορών (MODD) (Rodbard 2009), που 
αναφέρθηκε στις αρχές 1970 από τον Molnar και τους συνεργάτες του (Molnar, Taylor et al. 
1972).Ο υπολογισμός γίνεται με βάση τον υπολογισμό της απόλυτης διαφοράς μεταξύ δύο 
τιμών γλυκόζης που μετρώνται την ίδια ώρα εντός διαστήματος 24 ωρών—μια υψηλή 
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βαθμολογία MODD είναι ενδεικτική μεγάλης γλυκαιμικής μεταβλητότητας μεταξύ των 
ημερών. Αυτή η μέτρηση δεν μπορεί να προσδιοριστεί με τις διαθέσιμες συσκευές CGM και 
έτσι απαιτεί επιπλέον υπολογισμούς. 

Μια άλλη παράμετρος γλυκαιμικής μεταβλητότητας είναι η εξάπλωση των δεδομένων 
γλυκόζης σε δεδομένα χρονικά σημεία για πολλές διαδοχικές ημέρες. Αυτή η παράμετρος 
χρησιμοποιείται από το σύστημα παρακολούθησης FreeStyle Libre (Abbott, Abbott Park, IL, 
ΗΠΑ), το οποίο υπολογίζει το μέσο γλυκαιμικό προφίλ για μια καθορισμένη περίοδο 14 
ημερών και αναφέρει τα αποτελέσματα ως IQRs (Garg and Akturk 2017). Ένα υψηλό IQR 
υποδηλώνει ψηλή διακύμανση γλυκόζης μεταξύ των ημερών (Kovatchev 2017).  

Ο δεύτερος τύπος γλυκαιμικής μεταβλητότητας, δηλαδή η μακροπρόθεσμη γλυκαιμική 
μεταβλητότητα, συνήθως βασίζεται σε μετρήσεις από επίσκεψη σε επίσκεψη της HbA1c, 
FPG ή PPG, με τον μετέπειτα υπολογισμό του SD και CV (Gorst, Kwok et al. 2015). Η 
μακροπρόθεσμη γλυκαιμική μεταβλητότητα είναι εν μέρει μια αντανάκλαση της 
υπεργλυκαιμία επειδή η μετρηση μακροπρόθεσμης μεταβλητότητας συσχετίζεται είτε με 
μέση συγκέντρωση γλυκόζης στο αίμα (r=0·73)7 ή με μέση HbA1c (r=0·55) (Kilpatrick, Rigby 
et al. 2008). Αυτός ο ορισμός της μακροπρόθεσμης μεταβλητότητας είναι πιθανό να είναι 
ένας γενικός όρος που περιλαμβάνει διαφορετικές έννοιες και ορισμούς (Noyes, Soto-Pedre 
et al. 2018). Η έλλειψη συνοχής των τρόπως μέτρησης της βραχυπρόθεσμης και 
μακροπόθεσμης  γλυκαιμικής διακύμανσης αποτελεί ένα από τα κύρια προβήματα στη 
συσχέτιση των δύο αυτών οντοτήτων. 

 

 

 

 

Μετρητές Υπολογισμός Επεξήγηση Πλεονεκτήματα και 
περιορισμοί 

SD της μέσης 
γλυκαιμικής 
συγκέντρωσης 

Από την τυπική 
απόκλιση του μέσου 

Βραχυπρόθεσμη 
διακύμανση εντός 
της μέρας 

Κλασικός τρόπος 
μέτρησης γιαμεγάλο 
αριθμό δεδομένων 
όπως όταν πρόκειται 
για CGM 

CV γλυκόζης %: (SD÷mean 
glucose) × 100 

Βραχυπρόθεσμη 
διακύμανση εντός 
της μέρας 

Εύκολος 
υπολογισμός από το 
SD 

MAGE Μέση διαφορά από 
μέγιστα και ελάχιστα 

Βραχυπρόθεσμη 
διακύμανση εντός 
της μέρας 

Μετρά τις πιο 
μεγάλες 
διακυμάνσεις της 
γλυκόζης. Εύκολος 
υπολογισμός. Δεν 
μετριέται άμεσα από 
CGM 

MODD Εικοσιτετράωρη 
μέση διαφορά 
μεταξύ δύο τιμών 
που μετριούνται την 
ίδια χρονική στιγμή 

Βραχυπρόθεσμη 
διακύμανση εντός 
της μέρας 

Δεν μετριέται άμεσα 
από CGM 
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CONGA Περιλαμβάνει τη 
διάρκεια και τον 
βαθμό των 
γλυκαιμικών 
διακυμάνσεων 

Βραχυπρόθεσμη 
διακύμανση εντός 
της μέρας 

Περίπλοκος 
υπολογισός 

ADRR Άθροισμα των 
καθημερινών 
υψηλότερων ρίσκων 
για υπογλυκαιμία 
και υπεργλυκαιμία 

Συνδιασμός εντος 
της μέρας και μεταξύ 
ημερών γλυκαιμικής 
διακύμανσης 

Περίπλοκος 
υπολογισμός 

LBGI and HBGI Λογαριθμική 
μετατροπή 

Ρίσκο για πρόβλεψη 
υπογλυκαιμίας και 
υπεργλυκαιμίας 

Περίπλοκος 
υπολογισμός 

MAG Διαφοροποιήσεις 
της γλυκόζης  

Βραχυπρόθεσμη 
διακύμανση εντός 
της μέρας 

Περίπλοκος 
υπολογισμός 

IQR of AGP Κατανομή των 
γλυκαιμικών 
δεδομένων μιας 
χρονικής στιγμής με 
μη παραμετρικά 
στατιστικά 

Ερευνά των 
συγχρονισμό των 
γλυκαιμικών 
μοτίβων από μέρα 
σε μέρα 

Αναφέρεται άμεσα 
από το Abbott 
FreeStyle Libre 

Visit to visit changes Μέτρα γλυκαιμικής 
διακύμανσης από 
επίσκεψη σε 
επίσκεψη 

Μακροπρόθεσμη 
διακύμανση στην 
ομοιόσταση της 
γλυκόζης  

Ετερογενείς 
μετρήσεις 

CGM=continuous glucose monitoring. CV=coefficient of variation. MAGE=mean amplitude of 
glycaemic excursions. MODD=mean of daily differences. CONGA=continuous overlapping net 
glycaemic action. ADRR=average daily risk range. LBGI=low blood glucose index. HBGI=high 
blood glucose index. MAG=mean absolute glucose variation. AGP=averaged glycaemic 
profile over several consecutive days (14 days with the Abbott FreeStyle Libre). FPG=fasting 
plasma glucose 

 

 

 

 

 

 

Πριν από το 2015, αρκετές μελέτες είχαν δείξει θετική συσχέτιση μεταξύ γλυκαιμικής 
μεταβλητότητας και διαβητικών επιπλοκών, τόσο μακροαγγειακών όσο και μικροαγγειακών 
(Frontoni, Di Bartolo et al. 2013). Από το 2015, νέα στοιχεία έχουν επίσης προκύψει προς 
υποστήριξη της γλυκαιμικής μεταβλητότητα ως ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου για 
συνολική θνησιμότητα και θάνατο λόγω καρδιαγγειακής νόσου τόσο σε διαβήτη τύπου 1 
όσο και σε τύπου 2 (Skriver, Sandbæk et al. 2015, Bonke, Donnachie et al. 2016). Η 
γλυκαιμική μεταβλητότητα αύξησε τα επαναλαμβανόμενα καρδιαγγειακά συμβάντα και τη 
θνησιμότητα σε άτομα με διαβήτη μετά από επεισόδια οξέος ισχαιμικού εγκεφαλικού 
επεισοδίου (Yoon, Sunwoo et al. 2017).   Η αυξημένη γλυκαιμική μεταβλητότητα σχετίστηκε 

Πίνακας 2: Τρόποι μέτρησης γλυκαιμικής διακύμανσης 

Πηγή: Ceriello A, Monnier L, Owens D. Glycaemic variability in diabetes: clinical and therapeutic 

implications. The lancet Diabetes & endocrinology. 2019;7(3):221-30. 
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σημαντικά με το καρδιαγγειακό κίνδυνο τόσο φυσιολογικές όσο και υπεργλυκαιμικές 
ομάδες. Επιπλέον, σε μια μελέτη του 2018, υπήρξε ισχυρή συσχέτιση μεταξύ της 
μακροχρόνιας γλυκαιμικής μεταβλητότητας και θνησιμότητας σε ασθενείς ηλικίας 70 ετών 
και άνω με διαβήτη (Forbes, Murrells et al. 2018). Ιδιαίτερα, η γλυκαιμική μεταβλητότητα 
εντός της ημέρας που αξιολογήθηκε από το CGM συσχετίστηκε με καρδιαγγειακό κίνδυνο 
σε ασθενείς με καλά ελεγχόμενο διαβήτης όπως αξιολογήθηκε με βάση την HbA1c (Tang, Li 
et al. 2016). Αυτά τα δεδομένα συμφωνούν με στοιχεία που υποδεικνύουν ότι η 
βραχυπρόθεσμη γλυκαιμική μεταβλητότητα μπορεί να επηρεάσει δυσμενώς τη 
σταθερότητα της αθηρωματικής πλάκας σε άτομα με ή χωρίς διαβήτη (Gohbara, Hibi et al. 
2016), σχετίζεται με υποκλινική στεφανιαία αθηροσκλήρωση (Yang, Kang et al. 2015) και 
επιδρά στηνν επιμήκυνση του διαστήματος QT (Sertbas, Ozdemir et al. 2017). Η 
μακροπρόθεσμη μεταβλητότητα της HbA1c έχει συσχετιστεί με αυξημένο κίνδυνο 
εμφάνισης κολπικής μαρμαρυγής (Gu, Fan et al. 2017) και επίπτωση καρδιακής 
ανεπάρκειας (Gu, Fan et al. 2018). Επιπλέον, μειώνοντας τη γλυκαιμική μεταβλητότητα με 
ινσουλίνη μέσω συνεχούς ή υποδόριας έγχυσης συνοδεύεται από αύξηση κυκλοφορούντων 
ενδοθηλιακών προγονικών κυττάρων σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 1 (Maiorino, Casciano 
et al. 2016). Μακροπρόθεσμη γλυκαιμική μεταβλητότητα (HbA1c) στον διαβήτη τύπου 2 
έχει συσχετιστεί με αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης διαβητικής νεφροπάθειας (Yang, Li et al. 
2015). Συσχέτιση μεταξύ της μακροπρόθεσμης γλυκαιμικής μεταβλητότητας (HbA1c) σε 
ασθενείς με διαβήτη τύπου 1 και διαβητική αμφιβληστροειδοπάθεια έχει αναφερθεί σε 
ορισμένες μελέτες (Virk, Donaghue et al. 2016). Η γλυκαιμική μεταβλητότητα προκαλεί 
επίσης έσω αισθητήρια νευροπάθεια αμφιβληστροειδούς σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 1 
(Stem, Dunbar et al. 2016). Ωστόσο, δεν παρατηρήθηκε συσχέτιση μεταξύ βραχυπρόθεσμης 
ή μακροπρόθεσμης γλυκαιμικής μεταβλητότητας και εξέλιξης μικροαγγειακών επιπλοκών 
στον διαβήτη τύπου 1 στη κλινική δοκιμή DCCT (Lachin, Bebu et al. 2017). 

Η γλυκαιμική μεταβλητότητα φαίνεται να αποτελεί παράγοντα κινδύνου για διαβητική 
νευροπάθεια σε άτομα με διαβήτη τύπου 2, όχι μόνο ως προς τον νευροεκφυλισμό του 
αμφιβληστροειδούς (Picconi, Parravano et al. 2017), αλλά και σε πολυνευροπάθεια και 
καρδιαγγειακή αυτόνομη νευροπάθεια (Jun, Jin et al. 2015). Μειωμένη καρδιακή αυτόνομη 
ρύθμιση είναι εμφανής σε γυναίκες με διαβήτη τύπου 2 και υψηλή γλυκαιμική 
μεταβλητότητα (Fleischer, Lebech Cichosz et al. 2015). 

Υπάρχει μεγάλο ενδιαφέρον για την αναδυόμενη συσχέτιση μεταξύ γλυκαιμικής 
μεταβλητότητας και μείωσης γνωστικής λειτουργίας (Rawlings, Sharrett et al. 2017). Η 
μεταβλητότητα της HbA1c φαίνεται να προβλέπει συμπτώματα κατάθλιψης σε άτομα με 
μέση ηλικία των 72 ετών (SD 4,63 ετών) με διαβήτη τύπου 2, συμπεριλαμβανομένου του 
κινδύνου εμφάνισης της νόσου του Αλτσχάιμερ (Li, Yang et al. 2017). Επαναλαμβανόμενη 
γλυκαιμική μεταβλητότητα στον εγκέφαλο έχει επίσης προταθεί για πιθανή παραγωγή 
σχετικής εγκεφαλικής υπογλυκαιμίας (Wheeler, Dempsey et al. 2017), που μπορεί να 
προκαλέσει νευρογλυκοπενία με περαιτέρω διαταραχή της εγκεφαλικής ροής αίματος, 
οδηγώντας σε ένα επαναλαμβανόμενο πρότυπο υπογλυκαιμίας, άγνοιας υπογλυκαιμίας 
και σχετιζόμενης νευροπαθολογίας με γνωστική δυσλειτουργία. 

Αν και στοιχεία υποδηλώνουν έναν πιθανό ρόλο της γλυκαιμικής μεταβλητότητας στις 
επιπλοκές του διαβήτη, ορισμένες μελέτες είχαν αντικρουόμενα ευρήματα. Ερευνητές από 
το DCCT (Lachin, Bebu et al. 2017) αξιολόγησαν τη συσχέτιση γλυκαιμικής μεταβλητότητας 
εντός και μεταξύ τρίμηνου προφίλ γλυκόζης επτά σημείων με την ανάπτυξη και την εξέλιξη 
της αμφιβληστροειδοπάθειας, της νεφροπάθειας, και καρδιαγγειακής αυτόνομης 
νευροπάθειας. Τα υπολογιζόμενα μετρά περιλάμβαναν τον μέσο όρο μεταβλητότητας εντός 
της ημέρας και τον ενημερωμένο μέσο όρο (με την πάροδο του χρόνου) του SD και του 
MAGE, καθώς και τις εντός της ημέρας, μεταξύ ημέρας και συνολικές διακυμάνσεις. Κανένα 
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μέτρο της μεταβλητότητας εντός της ημέρας δεν συσχετίστηκε με οποιαδήποτε 
ανεπιθύμητη έκβαση, όταν προσαρμόζεται για τη μέση συγκέντρωση γλυκόζης στο αίμα. Σε 
μια προηγούμενη ανάλυση του DCCT στην οποία η γλυκαιμική μεταβλητότητα 
αξιολογήθηκε ως παράγοντας κινδύνου για επιπλοκές του διαβήτη, τα αποτελέσματα ήταν 
κυρίως αρνητικά, με τη μεταβλητότητα της HbA1c να σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο 
αμφιβληστροειδοπάθειας (Nathan, McGee et al. 2014). Οι περιορισμοί αυτής της μελέτης 
περιλαμβάνουν την εξάρτηση από προφίλ SMBG επτά σημείων σε τριμηνιαία διαστήματα 
για να αντιπροσωπεύουν τη μέση συγκέντρωση γλυκόζης στο αίμα και τη μεταβλητότητα 
πάνω στο χρόνο (Nathan, McGee et al. 2014). Τέτοιες σπάνιες μετρήσεις μπορεί να 
οδηγήσουν σε λανθασμένες μετρήσεις γλυκαιμικής μεταβλητότητας. 

Επιπρόσθετα, η γλυκαιμική μεταβλητότητα φαίνεται επίσης να έχει επίδραση σε άτομα 
χωρίς διαβήτη. Έχει αναφερθεί ως παράγοντα κινδύνου για χειρότερη έκβαση σε αρκετές 
οξείες καταστάσεις, αν και, όταν διορθώνονται για άλλους συγχυτικούς παραγόντες, αυτή η 
συσχέτιση μπορεί να χαθεί (Eslami, van Hooijdonk et al. 2017). Ωστόσο, τα ευρήματα μιας 
μελέτης υποδηλώνουν ότι η γλυκαιμική μεταβλητότητα παραμένει παράγοντας κινδύνου 
για μεγαλύτερο χρονικό διάστημα νοσηλείας και αυξημένη βραχυπρόθεσμη και 
μακροπρόθεσμη θνησιμότητα σε διαβητικούς και μη διαβητικούς ασθενείς, ακόμη και κατά 
τη διόρθωση για πολλές συγχυτικές μεταβλητές, συμπεριλαμβανομένης της σοβαρότητας 
της ασθένειας, της μέσης γλυκόζης στο αίμα, τη συχνότητα μέτρησης γλυκόζης αίματος, και 
έχοντας τουλάχιστον ένα σοβαρό επεισόδιο υπογλυκαιμίας (<2·22 mmol/L, ή <40 mg/dL, 
συγκέντρωση γλυκόζης στο αίμα) (Akirov, Diker-Cohen et al. 2017). Η γλυκαιμική 
μεταβλητότητα φαίνεται επίσης να συσχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο σοβαρού 
καρδιαγγειακού επεισοδίου στις 30 ημέρες μετά από οξύ στεφανιαίο σύνδρομο (Xia, Xu et 
al. 2017), χειρουργείο καρδιακής βαλβίδας (Bardia, Khabbaz et al. 2017) και 
ενδοεγκεφαλική αιμορραγία (Wu, Ding et al. 2018). Έχει επίσης συσχετιστεί με αυξημένο 
κίνδυνο θνησιμότητας γενικού πληθυσμού (Wang, Liu et al. 2017). Μεταβλητότητα από 
επίσκεψη σε επίσκεψη του FPG, που ορίζεται ως ο συντελεστής διακύμανσης τριών τιμών 
του FPG μετρούμενα σε εξεταστικές περιόδους, συνδέεται έντονα με θνησιμότητα σε άτομα 
χωρίς διαβήτη στη μονάδα εντατικής θεραπείας, αλλά λιγότερο σε ασθενείς με διαβήτη 
(Krinsley, Maurer et al. 2017). Ομοίως, ένα φτωχότερο λειτουργικό αποτέλεσμα 30 ημερών 
μετά από οξεία ενδοεγκεφαλική αιμορραγία αναφέρθηκε σε εκείνα τα άτομα χωρίς 
διαβήτη και αυξημένη γλυκαιμική μεταβλητότητα σε σύγκριση με εκείνα με μικρή 
γλυκαιμική μεταβλητότητα (Wu, Ding et al. 2018). 

Μεταξύ των ατόμων με διαβήτη στην εντατική, η αύξηση της γλυκαιμικής μεταβλητότητας 
δεν συσχετίστηκε με αυξημένη θνησιμότητα μεταξύ ασθενών με HbA1c περισσότερο από 
8,5% (ή 69 mmol/mol) (Plummer, Finnis et al. 2016). Η υπογλυκαιμία συσχετίστηκε με 
θνησιμότητα, αλλά προηγούμενη έκθεση σε υπεργλυκαιμία είχε μικρότερη επίδραση σε 
αυτή τη συσχέτιση.Η προηγούμενη έκθεση σε υπεργλυκαιμία μπορεί να λειτουργήσει ως 
παράγοντας προετοιμασίας, ελαχιστοποιώντας την επίδραση της γλυκαιμικής 
μεταβλητότητας. 

Είναι σημαντικό να γίνουν μακροπρόθεσμες μελέτες για την παροχή απαραίτητων 
αποδεικτικών στοιχείων για την ωφέλιμη επίδραση της μείωσης της βραχυπρόθεσμης 
γλυκαιμικής μεταβλητότητας εκβάσεις, όπως η ανάπτυξη και η πρόοδος μικροαγγειακών 
και μακροαγγειακών παθήσεων. Σε όλες τις μελέτες που στοχεύουν στη μείωση του 
γλυκαιμικής μεταβλητότητας ή μεταγευματικών διακυμάνσεων που έχουν αναφερθεί μέχρι 
στιγμής, η ομάδα που δοκιμάστηκε και η ομάδα σύγκρισης έλαβαν φαρμακολογικές 
παρεμβάσεις με διαφορετικά θεραπευτικά σχήματα, αλλά πάντα με τουλάχιστον μία 
προετοιμασία με ινσουλίνη και στις δύο ομάδες. Για παράδειγμα, η μελέτη HEART2 (Raz, 
Wilson et al. 2009) σχεδιάστηκε αρχικά για να απαντήσει εάν ο έλεγχος της βασικής ή της 
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γευματικής υπεργλυκαιμίας ήταν το καλύτερο για μείωση των καρδιαγγειακών εκβάσεων 
σε ασθενείς με κακώς ελεγχόμενος διαβήτη τύπου 2. Οι ασθενείς χωρίστηκαν είτε σε 
βασική στρατηγική ινσουλίνης είτε σε σχήμα ινσουλίνης με τρεις ημερήσιες ενέσεις ταχείας 
δράσης ινσουλίνης πριν από τα γεύματα. Στο τέλος της μελέτης, αναφέρθηκε ένα παρόμοιο 
αποτέλεσμα στη μειωτική επίδραση της υπεργλυκαιμίας. Μία μικρή μείωση της 
μεταγευματικής διακύμανσης επιτεύχθηκε με τη γευματική ινσουλίνη σε σύγκριση με τη 
βασική ινσουλίνη. Οι μικρές διαφορές μπορεί να εξηγήσουν γιατί αυτή η μελέτη δεν 
μπόρεσε να δώσει πειστικά αποτελέσματα όσον αφορά καρδιαγγειακά αποτελέσματα όταν 
τα δύο σχήματα ινσουλίνης συγκρίθηκαν. Ωστόσο, σε μια εκ των υστέρων ανάλυση, μία 
ευεργετική επίδραση στη μείωση της PPG αναφέρθηκε στα άτομα ηλικίας άνω των 65,7 
ετών και άτομα με μεγαλύτερη διάρκεια διαβήτη (Raz, Ceriello et al. 2011). 

Η ίδια παρατήρηση μπορεί να εφαρμοστεί και στη FLAT-SUGAR μελέτη (2016), η οποία 
σχεδιάστηκε για να ελέγξει εάν μία πρόσθετη θεραπεία με εξενατίδη σε ένα συνεχιζόμενο 
σχήμα βασικής ινσουλίνης μπορεί να μειώσει τη βραχυπρόθεσμη γλυκαιμική 
μεταβλητότητα και να βελτιώσει τους δείκτες καρδιομεταβολικού κινδύνου σε ασθενείς με 
διαβήτη τύπου 2 που χρειάζονται ινσουλίνη και έχουν υψηλό καρδιαγγειακό κίνδυνο. Η 
λευκωματουρία, η C-αντιδρώσα πρωτεΐνη,η  ιντερλευκίνη 6 ορού και ηπροσταγλανδίνη 
ούρων F2α ήταν παρόμοια για τις δύο στρατηγικές θεραπείας. Η ομαδική μέση αλλαγή του 
CV από την αρχική τιμή διέφερε μόνο κατά 2,87% (p=0,047) όταν ασθενείς που έλαβαν 
πρόσθετη θεραπεία με εξενατίδη συγκρίθηκαν με αυτούς που δεν το έκαναν. Αυτό εγείρει 
το ερώτημα εάν μια τόσο μικρή διαφορά μπορεί να επηρεάσει τους δείκτες του 
καρδιομεταβολικού κινδύνου. Επιπλέον, η διάρκεια της μελέτης ήταν πολύ σύντομη και οι 
δύο ομάδες έλαβαν θεραπεία με ινσουλίνη. Η ινσουλίνη έχει ανασταλτική δράση στη 
φλεγμονή, θρόμβωση και ενεργοποίηση οξειδωτικού στρες (Monnier, Colette et al. 2010), 
επομένως το πιθανό όφελος από τη μείωση της γλυκαιμικής μεταβλητότητας ή των 
μεταγευματικών διακυμάνσεων μπορεί να μην είναι εμφανής λόγω της κυρίαρχης 
απόκρισης σε ινσουλίνη. Μια άλλη δυσκολία έγκειται στο γεγονός ότι οι περισσότερες 
αντιδιαβητικές θεραπείες ασκούν τα αποτελέσματά τους στο σάκχαρο του αίματος μέσω 
ταυτόχρονης μείωσης και της υπεργλυκαιμίας και της γλυκαιμικής μεταβλητότητας (2016). 
Η ιδανική τυχαιοποιημένη δοκιμή παρέμβασης για τον έλεγχο της συγκεκριμένης 
επίδρασης της μείωσης της γλυκαιμικής μεταβλητότητας στους δείκτες καρδιομεταβολικού 
κινδύνου (και σε κλινικά καρδιαγγειακά αποτελέσματα) θα πρέπει να αποφύγει τη χρήση 
ινσουλινοθεραπείας στις  ομάδες σύγκρισης και να στοχεύει στην επίτευξη παρόμοιου 
βαθμού υπεργλυκαιμίας σε αυτά τα άτομα με ή χωρίς βελτίωση της γλυκαιμικής 
μεταβλητότητας. Μια άλλη σημαντική πρόκληση για μελέτες για τη μείωση της γλυκαιμικής 
μεταβλητότητας είναι η δυσκολία στη διασφάλιση ότι οι συμμετέχοντες μπορούν να 
χρησιμοποιούν το CGM για παρατεταμένη χρονική περίοδο. Ως εκ τούτου,το αν τέτοιες 
δοκιμές είναι τεχνικά, οικονομικά και ηθικά εφικτές είναι αμφισβητήσιμο. Για όλους αυτούς 
τους λόγους, πειράματα in vitro σε κύτταρα ή in vivo πειραματικές μελέτες σε ζώα και 
ανθρώπους παρέχουν σήμερα τη καλύτερη ευκαιρία για διερεύνηση των πιθανών 
επιβλαβών ρόλων της ασυνήθιστα υψηλής γλυκαιμικής μεταβλητότητας. 

Η επίτευξη σχεδόν φυσιολογικής συγκέντρωσης γλυκόζης στο αίμα είναι βασικός στόχος 
της διαχείρισης του διαβήτη. Αυτός ο στόχος έχει αναλυθεί από μελέτες παρατήρησης, 
επιδημιολογικές και παρεμβατικές μελέτες που επιβεβαιώνουν τη συσχέτιση μεταξύ 
υπεργλυκαιμίας και καρδιαγγειακών επεισοδίων, πρόωρου θανάτου και μικροαγγειακών 
επιπλοκών (Standl, Schnell et al. 2017). 

Δυστυχώς, η διατήρηση της νορμογλυκαιμίας κατά τη διάρκεια του διαβήτη, ενώ 
προσπαθεί παράλληλα γίνεται προσπάθεια να αποφευχθεί η υπογλυκαιμία, αποτελεί 
σημαντική πρόκληση για τους ασθενείς (Gimenez, Tannen et al. 2018). Το 2000, οι 
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ερευνητές της μελέτης ACCORD (Gerstein, Miller et al. 2008) έδειξαν ότι η προσπάθεια 
επίτευξης ενός γλυκαιμικού στόχου που ήταν επίσης αυστηρή (HbA1c <6%, 42 mmol/mol) 
σε συνδιασμό με εντατική θεραπεία είχε ως αποτέλεσμα αυξημένη συχνότητα 
υπογλυκαιμίας, αν και αυτή η αύξηση δεν ήταν αιτιολογική σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο 
καρδιακού θανάτου. Στην κλινική πρακτική, η αρχή πρέπει να είναι η επίτευξη του 
καλύτερου δυνατού γλυκαιμικού ελέγχου, περιορίζοντας ταυτόχρονα τον κίνδυνο 
υπογλυκαιμίας. Ωστόσο, μια τέτοια στρατηγική θα αυξήσει τον κίνδυνο 
μικροαγγειοπαθητικών επιπλοκών, ιδιαίτερα όταν εφαρμόζεται σε νεότερους ασθενείς με 
μεγάλο προσδόκιμο επιβίωσης. Οι κλινικοί γιατροί πρέπει επίσης να γνωρίζουν ότι η 
υπερβολική βραχυπρόθεσμη γλυκαιμική μεταβλητότητα, ακόμη και όταν έχει επιτευχθεί ο 
στόχος HbA1c, μπορεί να συμβάλει στον κίνδυνο της υπογλυκαιμίας. Αυτός ο κίνδυνος 
αυξάνεται όταν ο μέσος όρος της συγκέντρωσης της γλυκόζης στο αίμα είναι χαμηλή ή εάν 
υπάρχουν μεγάλες αποκλίσεις γύρω από τις μέσες συγκεντρώσεις γλυκόζης (Kilpatrick, 
Rigby et al. 2007), υποδηλώνοντας την ανάγκη για βραχυπρόθεσμη μείωση της γλυκαιμικής 
μεταβλητότητας. Ο ρόλος των οξέων διακυμάνσεων της γλυκόζης ως παράγοντα κινδύνου 
για υπογλυκαιμία έχει αποδειχθεί πλήρως μόνο με τεχνολογία CGM. Σε μια μελέτη σε 
ασθενείς με τύπου 2 διαβήτη που λάμβαναν από του στόματος αντιδιαβητικά φάρμακα, 
ινσουλίνη ή και τα δύο, η μέση συγκέντρωση γλυκόζης και SD ήταν οι καλύτερες 
μεταβλητές για την πρόβλεψη της ασυμπτωματικής υπογλυκαιμίας (Monnier, Wojtusciszyn 
et al. 2011). Περιστατικά ασυμπτωματικής υπογλυκαιμίας (διάμεση τιμή γλυκόζης <3·1 
mmol/L ή <56 mg/dL) συσχετίστηκε αρνητικά με μέση συγκέντρωση γλυκόζης και θετικά 
σχετίζεται με βραχυπρόθεσμη γλυκαιμική μεταβλητότητα, όπως αντιπροσωπεύεται από το 
SD (Monnier, Wojtusciszyn et al. 2011). Παρόμοια ευρήματα αναφέρθηκαν σε μια ανάλυση 
828 ημερήσιων γλυκαιμικών προφίλ ασθενών (CGM) σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 1, 
διαβήτης τύπου 2 που θεραπεύτηκε με ινσουλίνη και μη ινσουλινοθεραπευόμενος 
διαβήτης τύπου 2 (Monnier, Colette et al. 2016). Οι τρεις ομάδες χωρίστηκαν περαιτέρω σε 
τρεις υποομάδες με βάση μέσες τιμές γλυκόζης 24 ωρών (<8·3 mmol/L [<150 mg/dL], 8·3–
10·0 mmol/L [150–180 mg/dL] ή >10 mmol/L [>180 mg/dL]). Σε κάθε υποσύνολο, η 
συχνότητα των υπογλυκαιμικών επεισοδίων (διάμεσες τιμές γλυκόζης <3·1 mmol/L ή <56 
mg/dL) συγκρίθηκε σύμφωνα με το εάν η γλυκαιμική μεταβλητότητα εντός της ημέρας (SD) 
ήταν πάνω ή κάτω από τη μέση SD σε κάθε επιλεγμένη υποομάδα, η οποία ήταν 60 mg/dL 
(3,3 mmol/L) για διαβήτη τύπου 1, 50 mg/dL (2,8 mmol/L) για τον τύπο 2 που έχει υποστεί 
αγωγή με ινσουλίνη και 30 mg/dL (1,7 mmol/L) για ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 που δεν 
αντιμετωπίζεται με ινσουλίνη. Η συχνότητα των υπογλυκαιμικών επεισοδίων όταν 
ταξινομείται με φθίνουσα σειρά ήταν ο διαβήτης τύπου 1, στη συνέχεια ο διαβήτης τύπου 2 
που υποβάλλεται σε θεραπεία με ινσουλίνη και μετά ο διαβήτης τύπου 2 που δεν έχει 
υποβληθεί σε αγωγή με ινσουλίνη. Σε κάθε κατηγορία διαβήτη, η συχνότητα των 
υπογλυκαιμικών επεισοδίων αυξήθηκε με τη μείωση των μέσων τιμών γλυκόζης. Σε κάθε 
υποομάδα, η συχνότητα των υπογλυκαιμικών επεισοδίων αυξήθηκε σημαντικά όταν η 
γλυκαιμική διακύμανση υπερέβη τη μέση τιμή SD, που αντιπροσωπεύει αυξημένο κίνδυνο 
για υπογλυκαιμία. Σε παρόμοιο μικτό πληθυσμό ατόμων με διαβήτη σε μια άλλη μελέτη, η 
συχνότητα εμφάνισης των υπογλυκαιμικών επεισοδίων ήταν τρεις έως έξι φορές 
μεγαλύτερη σε ασθενείς με CV εντός της ημέρας άνω του 36% (αναφέρεται ως ασταθής 
διαβήτης) παρά σε υποομάδα με CV 36% ή λιγότερο (θεωρείται σταθερό), ανεξάρτητα από 
το τύπος διαβήτη ή θεραπεία με από του στόματος φάρμακα ή ινσουλίνη (Monnier, Colette 
et al. 2017). Οι μέσες συγκεντρώσεις γλυκόζης ήταν παρόμοιες σε όλες τις υποομάδες της 
μελέτης (διαβήτης τύπου 1, διαβήτης τύπου 2 που αντιμετωπίστηκε με από του στόματος 
φάρμακα [συμπεριλαμβανομένων των σουλφονυλουριών], και του διαβήτη τύπου 2 που 
αντιμετωπίζονται με ινσουλίνη), επιβεβαιώνοντας ότι η γλυκαιμική μεταβλητότητα εντός 
της ημέρας έχει ένα σημαντικό ρόλο σε σχέση με τη συχνότητα εμφάνισης υπογλυκαιμίας. 
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ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΕΣ ΕΦΑΡΜΟΓΕΣ 

Υπάρχουν πολλές πιθανές μέθοδοι μείωσης γλυκαιμικής μεταβλητότητας στην κλινική 
πράξη, με χρήση φαρμακολογικών και μη εργαλείων. Ευρήματα από τη δοκιμή 
HypoCOMPaSS αναφέρουν ότι η εκπαίδευση στην αποφυγή χαμηλών επιπέδων γλυκόζης 
για ενήλικες ασθενείς με διαβήτη τύπου 1 που έχουν συχνή σοβαρή υπογλυκαιμία και 
διαταραχές στην επίγνωση της υπογλυκαιμίας θα μπορούσε να μειώσει τη γλυκαιμική 
διακύμανση (Tan, Little et al. 2016). Επιπλέον, σε άτομα με διαβήτη τύπου 2 ή μειωμένη 
ανοχή στη γλυκόζη, μέτρια σωματική άσκηση έχει αποδειχθεί ότι μειώνει τη γλυκαιμική 
μεταβλητότητα και μειώνει το οξειδωτικό στρες (Farabi, Carley et al. 2015). Συνδυασμός 
CGM με κατάλληλη εκπαίδευση φαίνεται να είναι μια πολλά υποσχόμενη στρατηγική για 
βελτίωση γλυκαιμικού ελέγχου και γλυκαιμικής μεταβλητότητας (Beck, Riddlesworth et al. 
2017). Στη δοκιμή DIAMOND (Beck, Riddlesworth et al. 2017), σε σύγκριση με τη συνήθη 
φροντίδα, η χρήση του CGM σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 1 οδήγησε σε βελτίωση τόσο 
της HbA1c (–0,6%) όσο και της γλυκαιμικής μεταβλητότητας (CV –4%) από παρόμοια βασική 
τιμή 42%. Σε μια ανασκόπηση του 2017, ο Rodbard (Rodbard 2017) ανέφερε ότι το CGM 
έχει ευεργετικές επιδράσεις στον μεταβολικό έλεγχο (μειωμένος κίνδυνος υπογλυκαιμίας 
και υπεργλυκαιμίας, μειωμένη γλυκαιμική μεταβλητότητα, μέση συγκέντρωση γλυκόζης και 
τιμές HbA1c) τόσο στον διαβήτη τύπου 1 όσο και στον διαβήτη τύπου 2 και σε διάφορα 
θεραπευτικά σχήματα με ινσουλίνη (είτε πολλαπλές ημερήσιες ενέσεις είτε συνεχής 
υποδόρια έγχυση ινσουλίνης).  

Χρήση φαρμάκων που μειώνουν τη γλυκόζη για την επίτευξη φυσιολογικής ή σχεδόν 
φυσιολογικής HbA1c χωρίς αύξηση του κινδύνου υπογλυκαιμίας είναι ζωτικής σημασίας για 
τη σωστή διαχείριση του διαβήτη, ιδιαίτερα κατά τα αρχικά στάδια του διαβήτη τύπου 2 
όταν η δυσγλυκαιμία περιορίζεται στο φαινομενο αυγής ή μη φυσιολογικές μεταγευματικές 
διακυμάνσεις (Monnier, Colette et al. 2015). Μια εκ των υστέρων ανάλυση της μελέτης 
OPTIMA, στην οποία τα προφίλ CGM αξιολογήθηκαν σε ασθενείς με τύπου 2 διαβήτης που 
λάμβαναν DPP-4 ανασταλτικά φάρμακα σιταγλιπτίνη ή βιλνταγλιπτίνη (ως πρόσθετες 
θεραπείες με μετφορμίνη), έδειξε ότι οι αναστολείς DPP-4 πέτυχε μείωση της γλυκαιμικής 
μεταβλητότητας.96 Παρόμοιες επιδράσεις έχουν επίσης αναφερθεί με αναστολείς SGLT2 σε 
ασθενείς με διαβήτη τύπου 1 (Famulla, Pieber et al. 2017, Rodbard, Peters et al. 2017). 

Όταν τα από του στόματος αντιδιαβητικά φάρμακα δεν καταφέρουν να επιτύχουν ή να 
διατηρούν ικανοποιητικό γλυκαιμικό έλεγχο σε ασθενείς με διαβήτη τύπου 2, είναι συχνά 
απαραίτητο να εισαχθούν ενέσιμες θεραπείες, όπως βασική ινσουλίνη ή αγωνιστές 
υποδοχέα πεπτιδίου-1 (GLP-1) τύπου γλυκαγόνης (2018). Σε μία τυχαιοποιημένη δοκιμή, η 
προσθήκη εξενατίδης μία φορά την εβδομάδα μαζί με μετφορμίνη σε ασθενείς με διαβήτη 
τύπου 2 βελτίωσε τον έλεγχο της γλυκόζης, με σημαντική μείωση της FPG, PPG των δύο 
ωρών, και της γλυκαιμικής μεταβλητότητας, και αύξησε το χρόνο που διανύεται σε 
φυσιολογική γλυκαιμία, ενώ μειώνεται ο χρόνος που αφιερώνεται σε υπογλυκαιμία (Frías, 
Nakhle et al. 2017). Ομοίως, σε μια συγκεντρωτική δοκιμαστική ανάλυση (Umpierrez, 
O'Neal et al. 2017), η προσθήκη λιξισενατίδης στη βασική ινσουλινοθεραπεία μείωσε 
σημαντικά τον κίνδυνο υπογλυκαιμίας και γλυκαιμικής μεταβλητότητας. Όταν ινσουλίνη 
glargine 100 U/ml συγκρίθηκε με ινσουλίνη glargine 300 U/ml σε μία τυχαιοποιημένη 
διασταυρούμενη δοκιμή σε ασθενείς με τύπου 2 διαβήτη, η βραχυπρόθεσμη γλυκαιμική 
μεταβλητότητα δεν διέφερε μεταξύ των θεραπειών, εκτός από το ότι το MODD είναι 
χαμηλότερο με 300 U/ml παρά με 100 U/ml (Iuchi, Sakamoto et al. 2017). 

Στη δοκιμή DEVOTE (Marso, McGuire et al. 2017), η καρδιαγγειακή ασφάλεια της 
ινσουλίνης degludec συγκρίθηκε με την ινσουλίνη glargine 100 U/ml σε ασθενείς με 
διαβήτη τύπου 2 που είχαν υψηλό καρδιαγγειακό κίνδυνο. Οι θεραπείες οδήγησαν σε 
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παρόμοιο γλυκαιμικό έλεγχο (HbA1c) και το degludec ήταν μη κατώτερο σε σχέση με 
glargine όσον αφορά το πρωτοπαθές καρδιαγγειακό αποτέλεσμα. Συγκεκριμένα, η 
ινσουλίνη degludec μείωσε τα επεισόδια σοβαρής υπογλυκαιμίας κατά 40% και της 
νυχτερινής σοβαρής υπογλυκαιμίας κατά 53%. Σε μια εκ των υστέρων ανάλυση αυτής της 
δοκιμής (DEVOTE 2) (Zinman, Marso et al. 2018), υψηλότερη μεταβλητότητα FPG μεταξύ 
ημερών συσχετίστηκε με αυξημένους κινδύνους σοβαρής υπογλυκαιμίας και θνησιμότητας 
από κάθε αιτία. 

Όταν το συμπλήρωμα βασικής ινσουλίνης είναι ανεπαρκής στον διαβήτη τύπου 2, 
υπάρχουν δύο ακόμη επιλογές διαθέσιμες: η προσθήκη αγωνιστή υποδοχέα GLP-1 ή 
ανάλογο ινσουλίνης βραχείας δράσης. Υπάρχουν δύο τυχαιοποιημένες μελέτες, η δοκιμή 
FLAT-SUGAR (2016) και η AWARD-4 υπομελέτη (Jendle, Testa et al. 2016), που έχουν 
αξιολογήσει την επίδραση της βασικής ινσουλίνης σε συνδυασμό με έναν αγωνιστή 
υποδοχέα GLP-1 στην υπεργλυκαιμία και τη γλυκαιμική διακύμανση. Η δοκιμή FLAT-SUGAR 
ήταν μια τυχαιοποιημένη δοκιμή 26 εβδομάδων συγκρίνοντας ένα σχήμα εφάπαξ δόσης  
βασικής ινσουλίνης και βραχείας δράσης αγωνιστή υποδοχέα GLP-1 εξενατίδη, το οποίο 
ενίεται δύο φορές την ημέρα πριν από τα μεγαλύτερα γεύματα. Αυτή η θεραπευτική 
στρατηγική είχε ως αποτέλεσμα μειωμένη βραχυπρόθεσμη γλυκαιμική μεταβλητότητα, αν 
και η βελτίωση της HbA1c ήταν παρόμοια και στις δύο θεραπευτικές ομάδες. 

Στην υπομελέτη AWARD-4 (Jendle, Testa et al. 2016), η οποία έγινε σε περίοδο 26 
εβδομάδων και παρατάθηκε σε 52 εβδομάδες, η γλυκαιμική μεταβλητότητα μεταξύ των 
ημερών ήταν ελαφρά αλλά μειώθηκε σημαντικά με το GLP-1 μία φορά την εβδομάδα συν 
γευματική ινσουλίνη lispro, σε σύγκριση με σχήμα εφάπαξ δόσης βασικής ινσουλίνης 
glargine U100 συν γευματική lispro. Ωστόσο, τα αποτελέσματα θα πρέπει να ερμηνεύονται 
με προσοχή, γιατί αν εντοπίστηκαν οι υποομάδες πριν ή μετά από τυχαιοποίηση του 
συνολικού πληθυσμού της δοκιμής AWARD-4 δεν είναι σαφές (Blonde, Jendle et al. 2015). 
Ωστόσο, βελτιώσεις στην υπεργλυκαιμία (ποσοστό των συμμετεχόντων εντός ενός εύρους 
στόχου γλυκόζης 3,9–9,0 mmol/L), γλυκαιμικής μεταβλητότητας και κινδύνου 
υπογλυκαιμίας αναφέρθηκαν όταν συνδυασμός βασικής ινσουλίνης degludec και GLP-1 
συγκρίθηκε με οποιοδήποτε από τα δύο φάρμακα μόνο (King, Philis-Tsimikas et al. 2017).  

Συνοπτικά η διαχείριση του διαβήτη τύπου 2 χρησιμοποιώντας ρυθμιστές ινκρετίνης 
(αναστολείς DPP-4) σε πρώιμο στάδιο της νόσου, ή μιμητικά ινκρετινών (υποδοχέας GLP-1 
αγωνιστές) σε μεταγενέστερο στάδιο, μπορεί να μειώσει την υπεργλυκαιμία και τη 
γλυκαιμική μεταβλητότητα χωρίς να  αυξάνει τον κίνδυνο υπογλυκαιμίας. Η προσθήκη της 
ινσουλίνης εξαιρετικά μακράς δράσης (π.χ. ινσουλίνη degludec, glargine 300 U/ml) μπορεί 
επίσης να μειώσει τη γλυκαιμική μεταβλητότητα (Haahr and Heise 2014). 
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ΔΙΑΦΟΡΕΣ ΣΤΟ ΓΛΥΚΑΙΜΙΚΟ ΠΡΟΦΙΛ ΑΠΟ ΣΥΝΕΧΗ ΚΑΤΑΓΡΑΦΗ ΓΛΥΚΟΖΗΣ ΑΤΟΜΩΝ ΜΕ 
ΠΡΟΔΙΑΒΗΤΗ ΕΝΑΝΤΙ ΥΓΙΩΝ ΑΤΟΜΩΝ: ΜΙΑ ΜΕΛΕΤΗ ΑΣΘΕΝΩΝ-ΜΑΡΤΥΡΩΝ  

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Ο προδιαβήτης, ένας όρος που χρησιμοποιείται για να περιγράψει την υπεργλυκαιμία που 
δεν πληροί τα επίσημα κριτήρια για τον διαβήτη, χαρακτηρίζεται από την παρουσία 
μειωμένης γλυκόζης νηστείας (IFG) ή/και μειωμένης ανοχής γλυκόζης (IGT) και/ή HbA1c 
5,7–6,4% (2021). Καθώς ο προδιαβήτης δεν θα πρέπει να θεωρείται ως κλινική οντότητα 
από μόνος του, αλλά μάλλον ως ένας παράγοντας για αυξημένο κίνδυνο διαβήτη και 
καρδιαγγειακής νόσου (CVD), θα ήταν χρήσιμο να αντληθούν περισσότερες πληροφορίες 
για το γλυκαιμικό προφίλ από τη συνεχή παρακολούθηση της γλυκόζης (CGM) (2021, 2021). 
Επί του παρόντος, οι τυπικές μετρήσεις για το CGM ισχύουν για εκείνους τους ασθενείς με 
διαβήτη, αλλά οι αντίστοιχες πληροφορίες για τα προδιαβητικά άτομα είναι σπάνιες (Borg, 
Kuenen et al. 2010, Hanefeld, Sulk et al. 2014, Rodriguez-Segade, Rodriguez et al. 2018, 
Dimova, Chakarova et al. 2020, Sofizadeh, Pehrsson et al. 2020). 

Υπαρχουν τρεις τύποι CGM: real-time CGM (rtCGM), intermittently scanned CGM (isCGM) 
και επαγελματικο CGM (professional CGM) (Longo and Sperling 2019). Τα rtCGM 
μεταδίδουν συνεχώς δεδομένα γλυκόζης σε έναν προσωπικό δέκτη, smartphone, 
smartwatch ή άλλη συμβατή συσκευή και μπορούν να ειδοποιήσουν το άτομο που τα 
φοράει για άνοδο ή πτώση των επιπέδων γλυκόζης. Τα isCGM δεν παρεχουν ειδοποιήσεις 
και ο αισθητήρας πρέπει να σκαναριστεί ώστε να παραλάβει τα στοιχεία του ο ασθενείς, 
όπου του παρέχονται αναδρομικά δεδομένα γλυκόζης από οχατώρου. Η Αμερικάνικη 
Εταιρία Διαβήτη (ADA's) δηλώνςι ότι τα rtCGM, τα οποία μεταδίδουν συνεχώς δεδομένα 
γλυκόζης σε δέκτη ή άλλη συμβατή συσκευή, μπορούν να είναι χρήσιμα για ασθενείς με 
διαβήτη τύπου 1 πουαπέτυχαν στην επίτευξη γλυκαιμικών στόχων και ασθενείς με άγνοια 
υπογλυκαιμίας ή συχνά επεισόδια υπογλυκαιμίας. Αυτές οι οδηγίες προτείνουν επίσης ότι 
τα isCGM είναι ένα αποδεκτό υποκατάστατο για την αυτο-παρακολούθηση της γλυκόζης 
στο αίμα (SMBG) για ενήλικες με διαβήτη που χρειάζονται συχνή παρακολούθηση της 
γλυκόζης (2019). 

Το επαγγελματικό CGM περιλαμβάνει ασθενείς που φορούν μια συσκευή CGM που 
παρέχεται από την κλινική του παρόχου υγειονομικής περίθαλψης για σύντομο χρονικό 
διάστημα (έως 2 εβδομάδες). Οι ασθενείς επιστρέφουν τον αισθητήρα και τον εξοπλισμό 
στην κλινική και τα δεδομένα κατεβαίνουν και αναλύονται. Το επαγγελματικό CGM μπορεί 
να είναι ένα χρήσιμο εργαλείο διδασκαλίας ασθενών και μπορεί να παρέχει σημαντικά 
δεδομένα για την αναγνώριση προτύπων και τις προσαρμογές της δόσης ινσουλίνης. Αυτή 
η παρέμβαση έχει αποδειχθεί ότι βοηθά τους ασθενείς να επιτύχουν τους γλυκαιμικούς 
στόχους τους, να βελτιώσουν τη σωματική δραστηριότητα και να προάγουν άλλες θετικές 
αλλαγές συμπεριφοράς (Allen, Fain et al. 2008, Sierra, Shah et al. 2018).  

Μεταξύ των διαφόρων συσκευών CGM, το επαγγελματικό CGM παρέχει αναδρομικά 
(τυφλά ή μη) δεδομένα για ανάλυση και χρησιμοποιούνται κυρίως για τον εντοπισμό 
προτύπων υπο- και υπερ-γλυκαιμίας (2021). Ως εκ τούτου, είναι χρήσιμα για την περιγραφή 
του γλυκαιμικού προφίλ των προδιαβητικών ή νορμογλυκαιμικών πληθυσμών, χωρίς 
στοχευμένη τροποποίηση συμπεριφοράς, όπως μπορεί να γίνει με συσκευές real-time 
CGM, όπου η πραγματική (real-time) τιμή γλυκόζης μπορεί να αναγνωσθεί από το άτομο 
που το φοράει. 
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Στόχος μας είναι να αξιολογήσουμε τη διαφορά των προφίλ γλυκόζης μεταξύ 
προδιαβητικών και ταιριασμένων νορμογλυκαιμικών ατόμων, καθώς και την διαφορά στην 
απόκρισή τους κατόπιν μιας από του στόματος δοκιμασίας ανοχής γλυκόζης 75 g (OGTT). 

 

ΣΤΟΙΧΕΙΑ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ 

Η μελέτη πραγματοποιήθηκε στο εξωτερικό ιατρείο διαβήτη του Πανεπιστημιακού 
Νοσοκομείου Ιωαννίνων. Οι συμμετέχοντες έδωσαν γραπτή συγκατάθεση και η μελέτη 
εγκρίθηκε από την επιτροπή δεοντολογίας του Πανεπιστημίου Ιωαννίνων. Άτομα από το 
γενικό πληθυσμό που συμμετείχαν στη Μελέτη Υγείας της Ηπείρου (EHS) >18 ετών με 
επίπεδα γλυκόζης πλάσματος νηστείας (FPG) 100-124 mg/dL ήταν κατάλληλα και 
ταξινομήθηκαν ως προδιαβητικά, ενώ αυτά που ταιριάστηκαν για ηλικία, φύλο και δείκτη 
μάζας σώματος (BMI) με FPG <100 mg/dL και HbA1c <5,7% ταξινομήθηκαν ως 
νορμογλυκαιμικά. Τα κριτήρια αποκλεισμού ήταν η τρέχουσα εγκυμοσύνη, η γνωστική 
δυσλειτουργία και οποιαδήποτε ασθένεια που δυσχεραίνει τη χρήση του CGM, η χρήση 
φαρμάκων που είναι γνωστό ότι επηρεάζουν τα επίπεδα γλυκόζης και η τρέχουσα χρήση 
αισθητήρα CGM. Τα επιλέξιμα υποσύνολα συμμετεχόντων έλαβαν οδηγίες να 
χρησιμοποιούν CGM για 2 εβδομάδες. Το Envision™ Pro, Medtronic, επιλέχθηκε ως το 
επαγγελματικό CGM, το οποίο επιτρέπει την πρόσβαση στα δεδομένα αναδρομικά. 

Το πρωί της 2ης ημέρας, πραγματοποιήθηκe 75 g OGTT σε όλους τους συμμετέχοντες κατά 
τη διάρκεια της νηστείας. Όλοι οι συμμετέχοντες έλαβαν οδηγίες να ακολουθήσουν το ίδιο 
μοτίβο πρόσληψης τροφής με βάση μια δίαιτα που περιείχε ένα συγκεκριμένο δημοφιλές 
φαγητό για κάθε μέρα, έτσι ώστε το ταιριαστό ζευγάρι να είχε το ίδιο μοτίβο διατροφής για 
την αντίστοιχη ημέρα. 

Τα πρωτεύοντα αποτελέσματα ήταν ποσοστά του χρόνου που διανύθηκαν σε υπογλυκαιμία 
(<54 ή <70 mg/dL), φυσιολογική γλυκόζη (70-180 mg/dL) και υπεργλυκαιμία (>180 ή >250 
mg/dL) κατά την περίοδο της μελέτης. Η νορμογλυκαιμία εξετάστηκε περαιτέρω μόνο κατά 
τις καθημερινές (06:00-23:59) και τις νυχτερινές (00:00-05:59) ώρες. Η συνολική και η 
αυξητική επιφάνεια κάτω από την καμπύλη γλυκόζης (AUC) υπολογίστηκαν ξεκινώντας από 
το χρονικό σημείο κατά το οποίο πραγματοποιήθηκε η δοκιμασία ανοχής γλυκόζης από του 
στόματος (OGTT) έως και τέσσερις και δύο ώρες αργότερα. Η μέση διάμεση γλυκόζη 
(συνολικά, μόνο κατά τη διάρκεια της ημέρας και της νύχτας) υπολογίστηκε ως μέτρο του 
συνολικού επιπέδου γλυκαιμίας. Η μεταβλητότητα της γλυκόζης απεικονίστηκε με τον 
υπολογισμό του συντελεστή διακύμανσης (CV), της τυπικής απόκλισης και του μέσου 
πλάτους των εκδρομών γλυκόζης (MAGE). Τα δευτερεύοντα αποτελέσματα ήταν ο αριθμός 
των ζευγών σε υπο-, φυσιολογική και υπεργλυκαιμία, ο αριθμός των ημερών που φορούσε 
τον καταγραφεα και ο αριθμός των ημερών με διαθέσιμες μετρήσεις γλυκόζης 

ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΗ ΑΝΑΛΥΣΗ 

Τα βασικά χαρακτηριστικά των συμμετεχόντων και όλα τα αποτελέσματα μετά τη φάση 
συνεχούς παρακολούθησης της γλυκόζης συνοψίστηκαν συνολικά και ανά υποομάδα 
χρησιμοποιώντας διάμεσους, ελάχιστες και μέγιστες τιμές για συνεχείς μεταβλητές και 
ποσοστά για κατηγορικές μεταβλητές. Το τεστ με κατάταξη προσήμου Wilcoxon και το μέσο 
p-test McNemar χρησιμοποιήθηκαν για την ανίχνευση τυχόν διαφορών μεταξύ 
ταιριασμένων ζευγών. Θεωρήσαμε το μέσο p-test McNemar μια πιο βολική εναλλακτική 
από την ακριβή δοκιμή McNemar, κυρίως λόγω της καλύτερης απόδοσης του πρώτου σε 
μελέτες με μικρά μεγέθη δείγματος (Fagerland, Lydersen et al. 2013). Λαμβάνοντας υπόψη 
το υψηλό ποσοστό χρόνου που δαπανάται στο εύρος γλυκόζης 70-180 mg/dL τόσο για τους 
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προδιαβητικούς όσο και για τους φυσιολογικούς συμμετέχοντες, επαναπροσδιορίσαμε τη 
«νορμογλυκαιμία» χρησιμοποιώντας τις περιοχές 70-125, 126-180, 70-140 και 141- 180 
mg/dL και υπολογίστηκαν εκ νέου όλα τα φυσιολογικά γλυκαιμικά αποτελέσματα για το 
συνολικό δείγμα και για κάθε υποομάδα επίσης. Επιπλέον, χρησιμοποιήθηκαν πολλαπλά 
μοντέλα γραμμικής παλινδρόμησης για τη διερεύνηση των διαφορών σε όλα τα 
αποτελέσματα μεταξύ προδιαβητικών και φυσιολογικών συμμετεχόντων. Τα μοντέλα 
προσαρμόστηκαν για συνεχή ηλικία, φύλο και δείκτη μάζας σώματος. Τα τυπικά σφάλματα 
υπολογίστηκαν επιτρέποντας τη συσχέτιση εντός της ομάδας (Clustered Sandwich 
Estimator) αφού υπήρχε υποψία μη ανεξαρτησίας των συμμετεχόντων που προέκυψε από 
ταίριασμα. Όλες οι αναλύσεις διεξήχθησαν χρησιμοποιώντας STATA v14.0 και Rstudio 
v1.3.1073 (πακέτο «iglu»). 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Συνολικά 36 συμμετέχοντες (22 γυναίκες) με μέση ηλικία 51 ετών και BMI 26,4 kg/m2 
σχημάτισαν 18 ταιριαστά ζευγάρια. Όπως αναμενόταν, η FPG και η HbA1c ήταν αυξημένες 
στα προδιαβητικά άτομα σε σύγκριση με τα νορμογλυκαιμικά άτομα (Πίνακας 1). 

Σημαντικές διαφορές ήταν εμφανείς για τον χρόνο που αφιερώνεται στη φυσιολογική 
γλυκόζη (24ωρη, ημερήσια ή νυχτερινή TIR 70-180 mg/dl), καθώς και για την ήπια 
υπεργλυκαιμία (TAR>180 mg/dl) και τη μέση διάμεση γλυκόζη (24- ώρα, ημερήσια ή 
νυχτερινή) μεταξύ προδιαβητικών σε σύγκριση με φυσιολογικά άτομα. Αντίθετα, δεν 
βρήκαμε διαφορές για σοβαρή υπεργλυκαιμία (TAR>250 mg/dl) και για οποιοδήποτε 
επίπεδο υπογλυκαιμίας (TBR<70 ή TBR<54 mg/dl). Βρέθηκαν σημαντικές διαφορές που 
ευνοούν τη νορμογλυκαιμική ομάδα σε σύγκριση με την προδιαβητική ομάδα για 
οποιονδήποτε δείκτη γλυκαιμικής μεταβλητότητας όπως CV, SD γλυκόζης και MAGE 
(Πίνακας 2, 7). Όλα αυτά τα ευρήματα ενυσχίθηκαν (και παρέμειναν σημαντικά) με 
εναλλακτικά όρια για τη νορμογλυκαιμία (TIR 70-125 mg/dl ή TIR 70-140 mg/dl), (Πίνακες 
5,7). 

Όταν συγκρίναμε το γλυκαιμικό προφίλ μετά την OGTT, βρήκαμε ότι η AUC ήταν σημαντικά 
χαμηλότερη στη φυσιολογική σε σύγκριση με την προδιαβητική ομάδα (συνολική και 
αυξητική για τις 2 ώρες και συνολικά για τις 4 ώρες μετά την OGTT), (Σχήματα 1,2, Πίνακες 
2, 7). 

Στην εικόνα 3 δείχνει πώς κυμαίνονται τα επίπεδα γλυκόζης σε ολόκληρο τον πληθυσμό της 
μελέτης αυτών των μη διαβητικών ατόμων: μετά την OGTT παρατηρούμε την κορυφή σε 1 
ώρα, ακολουθούμενη από την αποκατάσταση προς τις βασικές τιμές μεταξύ 2-3 ωρών. 
Επιπλέον, η εικόνα 4 δείχνει πώς το γλυκαιμικό προφίλ διαφέρει μεταξύ των 
προδιαβητικών σε σύγκριση με τα φυσιολογικά γλυκαιμικά άτομα: ιδίως οι διαφορές στα 
επίπεδα γλυκόζης είναι μεγαλύτερες όταν χορηγείται ένα γλυκαιμικό φορτίο όπως το OGTT. 

 

Πίνακας 1: Συνολικά και ανά υποομάδα περιγραφικά χαρακτηριστικά στην αρχή της μελέτης 

 

Total 

(N=36) 

Pre-diabetics  

(N=18) 

Normal  

(N=18) 
P-value‡ 

Gender (female)     

N(%) of subjects 22 (61.1) 11 (61.1) 11 (61.1) NA 
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Age     

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 51.4 (31.3-76.3) 53.7 (31.3-76.3) 49.4 (37.0-74.3) 0.9479 

Body mass index     

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 26.4 (21.8-36.9) 26.1 (23.2-36.9) 26.9 (21.8-33.5) 0.777 

Glucose     

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 92.0 (72.0-112.0) 105.0 (91.0-112.0) 85.5 (72.0-93.0) 0.0002 

Hemoglobin A1c     

N(%) of subjects 34 (94.4) 17 (94.4) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 5.6 (5.1-6.5) 5.8 (5.1-6.5) 5.4 (5.1-5.8) 0.0048 

Cholesterol     

N(%) of subjects 33 (91.7) 16 (88.9) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 216.0 (168.0-285.0) 216.0 (168.0-261.0) 216.0 (176.0-285.0) 0.532 

High-density lipoprotein cholesterol     

N(%) of subjects 33 (91.7) 16 (88.9) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 55.0 (38.0-88.0) 55.0 (38.0-88.0) 56.0 (41.0-75.0) 0.6491 

Low-density lipoprotein cholesterol     

N(%) of subjects 32 (88.9) 16 (88.9) 16 (88.9)  

Median (Min-Max) 139.0 (100.0-211.0) 131.0 (102.0-178.0) 146.0 (100.0-211.0) 0.5935 

Triglycerides     

N(%) of subjects 33 (91.7) 16 (88.9) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 93.0 (54.0-289.0) 97.5 (60.0-289.0) 93.0 (54.0-185.0) 1 

Serum glutamic oxaloacetic transaminase    

N(%) of subjects 33 (91.7) 16 (88.9) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 23.0 (13.0-46.0) 23.0 (13.0-46.0) 24.0 (18.0-35.0) 0.3769 

Serum glutamic pyruvic transaminase    

N(%) of subjects 33 (91.7) 16 (88.9) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 21.0 (7.0-43.0) 22.0 (7.0-43.0) 20.0 (15.0-38.0) 0.2667 

Gamma-glutamyltransferase     

N(%) of subjects 33 (91.7) 16 (88.9) 17 (94.4)  
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Median (Min-Max) 17.0 (11.0-98.0) 22.5 (11.0-98.0) 17.0 (11.0-61.0) 0.3481 

Alkaline phosphatase     

N(%) of subjects 33 (91.7) 16 (88.9) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 61.0 (34.0-91.0) 59.0 (36.0-91.0) 63.0 (34.0-87.0) 0.6905 

Insulin     

N(%) of subjects 34 (94.4) 17 (94.4) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 8.3 (2.2-19.9) 9.3 (2.2-19.9) 8.1 (3.2-11.2) 0.3259 

Apolipoprotein A1     

N(%) of subjects 26 (72.2) 9 (50.0) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 160.5 (120.0-201.0) 169.0 (137.0-201.0) 157.0 (120.0-186.0) 0.3135 

Apolipoprotein B     

N(%) of subjects 26 (72.2) 9 (50.0) 17 (94.4)  

Median (Min-Max) 92.6 (66.7-135.0) 91.8 (66.7-115.0) 95.4 (70.8-135.0) 0.5147 

Urine creatinine     

N(%) of subjects 29 (80.6) 13 (72.2) 16 (88.9)  

Median (Min-Max) 177.0 (30.0-333.0) 176.0 (30.0-258.0) 179.5 (35.0-333.0) 0.9687 

NA; not applicable 

‡P-value from Wilcoxon sign-ranked test 

 

Πίνακας 2: Γλυκαιμικές εκβάσεις συνολικά και ανά υπο-ομάδα μετά από την συνεχή καταγραφή γλυκόζης 

 

Total  

(N=36) 

Pre-diabetics  

(N=18) 

Normal  

(N=18) 
P-value‡ 

Days wearing the monitor     

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 8.0 (2.0-10.0) 8.0 (5.0-10.0) 8.0 (2.0-8.0) 0.0811 

Days with available glucose 

measurements 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 6.8 (1.2-9.0) 6.9 (1.6-9.0) 6.7 (1.2-7.0) 0.5135 

% of time with hypoglycemia 

<54 mg/dL 

    

N(%) of subjects 3 (8.3) 2 (11.1) 1 (5.6)  
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Median (Min-Max) 0.0 (0.0-0.9) 0.0 (0.0-0.9) 0.0 (0.0-0.8) 0.5642 

% of time with hypoglycemia 

<70 mg/dL 

    

N(%) of subjects 10 (27.8) 6 (33.3) 4 (22.2)  

Median (Min-Max) 0.0 (0.0-12.9) 0.0 (0.0-6.3) 0.0 (0.0-12.9) 0.3736 

% of time with 

normoglycemia 70-180 

mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 99.6 (73.2-100.0) 98.5 (73.2-100.0) 99.9 (87.1-100.0) 0.013 

% of time with daily 

normoglycemia 70-180 

mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 99.6 (74.6-100.0) 98.9 (74.6-100.0) 99.9 (83.5-100.0) 0.0273 

% of time with nocturnal 

normoglycemia 70-180 

mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 100.0 (69.0-100.0) 100.0 (69.0-100.0) 100.0 (100.0-100.0) 0.0087 

% of time with 

hyperglycemia >180 mg/dL 

    

N(%) of subjects 18 (50.0) 12 (66.7) 6 (33.3)  

Median (Min-Max) 0.1 (0.0-26.8) 0.4 (0.0-26.8) 0.0 (0.0-1.2) 0.0062 

% of time with 

hyperglycemia >250 mg/dL 

    

N(%) of subjects 1 (2.8) 1 (5.6) 0 (0.0)  

Median (Min-Max) 0.0 (0.0-1.2) 0.0 (0.0-1.2) 0.0 (0.0-0.0) 0.3173 

Total area under the glucose 

curve (4-hour post OGTT)* 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 
30495.0 (20895.0-52035.0) 31466.3 (21038.0-

52035.0) 

28597.8 (20895.0-

32010.5) 

0.0043 

Incremental AUC (4-hour 

post OGTT) 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0) 
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Median (Min-Max) 4439.4 (385.5-20358.3) 
5028.8 (385.5-

20358.3) 

3030.7 (764.6-

7184.6) 
0.0642 

Total area under the glucose 

curve (2-hour post OGTT)* 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 
17682.5 (11193.0-26467.5) 18615.3 (11193.0-

26467.5) 

16370.0 (11672.5-

20825.5) 

0.0347 

Incremental AUC (2-hour 

post OGTT) 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0) 
 

Median (Min-Max) 4162.8 (385.5-10871.3) 
4666.5 (385.5-

10871.3) 

2792.7 (668.3-

7061.2) 
0.0429 

Mean interstintial glucose     

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 110.2 (93.2-155.4) 113.8 (93.2-155.4) 108.8 (93.5-115.5) 0.0038 

Daily mean interstintial 

glucose 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 110.7 (91.4-155.3) 115.7 (91.4-155.3) 109.2 (91.6-115.4) 0.0033 

Nocturnal mean interstintial 

glucose 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 107.6 (97.7-159.5) 112.8 (97.7-159.5) 105.6 (98.6-125.2) 0.0025 

Coefficient of variation     

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 13.8 (7.7-23.4) 15.2 (9.6-23.4) 11.9 (7.7-19.8) 0.0156 

Standard deviation (mg/dL)     

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 15.6 (8.1-36.4) 16.2 (11.0-36.4) 12.9 (8.1-22.0) 0.0057 

Mean amplitude of glycemic 

excursions 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 40.1 (22.8-105.2) 44.3 (27.7-105.2) 33.3 (22.8-51.8) 0.0043 

*Calculated using the trapezoidal rule 
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Εικόνα 1: Καμπύλες γλυκόζης ανά ζεύγος μέχρι 4 ώρες μετά από το τεστ ανοχής στη γλυκόζη 

(OGTT). Ο άξονας Y δείχνει τις μετρήσεις γλυκόζης και ο άξονας Χ δεόχνει τον χρόνο σε λεπτά. Οι 

μαύρες και οι κόκκινες γραμμές αφορούν φυσιολογικούς και προ-διαβητικούς συμμετέχοντες 

αντίστοιχα.  
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Εικόνα 2: Καμπύλες γλυκόζης μέχρι 4 ώρες μετά από τη δοκιμασία ανοχής στη γλυκόζη (OGTT). Ο 

άξονας Y δείχνει τις μετρήσεις γλυκόζης και ο άξονας Χ δεόχνει τον χρόνο σε λεπτά. Οι μαύρες και οι 

κόκκινες γραμμές αφορούν αντίστοιχα τις μέσες και διάμεσες τιμές γλυκόζης όταν έγινε η δοκιμασία, 

καθώς και 1,2,3, και 4 ώρες μετά. 
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Εικόνα 3: Οι καμπύλες γλυκόζης ανά ζεύγος μέχρι 2 ώρες μετά από τη δοκιμασία ανοχής στη 

γλυκόζη (OGTT). Ο άξονας Y δείχνει τις μετρήσεις γλυκόζης και ο άξονας Χ δεόχνει τον χρόνο σε 

λεπτά. Οι μαύρες και οι κόκκινες γραμμές αφορούν φυσιολογικούς και προ-διαβητικούς 

συμμετέχοντες αντίστοιχα.  

 

  

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 1

0

100

200

300

 
0 60 120

 

Pair 2

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 3

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 4

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 5

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 6

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 7

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 8

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 9

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 10

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 11

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 12

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 13

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 14

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 15

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 16

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 17

0

100

200

300

 

0 60 120
 

Pair 18

G
 l
 u

 c
 o

 s
 e

  
(m

 g
 /
 d

 L
)

T i m e  (m i n u t e s)

   Normal participants



56 
 

Εικόνα 4: Καμπύλες γλυκόζης μέχρι 4 ώρες μετά από τη δοκιμασία ανοχής στη γλυκόζη (OGTT). Ο 

άξονας Y δείχνει τις μετρήσεις γλυκόζης και ο άξονας Χ δεόχνει τον χρόνο σε λεπτά. Οι μαύρες και οι 

κόκκινες γραμμές αφορούν αντίστοιχα τις μέσες και διάμεσες τιμές γλυκόζης όταν έγινε η δοκιμασία, 

καθώς και 1 και 2 ώρες μετά.  
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Εικόνα 5: Διάμεση γλυκόζη στη 2η μέρα. Ο άξονας των Y δείχνει τις διάμεσες μετρήσεις γλυκόζης. Ο 

άξονας των Χ δείχνει πραγματικό χρόνο σε ώρες. Οι κάθετες ροζ γραμμές αφορούν τα χρονικά σημεία 

που έγινε η δοκιμασία ανοχής στη γλυκόζη. Οι μαύρες και οι κόκκινες γραμμές αφορούν διάμεσες 

μετρήσεις γλυκόζης φυσιολογικών και προδιαβητικών ατόμων αντίστοιχα. 

 

 

 

Πίνακας 3: Χρονικές διαφορές σε λεπτά μεταξύ 
συνεχόμενων μετρήσεων γλυκόζης. 
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Πίνακας 4: Κατανομή των τιμών γλυκόζης που λείπουν 

 No. of participants No. of times Contributing % on missingness 

Unknown cause of 

missingness 
36 7,243 84.9 

Self-reported cause of 

missingness 
36 1,293 15.1 

Having a meal 36 960 11.2 

Small size 35 472 5.5 

Medium size 34 215 2.5 

Large size 29 124 1.5 

Unknown size 23 149 1.7 

Intake of carbohydrates 0 0 0.0 

Medication use 6 36 0.4 

Physical activity 24 112 1.3 

Light 14 53 0.6 

Moderate 16 32 0.4 

Vigorous 6 15 0.2 

Unknown 7 12 0.1 

Waking up 28 208 2.4 

Falling asleep 30 226 2.6 

 

Πίνακας 5: Νορμογλυκαιμικά αποτελέσματα συνολικά αφού εφαρμόσουμε διαφορετικά εύρη γλυκόζης συνολικά και ανά υποομάδα. 

 

Total 

(N=36) 

Pre-diabetics 

(N=18) 

Normal 

(N=18) 
P-value‡ 

% of time with normoglycemia 70-125 

mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 87.2 (14.7-99.0) 82.2 (14.7-93.4) 90.6 (66.6-99.0) 0.0025 

% of time with daily normoglycemia 70-

125 mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 85.8 (19.8-98.8) 78.5 (19.8-91.5) 88.3 (73.4-98.8) 0.0057 

% of time with nocturnal normoglycemia 

70-125 mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 94.4 (0.2-100.0) 88.1 (0.2-100.0) 99.6 (38.9-100.0) 0.0007 

% of time with normoglycemia 126-180 

mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 11.6 (0.2-74.4) 17.6 (0.2-74.4) 8.9 (1.0-29.0) 0.0018 

% of time with daily normoglycemia 126-

180 mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 12.8 (0.3-72.5) 20.4 (0.3-72.5) 11.3 (1.2-21.0) 0.005 

% of time with nocturnal  

normoglycemia 126-180 mg/dL 

   

N(%) of subjects 26 (72.2) 16 (88.9) 10 (55.6)  

Median (Min-Max) 5.3 (0.0-79.8) 11.9 (0.0-79.8) 0.4 (0.0-61.1) 0.0061 

% of time with normoglycemia 70-140 

mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 95.9 (41.6-100.0) 93.2 (41.6-97.8) 96.8 (87.1-100.0) 0.0123 
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% of time with daily normoglycemia 70-

140 mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 95.4 (42.0-100.0) 92.1 (42.0-98.6) 95.8 (83.5-100.0) 0.0176 

% of time with nocturnal normoglycemia 

70-140 mg/dL 

    

N(%) of subjects 36 (100.0) 18 (100.0) 18 (100.0)  

Median (Min-Max) 99.6 (25.8-100.0) 96.8 (25.8-100.0) 100.0 (94.0-100.0) 0.0047 

% of time with normoglycemia 141-180 

mg/dL 

    

N(%) of subjects 32 (88.9) 17 (94.4) 15 (83.3)  

Median (Min-Max) 3.4 (0.0-44.2) 5.0 (0.0-44.2) 2.8 (0.0-6.6) 0.0084 

% of time with daily normoglycemia 141-

180 mg/dL 

    

N(%) of subjects 32 (88.9) 17 (94.4) 15 (83.3)  

Median (Min-Max) 4.0 (0.0-40.7) 6.0 (0.0-40.7) 3.7 (0.0-6.8) 0.0123 

% of time with nocturnal normoglycemia  

141-180 mg/dL 

   

N(%) of subjects 18 (50.0) 13 (72.2) 5 (27.8)  

Median (Min-Max) 0.1 (0.0-54.2) 2.0 (0.0-54.2) 0.0 (0.0-6.0) 0.0081 

‡P-value from Wilcoxon sign-ranked test     

 

Πίνακας 6: Συχνότητα (Ν) και ποσοστό (%) των ζευγών ανά γλυκαιμικό αποτέλεσμα. 

  
Both 

Pre-diabetic 

only 

Normal  

only 
None P-value‡ 

Pairs with hypoglycemia <54 mg/dL 0 (0.0) 2 (11.1) 1 (5.6) 15 (83.3) 0.625 

Pairs with hypoglycemia <70 mg/dL 1 (5.6) 5 (27.8) 3 (16.7) 9 (50.0) 0.5078 

Pairs with normoglycemia 70-180 mg/dL 18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with daily normoglycemia 70-180 mg/dL 18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with nocturnal normoglycemia 70-180 

mg/dL 
18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with hyperglycemia >180 mg/dL 5 (27.8) 7 (38.9) 1 (5.6) 5 (27.8) 0.0391 

Pairs with hyperglycemia >250 mg/dL 0 (0.0) 1 (5.6) 0 (0.0) 17 (94.4) 0.5 

Pairs with normoglycemia 70-125 mg/dL 18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with daily normoglycemia 70-125 mg/dL 18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with nocturnal normoglycemia 70-125 

mg/dL 
18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with normoglycemia 126-180 mg/dL 18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with daily normoglycemia 126-180 mg/dL 18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with nocturnal normoglycemia 126-180 

mg/dL 
9 (50.0) 7 (38.9) 1 (5.6) 1 (5.6) 0.0391 

Pairs with normoglycemia 70-140 mg/dL 18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with daily normoglycemia 70-140 mg/dL 18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with nocturnal normoglycemia 70-140 

mg/dL 
18 (100.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) NA 

Pairs with normoglycemia 141-180 mg/dL 14 (77.8) 3 (16.7) 1 (5.6) 0 (0.0) 0.375 

Pairs with daily normoglycemia 141-180 mg/dL 14 (77.8) 3 (16.7) 1 (5.6) 0 (0.0) 0.375 

Pairs with nocturnal normoglycemia 141-180 

mg/dL 
5 (27.8) 8 (44.4) 0 (0.0) 5 (27.8) 0.0039 

NA; not applicable 
     

‡P-value from McNemar mid p-test      
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Πίνακας 7: Μοντέλα γραμμικής παλινδρόμησης που συγκρίνουν όλες τις εκβάσεις μεταξύ προ-διαβητικών και 

φυσιολογικών συμμετεχόντων. 

 
Beta (95% CI) P-value 

% of time with hypoglycemia <54 mg/dL 0.0 (-0.1, 0.2) 0.8934 

% of time with hypoglycemia <70 mg/dL -0.4 (-2.3, 1.5) 0.6888 

% of time with normoglycemia 70-180 mg/dL -3.1 (-6.9, 0.7) 0.1009 

% of time with daily normoglycemia 70-180 mg/dL -2.7 (-6.6, 1.3) 0.1693 

% of time with nocturnal normoglycemia 70-180 mg/dL -4.6 (-8.9, -0.3) 0.0391 

% of time with hyperglycemia >180 mg/dL 3.5 (-0.1, 7.1) 0.0562 

% of time with hyperglycemia >250 mg/dL 0.1 (-0.1, 0.2) 0.3524 

% of time with normoglycemia 70-125 mg/dL -17.3 (-28.2, -6.3) 0.0039 

% of time with daily normoglycemia 70-125 mg/dL -16.5 (-27.3, -5.7) 0.0051 

% of time with nocturnal normoglycemia 70-125 mg/dL -19.5 (-32.4, -6.6) 0.0054 

% of time with normoglycemia 126-180 mg/dL 14.2 (5.4, 22.9) 0.0033 

% of time with daily normoglycemia 126-180 mg/dL 13.8 (5.3, 22.4) 0.0033 

% of time with nocturnal normoglycemia 126-180 mg/dL 14.9 (3.1, 26.8) 0.0167 

% of time with normoglycemia 70-140 mg/dL -11.4 (-20.5, -2.3) 0.0174 

% of time with daily normoglycemia 70-140 mg/dL -11.3 (-20.2, -2.4) 0.016 

% of time with nocturnal normoglycemia 70-140 mg/dL -11.5 (-22.5, -0.5) 0.041 

% of time with normoglycemia 141-180 mg/dL 8.3 (2.2, 14.3) 0.0108 

% of time with daily normoglycemia 141-180 mg/dL 8.6 (2.6, 14.6) 0.0073 

% of time with nocturnal normoglycemia 141-180 mg/dL 7.0 (-0.2, 14.1) 0.0555 

Mean interstintial glucose 10.8 (3.6, 18.1) 0.0058 

Daily mean interstintial glucose 10.8 (3.6, 18.0) 0.0057 

Nocturnal mean interstintial glucose 10.5 (2.3, 18.7) 0.0156 

Total AUC (4-hour post OGTT)* 5723.6 (1706.7, 9740.6) 0.0079 

Incremental AUC (4-hour post OGTT) 3435.3 (415.3, 6455.3) 0.0281 

Total AUC (2-hour post OGTT)* 3380.5 (962.5, 5798.5) 0.009 

Incremental AUC (2-hour post OGTT) 2200.4 (294.6, 4106.2) 0.0261 

Coefficient of variation 3.5 (1.0, 6.0) 0.0096 

Standard deviation (mg/dL) 5.8 (2.6, 9.1) 0.0016 

MAGE 17.0 (7.3, 26.8) 0.0018 

AUC; area under the curve, CI; confidence interval, MAGE; mean amplitude of glucose excursions 

All models were adjusted for age, gender and body mass index 

Standard errors were computed allowing for intragroup (matched pairs) correlation 
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ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

Σε αυτήν την ανάλυση ταιριασμένων ζευγών μελετήσαμε τα γλυκαιμικά προφίλ των 
νορμογλυκαιμικών και προδιαβητικών ατόμων με βάση αναλυτικά δεδομένα που 
παρέχονται από επαγγελματικό CGM. Διαπιστώσαμε ότι ο προδιαβητικός πληθυσμός 
διαφέρει σημαντικά ως προς το χρόνο που αφιερώνεται σε ήπια υπεργλυκαιμία κατά τη 
διάρκεια του συνήθους τρόπου ζωής, καθώς και όταν πραγματοποιήθηκε η OGTT, και ότι η 
μεταβλητότητα της γλυκόζης είναι μεγαλύτερη σε αυτήν την ομάδα σε σύγκριση με τα 
φυσιολογικά γλυκαιμικά άτομα. 

Σήμερα, τα στοιχεία που αναφέρουν τα προφίλ γλυκόζης των προδιαβητικών, καθώς και 
των νορμογλυκαιμικών ατόμων είναι εξαιρετικά περιορισμένα. Προηγούμενες 
δημοσιεύσεις που χρησιμοποιούν CGM έχουν δείξει κάποιες διαφορές μεταξύ αυτών των 2 
πληθυσμών σε διάφορες μετρήσεις CGM συμπεριλαμβανομένων των δεικτών γλυκαιμικής 
μεταβλητότητας όπως CV και MAGE, καθώς και TIR, αλλά κυρίως για ένα εύρος γλυκόζης 
70-140 mg/dL. Αναλυτικά, τα δεδομένα CGM σε φυσιολογικά γλυκαιμικά άτομα έδειξαν ότι 
το 91% του χρόνου που αφιερώθηκε σε TIR 70-144 mg/dL, ενώ το 3% (43 λεπτά) 
δαπανήθηκε σε TBR < 70 mg/dL και το υπόλοιπο 6% σε TAR > 145 mg/dL (Sofizadeh, 
Pehrsson et al. 2020). Ομοίως, στη μελέτη ADAG συμπεριλαμβανομένων υγιών ατόμων με 
επίπεδα γλυκόζης πλάσματος νηστείας ≤ 97 mg/dL και HbA1c <6,5%, σχεδόν όλοι (93%) οι 
συμμετέχοντες ξεπέρασαν τα επίπεδα γλυκόζης >140 mg/dL για διάμεσο χρόνο 31 λεπτών 
και το 25  % της συνολικής κοόρτης παρουσίασε επίπεδα γλυκόζης >140 mg/dL για > 75 
λεπτά/ημέρα (Dimova, Chakarova et al. 2020). Όσον αφορά τα προδιαβητικά άτομα, σε μια 
μελέτη που περιελάμβανε συμμετέχοντες με υψηλό κίνδυνο εμφάνισης διαβήτη, τα άτομα 
με IFG πέρασαν το 2% (29 λεπτά) του χρόνου τους σε επίπεδα γλυκόζης > 140 mg/dL σε 
σύγκριση με το 1% (15 λεπτά) των φυσιολογικών γλυκαιμικών ατόμων (Hanefeld, Sulk et al. 
2014). Σε μια άλλη μελέτη, τα μέσα επίπεδα γλυκόζης 24 ωρών και ημέρας, αλλά όχι τα 
νυχτερινά, καθώς και η AUC για επίπεδα γλυκόζης >140 mg/dL ήταν σημαντικά υψηλότερα 
στους προδιαβητικούς συγκριτικά με φυσιολογικά γλυκαιμικά άτομα, με μέσο χρόνο 
αφιερωμένης >140 mg/dL 82. min στη νορμογλυκαιμική σε σύγκριση με 187 λεπτά στην 
προδιαβητική ομάδα (Rodriguez-Segade, Rodriguez et al. 2018). Στη μελέτη AEGIS το 
ποσοστό του χρόνου με επίπεδα γλυκόζης > 140 mg/dL σε έναν ισπανικό πληθυσμό ήταν 
3,6% (52 λεπτά) σε προδιαβητικά έναντι 1,2% (17 λεπτά) σε φυσιολογικά γλυκαιμικά άτομα 
(Madhu, Muduli et al. 2013). Τέλος, σε νοσηλευόμενους με σταθερό πρόγραμμα διατροφής, 
παχύσαρκους, συγγενείς πρώτου βαθμού ασθενών με διαβήτη τύπου 2, οι ομάδες IFG και 
IGT πέρασαν 9,7 ώρες και 9,9 ώρες, αντίστοιχα, για περικοπή γλυκόζης > 140 mg/dL, σε 
σύγκριση με 3,2 ώρες στη νορμογλυκαιμική ομάδα και 2,1 και 2,9 ώρες για επίπεδα 
γλυκόζης > 200 mg/dL, αντίστοιχα, σε σύγκριση με 1,3 ώρες για την ομάδα φυσιολογικής 
γλυκόζης (Barua, Sabharwal et al. 2021). Σε αντίθεση με τις παραπάνω αναφορές, το TIR 70-
140 mg/dL ή TBR <70 mg/dL δεν διέφερε μεταξύ των προδιαβητικών σε σύγκριση με τα 
νορμογλυκαιμικά λατίνα άτομα (Chakarova, Dimova et al. 2019). Επιπλέον, οι μετρήσεις 
γλυκαιμικής μεταβλητότητας όπως η SD γλυκόζης και η MAGE ήταν υψηλότερες στα 
προδιαβητικά άτομα σε σύγκριση με τα φυσιολογικά γλυκαιμικά άτομα (Hasson, Freedson 
et al. 2010, Chakarova, Dimova et al. 2019). 

Στη μελέτη μας επιβεβαιώνουμε τα παραπάνω ευρήματα περισσότερου χρόνου (μέσος 
όρος 51 λεπτά/ημέρα) για την προδιαβητική δαπάνη σε ήπια υπεργλυκαιμία (>140 mg/dL) 
σε σύγκριση με την ομάδα με νορμογλυκαιμία. Επιπλέον, διαπιστώσαμε ότι οι 
προδιαβητικοί αφιέρωσαν περισσότερα από 21 λεπτά/ημέρα (μέσος όρος, 50 λεπτά/ημέρα 
κατά μέσο όρο) σε υπεργλυκαιμία που ορίζεται ως >180 mg/dL σε σύγκριση με τα 
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φυσιολογικά γλυκαιμικά άτομα, κάτι που έχει επιπτώσεις όταν πραγματοποιούμε τυχαία 
μετρήσεις γλυκόζης για διαγνωστικά λαμβάνοντας υπόψη ότι τα τυχαία υψηλά επίπεδα 
γλυκόζης εξακολουθούν να είναι ένα από τα κριτήρια για τη διάγνωση του διαβήτη. Από 
την άλλη πλευρά, τα ευρήματά μας δείχνουν ξεκάθαρα ότι υπάρχει μια συνέχεια μεταξύ 
των νορμογλυκαιμικών με επίπεδα γλυκόζης κοντά στο ανώτερο φυσιολογικό εύρος, των 
προδιαβητικών με επίπεδα γλυκόζης κοντά στο ανώτερο φυσιολογικό εύρος και των 
διαβητικών με επίπεδα γλυκόζης κοντά στο κατώτερο φυσιολογικό εύρος, υπονοώντας ότι 
οι τιμές αποκοπής που χρησιμοποιούμε (<100 mg/dL, 100-125 mg/dL, >126 mg/dL) είναι 
χρήσιμες αλλά όχι απαραίτητα ακριβείς για την ταξινόμηση ενός υποκειμένου ως 
φυσιολογικού γλυκαιμικού, προδιαβητικού ή διαβητικού και πιθανώς είναι περαιτέρω 
αξιολόγηση χρειάζεται με περισσότερα αναλυτικά εργαλεία όπως το CGM σε οριακές 
περιπτώσεις. Επιπρόσθετα δείχνουμε ότι σε άτομα με νορμογλυκαιμικά άτομα οι τιμές 
γλυκόζης μπορεί να ξεπεράσουν τα 140 mg/dL κατά τη διάρκεια της ημέρας, αλλά ποτέ 
κατά τη διάρκεια της νύχτας. Δεν βρέθηκαν διαφορές για κανένα όριο υπογλυκαιμίας (<70 
ή <54 mg/dL), καθώς και για την έντονη υπεργλυκαιμία (>180 mg/dL). 

Κατά την εκτέλεση του OGTT παρατηρούμε μια σημαντική διαφορά στο γλυκαιμικό προφίλ 
μεταξύ των 2 ομάδων, η οποία παραμένει για συνολική περίοδο 4 ωρών, δείχνοντας ότι η 
αποκατάσταση των τιμών γλυκόζης στο φυσιολογικό είναι δύσκολη και χρονοβόρα μετά 
από υψηλό φορτίο υδατανθράκων σε τα προδιαβητικά άτομα. Επιπλέον, το γλυκαιμικό 
προφίλ για ολόκληρο τον πληθυσμό μετά την OGTT δείχνει ότι οι υψηλότερες τιμές 
γλυκόζης είναι την πρώτη ώρα με γρήγορη αποκατάσταση προς τις βασικές τιμές τις 
επόμενες 2 ώρες, κάτι που έχει επιπτώσεις όταν χρησιμοποιούμε το OGTT ως διαγνωστικό 
εργαλείο για τον προδιαβήτη ή σακχαρώδη διαβήτη και δείχνει τη σημασία του σωστού 
χρονισμού της μέτρησης της γλυκόζης του ορού που επί του παρόντος διαρκεί 2 ώρες μετά 
τη χορήγηση 75 g γλυκόζης από το στόμα. Οποιαδήποτε διαφορά σε αυτό το χρονικό 
σημείο μπορεί να οδηγήσει σε εσφαλμένη ερμηνεία του OGTT. Από όσο γνωρίζουμε, εκεί 
Δεν υπάρχουν αναφορές που να αξιολογούν το γλυκαιμικό προφίλ μετά από φορτίο 
γλυκόζης σε προδιαβητικά ή φυσιολογικά γλυκαιμικά άτομα. Σε έναν επιλεγμένο πληθυσμό 
νορμογλυκαιμικών, ανθεκτικών στην ινσουλίνη γυναικών, η OGTT έδειξε μέγιστα επίπεδα 
γλυκόζης μεταξύ 30-90 λεπτών μετά την εκτέλεση της δοκιμής, όπως ήταν επίσης εμφανές 
στη μελέτη μας (Hall, Perelman et al. 2018).Τέλος, όλες οι τυπικές μετρήσεις της 
μεταβλητότητας της γλυκόζης όπως η CV, η SD γλυκόζης και η MAGE διαφέρουν σημαντικά 
μεταξύ των 2 ομάδων, πράγμα που σημαίνει ότι οι διακυμάνσεις των επιπέδων γλυκόζης 
είναι εμφανείς ακόμη και σε αυτήν την ομάδα προδιαβητικών ατόμων και θα πρέπει 
πιθανώς να ληφθούν υπόψη για οριακά περιπτώσεις νορμογλυκαιμικών σε 
προδιαβητικούς. Ως εκ τούτου, έχει αναφερθεί ότι συγκεκριμένοι τύποι γλυκαιμικών 
αποκρίσεων (γλυκότυποι) που ενσωματώνουν δεδομένα CGM, κλινικά χαρακτηριστικά, 
βιοχημικές παραμέτρους, γονότυπο, μικροβίωμα, παρακολούθηση δραστηριότητας και 
ύπνου και ανταπόκριση σε τυποποιημένα γεύματα μπορεί να αποκαλύψουν διαφορετικά 
μοτίβα απορρύθμισης της γλυκόζης και εξατομικευμένα δίαιτες για την αποκατάσταση του 
γλυκαιμικού προφίλ (Fagerland, Lydersen et al. 2013, Berry, Valdes et al. 2020, Ben-Yacov, 
Godneva et al. 2021). 

Ένας περιορισμός της μελέτης μας είναι ότι ο προδιαβήτης διαγνώστηκε με βάση την IFG 
και την HbA1c, ενώ η OGTT πραγματοποιήθηκε τους τελευταίους 6 μήνες. Μια άλλη OGTT 
στον έλεγχο του πληθυσμού ήταν δύσκολο να πραγματοποιηθεί, καθώς έπρεπε να 
επαναλάβουμε μια OGTT τη 2η ημέρα της χρήσης CGM, κάτι που πιθανώς θα αποθάρρυνε 
τους συμμετέχοντες και θα αύξανε το ποσοστό εγκατάλειψης. Μεταξύ των δυνατών 
πλεονεκτημάτων της μελέτης μας είναι ότι, σε αντίθεση με τις προηγούμενες 
δημοσιευμένες εργασίες, οι συμμετέχοντες επιλέχθηκαν από τον γενικό πληθυσμό χωρίς 
συγκεκριμένο προδιαθεσικό παράγοντα όπως η παχυσαρκία ή οι συγγενείς με διαβήτη 
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πρώτου βαθμού. Επιπλέον, οι προδιαβητικοί συμμετέχοντες ταιριάστηκαν ως προς την 
ηλικία, το φύλο και τον ΒΜΙ με τα νορμογλυκαιμικά άτομα, έτσι ώστε να μην βρούμε 
σημαντικές διαφορές στα βασικά χαρακτηριστικά, όπως παρατηρείται συχνά σε 
προηγούμενες αναφορές. Τέλος, σχεδόν όλοι οι συμμετέχοντες φόρεσαν το CGM για την 
προγραμματισμένη ώρα και ακολούθησαν τις οδηγίες για να εκτελέσουν το τυποποιημένο 
OGTT των 75 g, το οποίο πρόσθεσε πολύτιμα τις σχετικές πληροφορίες CGM και 
διαφοροποιεί τη μελέτη μας από προηγούμενες δημοσιεύσεις. 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑ 

Τα προδιαβητικά άτομα έχουν διαφορετικά προφίλ γλυκόζης σε σύγκριση με τα 
νορμογλυκαιμικά άτομα. Τείνουν να περνούν περισσότερο χρόνο στην ήπια-μέτρια 
υπεργλυκαιμία, έχουν διαφορετική απόκριση κατά την εκτέλεση ενός OGTT και 
παρουσιάζουν μεγαλύτερη μεταβλητότητα των επιπέδων γλυκόζης τους. Το CGM μπορεί να 
είναι χρήσιμο σε άτομα με οριακές τιμές γλυκόζης μεταξύ νορμογλυκαιμίας, προδιαβήτη ή 
διαβήτη για ακριβέστερη αναταξινόμηση, καθώς οι τρέχουσες τιμές αποκοπής γλυκόζης 
δεν μπορούν να είναι πάντα ακριβείς, λαμβάνοντας υπόψη ότι τα επίπεδα γλυκόζης 
αποτελούν συνέχεια και δεν αντιπροσωπεύουν αυστηρά μια κατηγορική τιμή. 
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΕΛΛΗΝΙΚΑ 

Χρήση συστημάτων συνεχούς καταγραφής γλυκόζης (CGM) για τη παρακολούθηση του 
γλυκαιμικού προφίλ ατόμων με προδιαβήτη: Μία Μελέτη Ασθενών-Μαρτύρων  

Φίλης Παναγιώτης 

 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ, ΣΚΟΠΟΣ: Το γλυκαιμικό προφίλ των ατόμων με προδιαβήτη με χρήση συνεχούς 
παρακολούθησης της γλυκόζης (CGM) είναι άγνωστα, καθώς τα δεδομένα από CGM 
αφορούν κυρίως ασθενείς με διαβήτη. Στόχος μας είναι να αξιολογήσουμε τη διαφορά των 
προφίλ CGM μεταξύ ατόμων με προδιαβήτη και νορμογλυκαιμικών ατόμων, καθώς και την 
απόκρισή τους στην από του στόματος δοκιμασία ανοχής γλυκόζης (OGTT). 

ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ: Άτομα με προδιαβήτη με κοινά χαρακτηριστικά για την ηλικία, το 
φύλο και τον δείκτη μάζας σώματος (BMI) με νορμογλυκαιμικά άτομα μελετήθηκαν με 
επαγγελματικό CGM (Envision™ Pro, Medtronic) για 2 εβδομάδες. Το πρωί της 2ης ημέρας 
πραγματοποιήθηκε OGTT με 75g γλυκόζης σε όλους τους συμμετέχοντες σε κατάσταση 
νηστείας. Τα άτομα με γλυκόζη νηστείας 100-124 mg/dL ή HbA1c 5,7-6,4% ταξινομήθηκαν 
ως προδιαβητικά, ενώ οι συμμετέχοντες με γλυκόζη νηστείας <100 mg/dL και HbA1c <5,7% 
κατηγοριοποιήθηκαν ως ευγλυκαιμικά. Τα κύρια καταληκτικά σημεία ήταν τα ποσοστά 
μετρήσεων γλυκόζης κάτω από το εύρος (TBR; <54 ή <70 mg/dL), στο φυσιολογικό εύρος 
(TIR; 70-180 mg/dL) και πάνω από το εύρος φυσιολογικών τιμών γλυκόζης (TAR; >180 ή 
>250 mg/dL) . Οι AUC υπολογίστηκαν μεταξύ της αρχής του OGTT έως 2-4 ώρες αργότερα. Η 
μεταβλητότητα της γλυκόζης αξιολογήθηκε με τον συντελεστή διακύμανσης (CV), την 
τυπική απόκλιση (SD) και το μέσο εύρος της γλυκαιμικής μεταβλητότητας (MAGE). Για τη 
στατιστική ανάλυση χρησιμοποιήθηκαν τα Wilcoxon sign-ranked test, McNemar mid p-test 
και multiple linear regression models. 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: 36 συμμετέχοντες (μέση ηλικία 51 έτη, διάμεσο BMI 26,4 kg/m2) 
σχημάτισαν 18 ζευγάρια. Στατιστικά σημαντικές διαφορές παρατηρήθηκαν για το χρόνο 
που διανύεται στα φυσιολογικά όρια γλυκόζης (24ωρη, ημερήσια ή νυχτερινή TIR 70-180 
mg/dl, διάμεσος 24ώρου 98,5% έναντι 99,9%, p = 0,013), για ήπια υπεργλυκαιμία (TAR>180 
mg/dl, 0,4% έναντι 0%, p = 0,0062) καθώς και για τη μέση τιμή γλυκόζης (24ωρη, ημερήσια 
ή νυχτερινή, 113,8 έναντι 108,8 mg/dL, p = 0,0038) στα προδιαβητικά σε σύγκριση με τα 
ευγλυκαιμικά άτομα. Αυτές οι διαφορές παρέμειναν στατιστικά σημαντικές και σε 
διαφορετικό εύρος γλυκόζης (TIR 70-125 mg/dl ή 70-140 mg/dl). Στατιστικά σημαντικές 
διαφορές που ευνοούν τους νορμογλυκαιμικούς σε σύγκριση με τους προδιαβητικούς 
παρατηρήθηκαν για οποιονδήποτε δείκτη γλυκαιμικής μεταβλητότητας όπως CV (μέση τιμή 
15,2% έναντι 11,9%, p = 0,0156), SD γλυκόζης (διάμεση τιμή 16,2 έναντι 12,9 mg/dL, p. 
=0,0057), και MAGE (διάμεσος 44,3 έναντι 33,3 mg/dL, p = 0,0043). Μετά το OGTT, η AUC 
ήταν σημαντικά χαμηλότερη σε φυσιολογικά άτομα σε σύγκριση με τους προδιαβητικούς. 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ: Τα άτομα με προδιαβήτη έχουν διαφορετικό προφίλ γλυκόζης σε 
σύγκριση με τα ευγλυκαιμικά. Το CGM μπορεί να αποτελέσει ένα χρήσιμο εργαλείο για την 
πιο ακριβή επαναταξινόμηση σε άτομα με οριακές τιμές γλυκόζης μεταξύ νορμογλυκαιμίας, 
προδιαβήτη ή διαβήτη. 
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ENGLISH ABSTRACT 

Difference on glucose profile from Continuous Glucose Monitoring in people with 
prediabetes vs. normoglycemic individuals: a matched-pair analysis 

Filis Panagiotis 

Background and aims: The glycemic profile of prediabetes, a borderline condition 

with blood glucose levels higher than normal but not enough to be officially diagnosed as 

diabetes, derived by continuous glucose monitoring (CGM) is currently unknown. We 

evaluate the difference of CGM profiles between individuals with prediabetes and matched 

normoglycemic individuals, including the response to oral glucose tolerance test (OGTT). 

Materials and methods: Participants with prediabetes matched for age, sex and 

body mass index (BMI) with normoglycemic individuals were selected from an ongoing 

cohort study in Greece. Participants were ≥18 years, without known history of diabetes, no 

history of severe cardiovascular, liver, kidney, or pancreas diseases. Individuals with FPG 

levels between 100-124 mg/dL or HbA1c 5.7-6.4% were classified as prediabetes group, 

whereas participants with FPG <100 mg/dL and HbA1c <5.7% were categorized as 

normoglycemic. They were instructed to use professional CGM (Envision™ Pro, Medtronic; 

access to data retrospectively) for two weeks. In the morning of the 2nd day, a 75g OGTT was 

performed during fasting state. The primary outcomes were percentages of glucose readings 

below range (TBR; <54 or <70 mg/dL), in range (TIR; 70-180 mg/dL) and above range (TAR; 

>180 or >250 mg/dL). Total and incremental areas under the glucose curve (AUC) were 

calculated between the beginning of the OGTT until two to four hours later. Glucose 

variability was depicted by the coefficient of variation (CV), standard deviation (SD) and 

mean amplitude of glucose excursions (MAGE). Wilcoxon sign-ranked test and McNemar 

mid p-test were employed to detect any differences between matched pairs. Multiple linear 

regression models were employed to investigate the differences on all outcomes between 

pre-diabetic and normal participants. 

Results: A total of 36 participants (median age 51 years; median BMI 26.4 kg/m2) 

formed 18 matched pairs. Statistically significant differences were observed for 24-hour TIR 

(median 98.5% vs. 99.9%, p = 0.013), TAR>180 mg/dl (0.4% vs. 0%, p = 0.0062), and 24-hour 

mean interstitial glucose (113.8 vs. 108.8 mg/dL, p = 0.0038) between individuals with 

prediabetes compared to normoglycemic participants. Similarly, there was a statistically 

significant difference both in daytime and nocturnal percentages of TIR between people with 

prediabetes and normoglycemic participants (p=0.0273, p=0.0087, respectively). Statistically 

significant differences favoring the normoglycemic group were found for glycemic variability 

indexes (median CV 15.2% vs. 11.9%, p = 0.0156; median MAGE 44.3 vs. 33.3 mg/dL, p = 

0.0043). Only 10 participants (6 in the prediabetes and 4 in the normoglycemic group) had 

glucose readings below 70 mg/dL and even fewer had below 54 mg/dL (3 overall; 2 

individuals with prediabetes, 1 normoglycemic). In contrast, over 60% of participants with 

prediabetes had glucose readings greater than 180 mg/dL. Following OGTT, the AUC was 

significantly lower in normoglycemic compared to the prediabetes group (median 18615.3 

vs. 16370.0, p = 0.0347 for total and 4666.5 vs. 2792.7, p = 0.0429 for incremental 2-hour 

post OGTT). 
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Conclusion: Our study highlights the different glucose profiles of people with 

prediabetes compared to normoglycemic individuals. CGM might be helpful in individuals 

with borderline glucose values for a more accurate classification. 
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