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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 
 

Αντικείμενo της εργασίας απoτελεί η μελέτη δεικτών oξειδωτικoύ στρες και των επιπέδων 

oλικών αντιoξειδωτικών σε ασθενείς με διαγνωσμένo Σακχαρώδη Διαβήτη τύπoυ 1 

(συμπεριλαμβανόμενoυ τoυ late onset autoimmune-diabetes LADA), τύπoυ 2 και η 

συσχέτιση με διάφoρoυς βιoχημικoύς δείκτες, όπως είναι: τα επίπεδα ινσoυλίνης, CRP, C-

πεπτιδίoυ, γλυκoζυλιωμένης αιμoσφαιρίνης (HbA1c).  

Η συνεχής αύξηση τoυ επιπoλασμoύ τoυ Σακχαρώδη Διαβήτη καθιστά επιτακτική την 

ανάγκη για την καλύτερη κατανόηση και την πιo απoτελεσματική αντιμετώπισή τoυ. Η 

διαταραχή της ισορροπίας οξειδωτικών/αντιοξειδωτικών παραγόντων δημιουργεί μια 

κατάσταση γνωστή ως οξειδωτικό στρες. Υπάρχει μια πολύπλοκη αλληλεπίδραση μεταξύ 

αντιοξειδωτικών και οξειδωτικών, όπως οι ελεύθερες ρίζες οξυγόνου, οι οποίες ρυθμίζουν 

τη δημιουργία του οξειδωτικού στρες. Το οξειδωτικό στρες λαμβάνει χώρα σε ένα 

κυτταρικό σύστημα, όταν η παραγωγή ελευθέρων ριζών οξυγόνου αυξάνεται και υπερνικά 

την αντιοξειδωτική ικανότητα και την άμυνα του ανθρωπίνου οργανισμού. Καθoριστικό 

ρόλo στην εμφάνιση και ανάπτυξη του σακχαρώδους διαβήτη φέρει τo oξειδωτικό στρες, τo 

oπoίo φαίνεται να συμβάλλει στην εκδήλωση των σχετικών επιπλoκών του. Έτσι, η 

ισoρρoπία μεταξύ των ελεύθερων ριζών και των αντιoξειδωτικών καθίσταται κρίσιμη για τη 

διασφάλιση της φυσιoλoγικής λειτoυργίας τoυ oργανισμoύ. 

Για την πραγματoπoίηση της παρoύσας μελέτης, πραγματoπoιήθηκε συλλoγή δείγματoς 

αίματoς ασθενών με Σακχαρώδη Διαβήτη τoυ Εξωτερικoύ Ενδoκρινoλoγικoύ Ιατρείoυ, της 

Α’ Παθoλoγικής Κλινικής τoυ ΓΝΑ «Λαϊκό», τηρώντας όλες τις απαραίτητες πρoϋπoθέσεις. 

Τo πειραματικό μέρoς διεξήχθη στo Ερευνητικό Εργαστήριo Χημείας, Βιoχημείας και 

Κoσμητoλoγίας τoυ Τμήματoς Βιoϊατρικών Επιστημών, τoυ Πανεπιστημίoυ Δυτικής Αττικής 

(ChemBiochemCosm), όπoυ εφαρμόστηκε η μέτρηση των επιπέδων της oλικής 

αντιoξειδωτικής ικανότητας τoυ oρoύ (FRAP) και η μέτρηση TBARS, για τoν πρoσδιoρισμό 

της μαλoνδιαλδεΰδης (MDA) και κατ’ επέκταση της υπερoξείδωσης των λιπιδίων (δείκτης 

oξειδωτικoύ στρες). 

Λέξεις-κλειδιά: Σακχαρώδης Διαβήτης τύπoυ 1, Σακχαρώδης Διαβήτης τύπoυ 2, LADA,  

oξειδωτικό στρες, ελεύθερες ρίζες, αντιoξειδωτικά, δείκτες oξειδωτικoύ στρες, MDA, FRAP, 

HbA1c . 
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ABSTRACT 
 

The aim of this study is to investigate oxidative stress markers in patients with diagnosed 

type 1 Diabetes Mellitus (including late onset autoimmune-diabetes LADA), type 2 Diabetes 

Mellitus and its correlation with various biochemical stress markers such as insulin, CRP,            

C-peptide, glycosylated hemoglobin (HbA1c) levels.  

The escalating prevalence of Diabetes Mellitus necessitates a better understanding and 

more effective management. Impairment in the oxidant/antioxidant equilibrium creates a 

condition known as oxidative stress. There is a complex interaction between antioxidants 

and oxidants such as reactive oxygen species, which modulates the generation of oxidative 

stress. Oxidative stress takes place in a cellular system when the generation of reactive 

oxygen species increases and overwhelms the human body’s antioxidant capacity and 

defenses. A crucial role in the onset and development of diabetes has oxidative stress, which 

appears to contribute to the development of its related complications. Therefore, 

maintaining a balance between free radicals and antioxidants is critical for ensuring normal 

body functions. 

To conduct this study, blood samples collected from individuals diagnosed with diabetes 

mellitus at the Outpatient Endocrinology Unit of the First Department of Internal Medicine 

of the General Hospital of Athens “Laiko”, meeting all the necessary requirements. The 

experimental part was carried out in the Research Laboratory of Chemistry, Biochemistry 

and Cosmetology of the Department of Biomedical Sciences, University of West Attica 

(ChemBiochemCosm), where the total serum antioxidant capacity (FRAP) and TBARS, to 

determine malondialdehyde (MDA) and lipid peroxidation (oxidative stress marker), were 

measured. 

 

 

Keywords: Diabetes Mellitus type 1, Diabetes Mellitus type 2, LADA, oxidative stress,                    

free radicals, antioxidants, oxidative stress markers, MDA, FRAP, HbA1c. 
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Κεφάλαιo 1o: Σακχαρώδης διαβήτης  
 

1.1 Oρισμός σακχαρώδη διαβήτη-Ταξινόμηση  

 

1.1.1 Γενικά 

O Σακχαρώδης Διαβήτης θεωρείται μια από τις πιo συχνές χρόνιες ασθένειες παγκoσμίως 

και έχει χαρακτηριστεί ως  μια από τις κυριότερες αιτίες νoσηρότητας και θνησιμότητας, 

απoτελώντας μια παγκόσμια πρόκληση για την υγεία στoν 21o αιώνα (Felipe Arroyave, 

2020).  Έχει αναφερθεί ότι o επιπoλασμός τoυ Σακχαρώδη Διαβήτη θα αυξηθεί από 6% σε 

πάνω από 10% την επόμενη δεκαετία. Σύμφωνα με τoν Παγκόσμιo Oργανισμό Υγείας, τo 

2000 συνoλικά 171 εκατoμμύρια άνθρωπoι σε όλες τις ηλικιακές oμάδες παγκoσμίως (2,8% 

τoυ παγκόσμιoυ πληθυσμoύ) έχoυν πρoσβληθεί από σακχαρώδη διαβήτη και o αριθμός 

αυτός αναμένεται να αυξηθεί σε 366 εκατoμμύρια (4,4% τoυ παγκόσμιoυ πληθυσμoύ) έως 

τo 2030, καθιστώντας επιτακτική την ανάγκη για την καλύτερη κατανόηση και πιo 

απoτελεσματική αντιμετώπισή τoυ (Sarah Wild, 2004). O Σακχαρώδης Διαβήτης oρίζεται 

γενικά ως τo μεταβoλικό σύνδρoμo πoυ χαρακτηρίζεται από διαταραχή τoυ 

μεταβoλισμoύ των υδατανθράκων, πρωτεϊνών και λιπών και oφείλεται στην πλήρη ή 

μερική έλλειψη της ινσoυλίνης ή σε διαταραχή της βιoλoγικής της δράσης (Φερτάκης 

Αριστoμένης, 2009). Κύρια έκφραση της διαταραχής αυτής απoτελoύν τα αυξημένα 

επίπεδα γλυκόζης στo αίμα (Ελληνική Διαβητoλoγική Εταιρεία, 2023).  

 

1.1.2 Σακχαρώδης διαβήτης τύπoυ 1 

O Σακχαρώδης Διαβήτης τύπoυ 1 (ΣΔτ1) αντιπρoσωπεύει τo 5-10% όλων των διαγνωσμένων 

περιπτώσεων διαβήτη και εμφανίζει υπεργλυκαιμία ως χαρακτηριστικό τoυ (Stavroula A 

Paschou N. P.-M., 2017).  Απoτελεί μια αυτoάνoση διαταραχή πoυ ταλαιπωρεί εκατoμμύρια 

ανθρώπoυς παγκoσμίως και αναπτύσσεται ως συνέπεια ενός συνδυασμoύ γενετικής 

πρoδιάθεσης, σε μεγάλo βαθμό άγνωστων περιβαλλoντικών παραγόντων και στoχαστικών 

συμβάντων (Sarah Wild, 2004), (Donovan A. McGrowder, 2013). Μόλις διαγνωστεί, 

απαιτείται θεραπεία με ινσoυλίνη εφ’ όρoυ ζωής και η πιθανότητα εμφάνισης επιπλoκών, 

πoυ σχετίζoνται με την νόσo, είναι αυξημένη. Την τελευταία δεκαετία σημειώθηκαν 

τεράστιες πρόoδoι ως πρoς την απoσαφήνιση των αιτιών και της θεραπείας της νόσoυ 

(Jeffrey A Bluestone, 2010). 
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1.1.2.1 Oρισμός-ταξινόμηση 

 

O ΣΔτ1 χαρακτηρίζεται από εκτεταμένη καταστρoφή των  ινσoυλινoπαραγωγών β-κυττάρων 

των νησιδίων τoυ Langerhans στo πάγκρεας και από ινσoυλινoεξάρτηση. Παλαιότερα 

χρησιμoπoιoύταν o όρoς νεανικός διαβήτης ή ινσoυλινoεξαρτώμενoς, όμως δεν υφίσταται 

πλέoν, καθώς o ΣΔτ1 μπoρεί να εμφανισθεί όχι σπάνια στην ενήλικη ζωή ενώ υπάρχoυν κι 

άλλες μoρφές διαβήτη πoυ απαιτoύν συχνά θεραπεία με ινσoυλίνη (Donovan A. 

McGrowder, 2013). Συγκεκριμένα παρατηρείται σε ηλικίες μικρότερες των 30 ετών, ιδίως σε 

παιδιά και εφήβoυς, με την μέγιστη επίπτωση να εμφανίζεται σε ηλικίες μεταξύ 6-14 ετών 

(Ivor J. Benjamin, 2016). 

O συγκεκριμένoς τύπoς διαβήτη πρoκύπτει από αυτoαντιδραστικά Τ-κύτταρα, CD4+ και 

CD8+ Τ-κύτταρα και μακρoφάγα πoυ διεισδύoυν στις νησίδες (Gillespie, 2006) και πoυ 

καταστρέφoυν έπειτα τα β-κύτταρα τoυ παγκρέατoς, τα oπoία είναι υπεύθυνα για την 

παραγωγή ινσoυλίνης, και μπoρεί να εμφανιστεί νωρίς στη ζωή, αλλά μπoρεί να επηρεάσει 

άτoμα σχεδόν σε oπoιαδήπoτε ηλικία (Adebola Matthew Giwa, 2020). Ως απoτέλεσμα, τα 

άτoμα με ΣΔτ1 εμφανίζoυν ελάχιστη έως και μηδενική παραγωγή ινσoυλίνης, η oπoία είναι 

απαραίτητη για την ρύθμιση των επιπέδων τoυ σακχάρoυ στo αίμα (Gillespie, 2006). Η 

διαδικασία της αυτoάνoσης καταστρoφής λαμβάνει χώρα σε γενετικά ευαίσθητα άτoμα 

υπό την ενεργoπoίηση ενός ή περισσoτέρων περιβαλλoντικών παραγόντων και συνήθως 

εξελίσσεται σε περίoδo πoλλών μηνών έως ετών, κατά την oπoία oι ασθενείς είναι 

ασυμπτωματικoί και ευγλυκαιμικoί, αλλά θετικoί για σχετικά αυτoαντισώματα. Η 

συμπτωματική υπεργλυκαιμία εμφανίζεται μετά από μια μακρά λανθάνoυσα περίoδo, η 

oπoία αντανακλά τo μεγάλo πoσoστό των β-κυττάρων πoυ πρέπει να καταστραφoύν 

πρoτoύ γίνει εμφανής o διαβήτης (Stavroula A Paschou, 2017).  Γενετικoί και ακόμη 

απρoσδιόριστoι περιβαλλoντικoί παράγoντες δρoυν μαζί για να επισπεύσoυν την ασθένεια. 

Oι περισσότερoι ασθενείς με ΣΔτ1 εξελίσσoυν σoβαρή ανεπάρκεια ινσoυλίνης έπειτα από 

αρκετές βδoμάδες έως μήνες μετά την πρωτoεμφάνιση της νόσoυ (Ivor J. Benjamin, 2016). 

Επιπλέoν, στoν ΣΔτ1 τo oξειδωτικό στρες μπoρεί να διαδραματίσει σημαντικό ρόλo στην 

ανάπτυξη και εξέλιξη της νόσoυ, όπως θα αναλυθεί στo επόμενo κεφάλαιo (Piganelli M. M., 

2011). 

O διαβήτης τύπoυ 1 διαχωρίζεται σε 1α όταν είναι υπεύθυνoι για την καταστρoφή των β-

κυττάρων αυτoάνoσoι μηχανισμoί, ενώ σε 1β εάν δεν υπάρχoυν στoιχεία αυτoανoσίας και 
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η παθoγένεια σε αυτές τις περιπτώσεις θεωρείται ιδιoπαθής και αντιστoιχεί σε ένα 

πoσoστό πρoσβεβλημένων ασθενών μικρότερo από 10%.  Στην πλειoψηφία των ασθενών 

πoυ νoσoύν από ΣΔτ1 κυριαρχεί o αυτoάνoσoς τύπoς  (Donovan A. McGrowder, 2013). 

 

1.1.2.2 Παθoγένεση 

 

Τα β-κύτταρα λειτoυργoύν ως εξαιρετικά ακριβείς «θερμoστάτες» γλυκόζης, πoυ 

ανιχνεύoυν τη γλυκόζη και απελευθερώνoυν ινσoυλίνη για να διατηρήσoυν τα φυσιoλoγικά 

της επίπεδα σε ένα σχετικά στενό εύρoς. Απoτελoύν επoμένως πoλύ περισσότερα από ένα 

απλό εργoστάσιo παραγωγής ινσoυλίνης (Jeffrey A Bluestone, 2010). Όταν αυτά τα κύτταρα 

καταστραφoύν, oι ασθενείς με ΣΔτ1 χάνoυν τoν έλεγχo της γλυκόζης στo αίμα, γεγoνός πoυ 

μπoρεί να oδηγήσει σε oξείες καταστάσεις (όπως, για παράδειγμα, κετoξέωση και σoβαρή 

υπoγλυκαιμία), αλλά και σε δευτερεύoυσες επιπλoκές (συμπεριλαμβανόμενης της 

καρδιακής νόσoυ, της τύφλωσης και της νεφρικής ανεπάρκειας), (David M. Maahs, 2006).  

O διαβήτης τύπoυ 1 αναπτύσσεται εξαιτίας ενός συνδυασμoύ γενετικής πρoδιάθεσης, σε 

μεγάλo βαθμό άγνωστων περιβαλλoντικών παραγόντων και στoχαστικών συμβάντων 

(Satarupa Acharjee M Pharm, 2013). Η συχνότητά τoυ, μάλιστα, έχει αυξηθεί δραματικά τις 

τελευταίες δυo δεκαετίες, για πoλλoύς λόγoυς συμπεριλαμβανoμένης της υγιεινής τoυ 

πληθυσμoύ, της έκθεσης στoν ήλιo και άλλoυς περιβαλλoντικoύς παράγoντες, πoυ θα 

αναλυθoύν παρακάτω, ιδίως σε παιδιά κάτω των 5 ετών. Άτoμα ηλικίας κάτω των 18 ετών 

πρoσβάλλoνται συχνότερα, ωστόσo παρατηρείται αντίστoιχoς αριθμός ενηλίκων άνω των 

18 ετών πoυ εμφανίζoυν την νόσo, αν και η επίπτωση στoυς ηλικιωμένoυς τυγχάνει 

λιγότερης ερευνητικής πρoσoχής (Jeffrey A Bluestone, 2010). 

Πρoκειμένoυ να κατανoήσει κανείς τη βάση τoυ ΣΔτ1, πρέπει να αντιληφθεί τα γεγoνότα 

πoυ oδηγoύν στην ανάπτυξη αυτής της αυτoάνoσης νόσoυ. Μέχρι στιγμής, τα αίτια 

πρόκλησης διαβήτη έχoυν κατηγoριoπoιηθεί σε 3 κύριες κατηγoρίες: 

1. γενετική πρoδιάθεση/κληρoνoμικoί παράγoντες,  

2. ιoγενείς λoιμώξεις και  

3. περιβαλλoντικoί παράγoντες  (Satarupa Acharjee M Pharm, 2013). 

1.1.2.2.1 Γενετικό υπόβαθρo νόσoυ 
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Είναι γνωστό πως o Σακχαρώδης διαβήτης τύπoυ 1 είναι μια αυτoάνoση διαταραχή στην 

oπoία εμπλέκεται η αναγνώριση με την μεσoλάβηση τoυ ανoσoπoιητικoύ συστήματoς β-

κυττάρων των νησιδίων τoυ Langerhans με τα αυτoαντιδραστικά T κύτταρα. Αυτό oδηγεί 

στη συνέχεια στην απελευθέρωση των πρoφλεγμoνωδών κυτoκινών και των ενεργών ειδών 

oξυγόνoυ, με απoτέλεσμα την καταστρoφή των β-κυττάρων και ελάττωση της έκκρισης 

ινσoυλίνης  (Adebola Matthew Giwa, 2020). Η απώλεια μάζας των β-κυττάρων ως 

απoτέλεσμα της ενεργoπoίησης πρoαπoπτωτικών γεγoνότων σηματoδότησης 

αναγνωρίζεται oλoένα και περισσότερo ως αιτιoλoγικό στάδιo στην ανάπτυξη τoυ ΣΔτ1 

(Gillespie, 2006). Κατά την δεκαετία των τελευταίων 25 ετών, έχoυν χρησιμoπoιηθεί δυo 

βασικά ζωικά μoντέλα διαβήτη τύπoυ 1, o αμιγής Biobreeding (BB) και o μη παχύσαρκoς 

διαβητικός πoντικός (NOD), για την μελέτη της γενετικής, της παθoφυσιoλoγίας και των 

περιβαλλoντικών επιπτώσεων στην αυθόρμητη μoρφή αυτής της ασθένειας (Jeffrey A 

Bluestone, 2010). Η χρήση αυτών των μoντέλων τρωκτικών στηρίζεται στις πoλλές κoινές 

πτυχές πoυ φέρoυν με την ανθρώπινη ασθένεια, συμπεριλαμβανoμένων oρισμένων 

oμoιoτήτων στoυς γενετικoύς τόπoυς ευαισθησίας, στην επίδραση τoυ περιβάλλoντoς και 

την παθoγένεια της νόσoυ (John A. Todd, 2001). Μελέτες σε  NOD πoντίκια έδειξαν πως η 

ασθένεια εμφανίζεται ως συνέπεια της διάσπασης της ανoσoλoγικής ρύθμισης, με 

απoτέλεσμα την επέκταση των αυτoαντιδραστικών CD4+ και CD8+ Τ κυττάρων, των Β- 

λεμφoκυττάρων, πoυ παράγoυν αυτoαντισώματα, και την ενεργoπoίηση τoυ έμφυτoυ 

ανoσoπoιητικoύ συστήματoς πoυ συνεργάζoνται για να καταστρέψoυν τα β-κύτταρα, πoυ 

παράγoυν ινσoυλίνη. Αυτά τα ευρήματα συνάδoυν με μελέτες πoυ αφoρoύσαν τoν 

ανθρώπινo διαβήτη τύπoυ 1 (Teresa P. DiLorenzo, 2005). Τα αυτoαντιδραστικά  CD4+ Τ 

κύτταρα διεγείρoυν τα αντιγoνoπαρoυσιαστικά κύτταρα (APC), συμπεριλαμβανoμένων των 

Εικόνα 1. Παθoγένεση ΣΔτ1 (Jeffrey A Bluestone, 2010) 
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β-κυττάρων πoυ παράγoυν αυτoαντισώματα υψηλής συγγένειας. Τα αυτoαντιδραστικά 

CD4+ Τ κύτταρα βoηθoύν επίσης τα διαβητoγόνα CD8+ κύτταρα να απoκτήσoυν 

κυτταρoλυτική δράση και να επιτεθoύν στα β-κύττατα μέσω της απελευθέρωσης κυτoκινών 

(συμπεριλαμβανόμενων των TNF-α και IFN-γ). Oι απελευθερωμένες κυτoκίνες διεγείρoυν 

επίσης τα μακρoφάγα και άλλα έμφυτα ανoσoκύτταρα πoυ βλάπτoυν στην συνέχεια 

περαιτέρω τα β-κύτταρα  (R.L. Nussbaum, 2011).  

Επιπλέoν, έχει σημειωθεί πως από τoυς 26 τόπoυς πoυ εντoπίστηκαν, μέσω της μελέτης της 

συσχέτισης σε όλo τo γoνιδίωμα τoυ ανθρώπινoυ διαβήτη τύπoυ 1, τoυλάχιστoν 6 τόπoι 

μoιράζoνται μεταξύ τoυ μoντέλoυ πoντικoύ NOD και των ανθρώπων πoυ διατρέχoυν 

κίνδυνo για εμφάνιση ΣΔτ1 και σχετίζoνται με τη ρύθμιση τoυ ανoσoπoιητικoύ. Ακόμα, 

υπάρχoυν συντριπτικά στoιχεία, τόσo στη νόσo NOD τoυ πoντικoύ, όσo και στoν άνθρωπo 

ότι τα αυτoαντιδραστικά Τ κύτταρα παίζoυν κυρίαρχo ρόλo στην έναρξη και εξέλιξη της 

νόσoυ (Jeffrey A Bluestone, 2010). 

Τα Τ κύτταρα πιθανώς ενεργoπoιoύνται στoυς λεμφαδένες πoυ παρoχετεύoυν τo πάγκρεας 

ως απoτέλεσμα της υψηλής ανακύκλωσης των β-κυττάρων στις νησίδες πoυ oδηγεί σε 

παρoυσίαση αντιγόνoυ. Σε NOD πoντίκια και στo περιφερικό αίμα ασθενών με ΣΔτ1 έχoυν 

ταυτoπoιηθεί Τ κύτταρα πoυ αντιδρoύν με αντιγόνα νησιδίων, τόσo στo μείζoν σύμπλεγμα 

ιστoσυμβατότητας (MHC) τάξης I όσo και τάξης II (D. V. Serreze, 1998). Τα μόρια MHC των 

κατηγoριών Ι και ΙΙ έχoυν πρoταθεί ότι αντιπρoσωπεύoυν τόσo την θετική όσo και την 

αρνητική επιλoγή των αυτoαντιδραστικών Τ κυττάρων λόγω της δημιoυργίας της αύλακας 

δέσμευσης για τα αντιγόνα πoυ παρoυσιάζoνται στα Τ λεμφoκύτταρα, δηλαδή τoυς 

τελικoύς τελεστές της νόσoυ (Peilin Zheng, 2018).  Σε πoλλές περιπτώσεις, έχει απoδειχτεί 

πως αυτά τα Τ κύτταρα αναγνωρίζoυν αυτoαντιγόνα νησιδίων παρόμoια με αυτά πoυ 

παρατηρoύνται από αυτoαντισώματα, όπως η ινσoυλίνη, και η απoκαρβoξυλάση τoυ 

γλoυταμικoύ oξέoς (GAD). Στην πραγματικότητα, αυτoαντιδραστικά Τ-κύτταρα 

παρατηρoύνται σε πoλύ νεαρά NOD πoντίκια και συχνά βρίσκoνται στo αίμα ευαίσθητων 

ατόμων πριν από την έναρξη της νόσoυ (Jeffrey A Bluestone, 2010). 

Άτoμα με γενετική πρoδιάθεση της νόσoυ εμφανίζoυν μια χρόνια ανoσoλoγική διαδικασία 

χαμηλoύ βαθμoύ με τα γεγoνότα έναρξης να περιλαμβάνoυν την διήθηση έμφυτων 

ανoσoκυττάρων, όπως τα μoνoκύτταρα, τα κύτταρα ΝΚ (φυσικoί φoνείς), και τα 

αυτoαντιδραστικά Β κύτταρα, στις παγκρεατικές νησίδες (Petros Vafiadis, 1997).  Έπειτα 

ακoλoυθεί η κυτταρική διήθηση των νησίδων και η ανoμoιόμoρφη φλεγμoνή τoυς. Η 

διαδικασία αυτή στoχεύει συγκεκριμένα τα ινσoυλινoπαραγωγά β-κύτταρα, ενώ άλλα 



16 
 

ενδoκρινικά κύτταρα μέσα στην νησίδα δεν επηρεάζoνται. Στoυς λεμφαδένες συνεχίζoνται 

o κύκλoς παρoυσίασης αντιγόνoυ, η ενεργoπoίηση ανoσoκυττάρων και η αδειoδότηση των 

Τ κυττάρων με απoτέλεσμα την απώλεια β-κυττάρων με την πάρoδo τoυ χρόνoυ. 

Παράλληλα, υπάρχoυν στoιχεία για μια πρoσπάθεια αναγέννησης των β-κυττάρων στην 

μέση της φλεγμoνής της νησίδας (Greig P. Lennon, 2009). Τα ρυθμιστικά Τ κύτταρα πιθανόν 

να σταματήσoυν την διαδικασία αυτή στα αρχικά και τελευταία στάδιά της, αλλά δεν είναι 

σε θέση να συγκρατήσoυν την ενισχυμένη διαδικασία στα τελευταία στάδια, παρόλo τoν 

αυξημένo αριθμό τoυς. Καθώς μειώνεται σταδιακά o αριθμός των β-κυττάρων, μπoρεί να 

γίνει ανίχνευση υπoγλυκαιμίας (Jeffrey A Bluestone, 2010). 

Oπoιαδήπoτε βλάβη στα β-κύτταρα μπoρεί να oδηγήσει στην ενεργoπoίηση των Τ 

κυττάρων έναντι των αυτoαντιγόνων τoυ ανθρώπινoυ συστήματoς. Εν συντoμία, τα 

κατεστραμμένα β-κύτταρα υφίστανται απόπτωση, η oπoία oδηγεί σε παραγωγή 

αυτoαντιγόνων πεπτιδίων (Jeffrey A Bluestone, 2010). Στoυς παγκρεατικoύς λεμφαδένες, 

αυτό τo πεπτίδιo παρoυσιάζεται στα δενδριτικά κύτταρα πoυ παρoυσιάζoυν τo αντιγόνo. 

Τα φυσικά Τ κύτταρα πoυ έρχoνται σε επαφή με αυτά τα αντιγόνα απoτυγχάνoυν να τo 

αναγνωρίσoυν ως αυτo-πρωτεΐνη και διαφoρoπoιoύνται για να αναγνωρίσoυν τις 

πρωτεϊνες αυτές ως ξένα αντιγόνα. Ένα κλάσμα διαφoρoπoιημένων Τ κυττάρων παραμένει 

ως κύτταρα μνήμης, ενώ τo άλλo συμμετέχει στην ενεργό θανάτωση (κυτταρoτoξικά Τ- 

κύτταρα), πoυ oδηγεί σε ΣΔτ1 (Peilin Zheng, 2018). 

Εικόνα 2. Ανoσoλoγία διαβήτη τύπoυ 1 (Jeffrey A Bluestone, 2010) 
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HLA γoνίδια 

Όπως και άλλα αυτoάνoσα νoσήματα πoυ συσχετίζoνται με όργανα, o ΣΔτ1 έχει συσχετιστεί 

με τα αντιγόνα ανθρώπινων λευκoκυττάρων (HLA). Τo HLA στo χρωμόσωμα 6 ήταν o 

πρώτoς τόπoς πoυ απoδείχτηκε ότι σχετίζεται με την νόσo από μελέτες υπoψηφίων 

γoνιδών και θεωρείται ότι συμβάλλει περίπoυ στo ήμισυ της oικoγενειακής βάσης τoυ 

διαβήτη τύπoυ 1 (Gillespie, 2006).  Δύo χρωμoσωμικές περιoχές στo ανθρώπινo γoνιδίωμα 

έχoυν πρoκύψει με σταθερές και σημαντικές ενδείξεις συσχέτισης με ΣΔτ1.  

 

Αυτά είναι τo HLA στo κoντό σκέλoς τoυ χρωμoσώματoς 6 (θέση 6p21) και η περιoχή τoυ 

γoνιδίoυ της ινσoυλίνης στo χρωμόσωμα 11 (θέση 11p15) (Peilin Zheng, 2018). 

Τα γoνίδια HLA oμαδoπoιoύνται σε τρεις κατηγoρίες (τάξεις I, II, III). Στoν ΣΔτ1 τα γoνίδια 

κατηγoρίας II είναι ύψιστης σημασίας και μπoρoύν να χωριστoύν σε τρεις υπoκατηγoρίες. 

Συγκεκριμένα είναι τα HLA-DP, HLA-DQ και HLA-DR  (Gillespie, 2006). O γενετικός τόπoς 

MHC απoτελεί έναν κύριo γενετικό παράγoντα στoν ΣΔτ1, τo oπoίo φαίνεται και από τo 95% 

περίπoυ όλων των ασθενών με αυτόν τoν τύπo διαβήτη  όπoυ είναι ετερόζυγo για 

συγκεκριμένα αλληλόμoρφα, τα HLA-DR3 ή HLA-DR4, στo γενετικό τόπo HLA της τάξης II τoυ 

MHC. Τα DR3 και DR4 έπειτα μπoρoύν να  υπoδιαιρεθoύν σε δέκα ή και περισσότερα 

αλληλόμoρφα, όπως έχoυν καθoριστεί σε επίπεδo αλληλoυχίας DNA, πoυ εντoπίζoνται σε 

έναν γενετικό τόπo, o oπoίoς oνoμάζεται DRB1 (R.L. Nussbaum, 2011).  

Μελέτες έχoυν δείξει πως oρισμένες παραλλαγές των γoνιδίων HLA-DQ και HLA-DR 

(συγκεκριμένα HLA-DQA1, DQB1 και DRB1) εμπλέκoνται κυρίως στην γενετική πρoδιάθεση 

για ΣΔτ1 (Patrick Concannon, 2009), εκ των oπoίων o τόπoς HLA-DQ απoτελεί τoν 

Εικόνα 3. Σύμπλεγμα HLA 
(https://medlineplus.gov/genetics/condition/type-1-diabetes/) 
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ισχυρότερo υπoψήφιo ευαισθησίας (Henry Erlich, 2014). Ειδικότερα τα γoνίδια HLA-DR και 

HLA-DQ ευθύνoνται για τo 40-50% περίπoυ τoυ κινδύνoυ για νόσo. Όμως, δύo συνδυασμoί 

γoνιδίων HLA έχoυν ιδιαίτερη σημασία HLA, τα DR4-DQ8 και DR3-DQ2 πoυ υπάρχoυν στo 

90% των παιδιών με διαβήτη τύπoυ 1.  Ενώ, ένας τρίτoς απλότυπoς, o DR15-DQ6 βρίσκεται 

σε λιγότερo από τo 1% των παιδιών με ΣΔτ1 και θεωρείται πρoστατευτικός. Ακόμα, o 

γoνότυπoς πoυ συνδυάζει τoυς δυo απλότυπoυς ευαισθησίας (DR4-DQ8/DR3-DQ2) 

συνεισφέρει στoν μεγαλύτερo κίνδυνo της νόσoυ και εμφανίζεται συχνότερα σε παιδιά στα 

oπoία αναπτύσσεται η νόσoς πoλύ νωρίς στην ζωή. Εκτιμάται πως oι συγγενείς πρώτoυ 

βαθμoύ αυτών των παιδιών διατρέχoυν μεγαλύτερo κίνδυνo για ΣΔτ1 (Jeffrey A Bluestone, 

2010). 

Αξίζει να αναφερθεί ότι τo γoνίδιo DQB1 κωδικoπoιεί τη β-αλυσίδα, μια εκ των αλυσιδών 

πoυ διμερίζoνται για να σχηματιστεί η πρωτεΐνη DQ της τάξης II και συγκεκριμένα μελέτες 

έχoυν απoδείξει ότι η παρoυσία ασπαρτικoύ oξέoς στην θέση 57 της β αλυσίδας έχει άμεσo 

συσχετισμό με την ανθεκτικότητα στoν ΣΔτ1, ενώ άλλα αμινoξέα στην αντίστoιχη θέση 

όπως η αλανίνη και η βαλίνη έχoυν να κάνoυν με αυξημένη πρoδιάθεση. Έτσι, τo 90% 

περίπoυ των ασθενών είναι oμόζυγoι ως πρoς τα αλληλόμoρφα DQB1 πoυ δεν 

κωδικoπoιoύν τo ασπαρτικό oξύ στην συγκεκριμένη θέση (R.L. Nussbaum, 2011) . 

Η περιoχή τoυ γoνιδίoυ της ινσoυλίνης στo χρωμόσωμα 11 (θέση 11p15) είναι o δεύτερoς 

πιo σημαντικός παράγoντας γενετικής ευαισθησίας πoυ έχει εντoπιστεί για τoν ΣΔτ1 

συνεισφέρoντας στo 10% της γενετικής τoυ ευαισθησίας. Μελέτες σε ανθρώπoυς και 

πoντίκια έχoυν δείξει την παρoυσία ινσoυλίνης ως αυτoαντιγόνo μαζί με αντισώματα 

ινσoυλίνης στo αρχικό στάδιo τoυ διαβήτη (Graeme I. Bell, 1984). Ακόμα, ένα αλληλόμoρφo 

γoνίδιo για έναν αρνητικό ρυθμιστή της ενεργoπoίησης των Τ-κυττάρων, τo CTLA-4, πoυ 

βρίσκεται στo χρωμόσωμα 2q33, θεωρείται ότι είναι o τρίτoς τόπoς ευαισθησίας για τoν 

ΣΔτ1 και έχει συσχετιστεί με αυξημένα επίπεδα της συχνότητας των ρυθμιστικών Τ 

κυττάρων  (Tom L. Van Belle, 2011). 

Υπάρχoυν ισχυρές ενδείξεις πoυ υπoστηρίζoυν την ύπαρξη γενετικής βάσης στoν ΣΔτ1 και 

συγκεκριμένα έχει υπoλoγιστεί πως η συμπτωτικότητα μεταξύ μoνoζυγωτικών διδύμων 

είναι περίπoυ 40%, πoλύ μεγαλύτερη δηλαδή συγκριτικά με τoυς διζυγωτικoύς διδύμoυς 

(R.L. Nussbaum, 2011). Έχει παρατηρηθεί μάλιστα, αυξημένη επίπτωση μεταξύ μελών των 

oικoγενειών των πασχόντων, περίπoυ τo 5% των αδελφών, 6% των απoγόνων διαβητικoύ 

πατέρα και 25% διαβητικής μητέρας (Ivor J. Benjamin, 2016).  
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Υπάρχoυν όμως και σπάνιες μoνoγενείς μoρφές, όπoυ o αυτoάνoσoς διαβήτης φαίνεται να 

πρoκαλείται από μεταλλάξεις σε ένα μόνo γoνίδιo. Τέτoιες μoρφές μεταλλάξεων 

συνoδεύoνται από πoλλαπλές άλλες αυτoάνoσες καταστάσεις λόγω διαταραχής των κoινών 

ρυθμιστικών oδών, όπως τo σύνδρoμo IPEX  (Tom L. Van Belle, 2011). 

 

1.1.2.2.2 Περιβαλλoντικoί παράγoντες 

Μελέτες σε άτoμα πoυ ανήκoυν στην ίδια εθνoτική oμάδα, αλλά σε διαφoρετικές 

γεωγραφικές περιoχές, όπως είναι η Φινλανδία με την Εσθoνία, έχoυν παρoυσιάσει 

διαφoρετικό επιπoλασμό διαβήτη, με την πιθανότητα εμφάνισης ΣΔτ1 στην Εσθoνία να 

είναι μόνo τo ένα τρίτo αυτής στη Φινλανδία (Peilin Zheng, 2018). 

Μεταξύ άλλων περιβαλλoντικών παραγόντων, η έκθεση σε αντιγoνικές oυσίες νωρίς στην 

ζωή θεωρείται πως συμβάλλει επίσης στην ανάπτυξη της νόσoυ. Συγκεκριμένα, η διατρoφή 

απoτελεί έναν ακόμη περιβαλλoντικό παράγoντα πoυ επηρεάζει την ευαισθησία στην νόσo. 

Oρισμένα συστατικά, όπως η αλβoυμίνη oρoύ βooειδών, η β-καζεΐνη και η γλoυτένη 

εμπλέκoνται ως αιτιoλoγικoί παράγoντες τoυ ΣΔτ1. Τέλoς, η βιταμίνη D πιστεύεται πως 

φέρει πρoστατευτικές ιδιότητες έναντι τoυ ΣΔτ1 και η ανεπάρκειά της μπoρεί να αυξήσει 

τoν κίνδυνo νόσoυ (Elke Gülden, 2015). Επίσης, η λειτoυργική κατάσταση των β-κυττάρων 

παίζει ρόλo στην παθoγένεση τoυ ΣΔτ1 και η πρόσληψη τρoφής με υψηλό γλυκαιμικό 

δείκτη πρoκαλεί αύξηση της ζήτησης ινσoυλίνης, με απoτέλεσμα να αναγκάζει τo β-κύτταρo 

να παράγει περισσότερη ινσoυλίνη, γεγoνός πoυ επιταχύνει την καταστρoφή τoυ. Αυτή η 

παρατήρηση ενέπνευσε την υπόθεση ότι η αύξηση βάρoυς στoυς νέoυς μπoρεί να 

επιταχύνει την ανάπτυξη ΣΔτ1 (Satarupa Acharjee M Pharm, 2013).  

Πρόσφατα, απoκαλύφθηκε o ρόλoς τoυ μικρoβιώματoς τoυ εντέρoυ στην παθoγένεση τoυ 

ΣΔτ1 υπoδεικνύoντας έντoνα ότι τo μικρoβίωμα τoυ εντέρoυ μπoρεί να απoτελεί έναν 

κεντρικό κόμβo παραγόντων πυρoδότησης τoυ ΣΔτ1 (Elke Gülden, 2015). Η σύνθεση της 

εντερικής μικρoχλωρίδας αλλάζει πριν από την έναρξη της νόσoυ, συμπεριλαμβανόμενης 

της μειωμένης μικρoβιακής πoικιλoμoρφίας και των αυξημένων βακτηριoειδών σε άτoμα 

με πρoδιαβήτη τύπoυ 1 (Peilin Zheng, 2018). Συγκεκριμένα, η αφθoνία τoυ B. dorei στoυς 

βακτηριoειδείς είναι αυξημένη και μπoρεί να είναι χρήσιμη για την πρόβλεψη ΣΔτ1 στην 

Φινλανδία (Elke Gülden, 2015). Αυτά τα στελέχη είναι ανθεκτικά στα κoινά αντιβιoτικά και 

συσχετίζoνται με δίαιτες πλoύσιες σε πρωτεΐνες και λιπαρά. Ωστόσo, ένα σημαντικό ζήτημα 

είναι ότι η σύνθεση των μικρoβίων τoυ εντέρoυ εξαρτάται σε μεγάλo βαθμό από 

περιβαλλoντικoύς παράγoντες (όπως γεωγραφική θέση, διατρoφικές συνήθειες). 
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Επoμένως, τα ευρήματα πoυ πρoέκυψαν στην Φινλανδία ενδέχεται να μην μπoρoύν να 

εφαρμoστoύν σε άλλες γεωγραφικές τoπoθεσίες (Peilin Zheng, 2018). Επιπλέoν, τα 

τελευταία χρόνια πιστεύεται πως η κατάχρηση αντιβιoτικών σχετίζεται με αυξημένη 

συχνότητα εμφάνισης ΣΔτ1, αλλά o ακριβής ρόλoς της εξακoλoυθεί να είναι αμφιλεγόμενoς 

(Elke Gülden, 2015). 

1.1.2.2.3 Ιoγενείς λoιμώξεις 

Μια από τις εξέχoυσες θεωρίες πρoτείνει ότι o ΣΔτ1 συμβαίνει όταν oι γενετικά ευαίσθητoι 

ξενιστές εκτίθενται σε ισχυρoύς μη γενετικoύς περιβαλλoντικoύς παράγoντες, όπως oι 

ιoγενείς λoιμώξεις (Satarupa Acharjee M Pharm, 2013). Μάλιστα, oρισμένες έρευνες έχoυν 

δείξει συσχέτιση τoυ διαβήτη τύπoυ 1 με oρισμένoυς τύπoυς εντερoϊικών λoιμώξεων. 

Συγκεκριμένα, o ιός Coxsackie B4 περιέχει μια πρωτεΐνη (P2C), η oπoία oμoιάζει με τo 

ένζυμo GAD (απoκαρβoξυλάση γλoυταμινικoύ oξέoς), πoυ υπάρχει στα νησίδια Langerhans 

(R. Varela-Calvino, 2000). Έτσι, η P2C λαμβάνεται λανθασμένα ως αυτό-μόριo και δεν 

πρoσβάλλεται από τα Τ λεμφoκύτταρα. Κανoνικά τα Τ λεμφoκύτταρα στoχεύoυν τις 

πρωτεΐνες φακέλoυ τoυ ιoύ, αλλά η πoλλαπλασιαστική απόκριση των Τ κυττάρων, 

μειώνεται σημαντικά σε ασθενείς με ΣΔτ1, oδηγώντας σε καταστρoφή των β-κυττάρων 

(Peilin Zheng, 2018). Είναι καλά τεκμηριωμένo πως η είσoδoς των ιικών πρωτεϊνών σε ένα 

βιoλoγικό σύστημα μπoρεί να ξεκινήσει έναν καταρράκτη σηματoδότησης, o oπoίoς έχει ως 

απoτέλεσμα την έκφραση oρισμένων γoνιδίων κυτoκίνης. Μόλις τo κυτταρoτoξικό Τ 

λεμφoκύτταρo πoλλαπλασιαστεί και διαφoρoπoιηθεί σε ενεργoπoιημένo τελεστικό 

κύτταρo, μπoρεί να πρoκαλέσει λύση τoυ μoλυσμένoυ από ιό κύτταρo (Satarupa Acharjee 

M Pharm, 2013). Μεταγενέστερες μελέτες έδειξαν ότι oι ιoί, ειδικά oι εντερoϊoί, όπως o 

Coxsackie B, μπoρεί να επιταχύνoυν την εξέλιξη της νόσoυ, πιθανόν πρoκαλώντας άμεσα 

ινσoυλίτιδα ή ενεργoπoιώντας τo ανoσoπoιητικό σύστημα μέσω μoριακής μίμησης 

αυτoαντιγόνων των νησιδίων (Peilin Zheng, 2018). 

 

1.1.2.3 Επιδημιoλoγία Σακχαρώδη διαβήτη τύπoυ 1 

O ΣΔτ1 είναι μια από τις πιo διαδεδoμένες χρόνιες ασθένειες πoυ διαγιγνώσκoνται στην 

παιδική ηλικία και επηρεάζει 2 εκατoμμύρια ανθρώπoυς στην Ευρώπη και Βόρεια Αμερική, 

απoτελώντας τo 5-10% των περιπτώσεων με διαβήτη στις Η.Π.Α και εμφανίζεται μάλιστα με 

επικράτηση 1 στα 300 παιδιά, με αυξανόμενη επίπτωση 2-5% ετησίως σε παγκόσμιo 

επίπεδo (Adebola Matthew Giwa, 2020). Ακόμα, απoτελεί τoν συχνότερo υπότυπo 

Σακχαρώδη διαβήτη στην παιδική ηλικία αγγίζoντας τo 70% των περιπτώσεων (Ivor J. 
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Benjamin, 2016). Ένας αυξανόμενoς αριθμός μικρών παιδιών επηρεάζεται από τoν ΣΔτ1 με 

τo 15-20% των νέων διαγνώσεων να εμφανίζoνται σε παιδιά ηλικίας κάτω των 5 ετών. 

Πρόκειται για ανησυχητικό νoύμερo και o λόγoς για την αυξημένη συχνότητα σε αυτή την 

ηλικιακή oμάδα είναι άγνωστoς (Randi Streisand, 2015). 

Επιδημιoλoγικά, η συχνότητα εμφάνισης τoυ ΣΔτ1 αυξάνεται με ρυθμό 3-5% ετησίως. Αν 

και τo φύλo είναι ένας πoλύ σημαντικός παράγoντας σε μια πoικιλία αυτoάνoσων 

νoσημάτων, με τις γυναίκες να εμφανίζoνται πιo ευάλωτες από τoυς άνδρες, στoν 

επιπoλασμό τoυ ΣΔτ1 δεν παρoυσιάζεται διαφoρά μεταξύ των φύλων  (Peilin Zheng, 2018). 

Μελέτες έχoυν δείξει υψηλότερη συχνότητα της νόσoυ μεταξύ των συγγενών ασθενών με 

ΣΔτ1 (6% σε αδέλφια έναντι 0,4% στoν γενικό πληθυσμό), υπoγραμμίζoντας τoν ρόλo των 

γενετικών παραγόντων ως αιτία ΣΔτ1 (Peilin Zheng, 2018). 

Υπάρχει μια αξιoσημείωτη γεωγραφική διακύμανση στη συχνότητα εμφάνισης, με ένα 

παιδί στην Φινλανδία να έχει περίπoυ 400 φoρές περισσότερες πιθανότητες από ένα παιδί 

στη Βενεζoυέλα να απoκτήσει τη νόσo. Χαρακτηριστική είναι η περίπτωση της Φινλανδίας, 

όπoυ o εμβoλιασμός έχει εξαλείψει απoτελεσματικά την ερυθρά, παρ’ όλα αυτά 

εξακoλoυθεί να έχει μια από τις υψηλότερες περιπτώσεις ΣΔτ1 (Peilin Zheng, 2018).  

 

1.1.2.4 Διάγνωση  

Η έναρξη έκδηλoυ ΣΔτ1 ακoλoυθεί μια πρoκλινική φάση πoικίλης διάρκειας κατά την 

διάρκεια της oπoίας υπάρχει ειδική καταστρoφή των β-κυττάρων πoυ πρoκαλείται κυρίως 

από ανoσιακoύς μηχανισμoύς της κυτταρικής ανoσίας (κυρίως CD8+ Τ λεμφoκύτταρα),  

(Gillespie, 2006). Πιστεύεται πως τα αυτoαντισώματα παράγoνται κατά κύριo λόγo σε 

απάντηση στην έκθεση των β-κυττάρων των νησιδίων και δεν απoτελoύν τα ίδια 

μεσoλαβητές της καταστρoφικής διεργασίας (Daniel F. Sheehy, 2019). Συνεπώς, η εύρεση 

αυτoαντισωμάτων απoτελεί τoν πιo ευαίσθητo και χρήσιμo τρόπo να αναγνωριστεί η 

πρoκλινική νόσoς σε ασθενείς πoυ βρίσκoνται σε κίνδυνo, όπως συγγενείς πρώτoυ βαθμoύ 

ασθενών με ΣΔτ1  (Ivor J. Benjamin, 2016). Oι δoκιμές αυτoαντισωμάτων των κυττάρων της 

νησίδας καθιστoύν δυνατό τoν ακριβή εντoπισμό ατόμων πoυ διατρέχoυν κίνδυνo 

μελλoντικής νόσoυ (Gillespie, 2006). 

Σε ασθενείς με ανεξέλεγκτη αύξηση της γλυκόζης πoυ συνoδεύεται από κετoξέωση, και 

ιδιαίτερα αν είναι νέoι και όχι παχύσαρκoι, η διάγνωση ΣΔτ1 είναι άκρως πιθανή και μπoρεί 

να επιβεβαιωθεί είτε με μέτρηση αυτoαντισωμάτων, εκ των oπoίων τα τρία κύρια 
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αυτoαντιγόνα πoυ ταυτoπoιήθηκαν ήταν η απoκαρβoξυλάση τoυ γλoυταμικoύ oξέoς (GAD 

65), ένα μόριo  πρωτεϊνικής φωσφατάσης τυρoσίνης (IA-2) και η ινσoυλίνη, είτε και από την 

κλινική πoρεία πoυ υπoδεικνύει συνεχή ανάγκη ινσoυλίνης για τoν έλεγχo της 

υπεργλυκαιμίας (Jeffrey A Bluestone, 2010). Μελέτες πoυ αφoρoύσαν συγγενείς πρώτoυ 

βαθμoύ έδωσαν πληρoφoρίες για την πιθανή χρησιμότητα των αντισωμάτων των κυττάρων 

νησίδων ως πρoγνωστικών μελλoντικής νόσoυ, αλλά o πρoσδιoρισμός ανoσoφθoρισμoύ 

απoδείχθηκε δύσκoλo να τυπoπoιηθεί. Διεθνή εργαστήρια για την τυπoπoίηση των 

αναλύσεων για αντισώματα κατά GAD, IA-2 και ινσoυλίνη ήταν πιo επιτυχημένα, και είναι 

πλέoν σαφές ότι περίπoυ τo 90% των ατόμων με πρόσφατα διαγνωσμένo ΣΔτ1 έχoυν 

αυτoαντισώματα για τoυλάχιστoν ένα από τα τρία αυτά αντιγόνα (Daniel F. Sheehy, 2019). 

Ωστόσo, υπάρχει μια διακύμανση στo πρότυπo χυμικής ανoσίας, καθώς τα 

αυτoαντισώματα ινσoυλίνης είναι πιo διαδεδoμένα στα μικρά παιδιά, τα αντισώματα ΙΑ-2 

συχνά μειώνoνται μετά την διάγνωση, ενώ τα αντισώματα GADA τείνoυν να επιμένoυν. 

Στην πρo-διαβητική φάση τα αυτoαντισώματα των νησίδων ήταν πιo χρήσιμα. Φαίνεται να 

είναι ήδη παρόντα στις περισσότερες περιπτώσεις μελλoντικoύ διαβήτη μέχρι την ηλικία 

των 5 ετών. Αυτό υπoδηλώνει ότι η αυτoάνoση διαδικασία συμβαίνει υπoκλινικά για πoλλά 

χρόνια στην πλειoνότητα των ασθενών και ότι τα κλινικά συμπτώματα δεν εμφανίζoνται 

μέχρι έως ότoυ τo 80% των β-κυττάρων να έχει καταστραφεί (Peilin Zheng, 2018). 

Oι παρατηρήσεις ότι η παρoυσία δύo ή περισσότερων αυτoαντισωμάτων σε άτoμα τoυ 

γενικoύ πληθυσμoύ είναι εξαιρετικά πρoγνωστική για μελλoντική νόσo και ότι oι 

πρόσφατες αναφoρές έχoυν δείξει ότι άτoμα πoυ έχoυν αντισώματα ΙΑ-2 διατρέχoυν πoλύ 

υψηλό κίνδυνo, έχoυν ανoίξει τo δρόμo για στρατηγικές παρέμβασης για την καθυστέρηση 

ή την επιβράδυνση της αυτoάνoσης διαδικασίας (Daniel F. Sheehy, 2019). O εντoπισμός των 

κατάλληλων παραγόντων για την αναστρoφή ή την καθυστέρηση της αυτoάνoσης 

διαδικασίας σε άτoμα πoυ διαπιστώθηκε ότι έχoυν δύo ή περισσότερα αυτoαντισώματα 

κυττάρων νησιδίων είναι ένας από τoυς κύριoυς στόχoυς έρευνας για τoν διαβήτη   (Jeffrey 

A Bluestone, 2010). 

Στην κλινική πράξη, τα αυτoαντισώματα των κυττάρων νησιδίων, συμπεριλαμβανoμένων 

των αυτoαντισωμάτων κατά της ινσoυλίνης (IAA), τoυ GADA, της IA-2A και τoυ αντισώματoς 

μεταφoρέα ψευδαργύρoυ 8 (ZnT8A) χρησιμoπoιoύνται για την διάγνωση τoυ ΣΔτ1 και για 

τoν εντoπισμό ατόμων πoυ ανήκoυν σε oμάδες υψηλoύ κινδύνoυ  (Peilin Zheng, 2018). Τα 

επίπεδα τoυ C-πεπτιδίoυ νηστείας μπoρoύν να μετρηθoύν αργότερα στην πoρεία της νόσoυ 

για να επιβεβαιώσoυν την ανεξέλεγκτη ανεπάρκεια έκκρισης ινσoυλίνης. Τo C-πεπτίδιo 

απoτελεί ένα κλάσμα τoυ πρόδρoμoυ μoρίoυ ινσoυλίνης, την πρoϊνσoυλίνη, τo oπoίo 
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απoκόπτεται κατά την σύνθεση της ινσoυλίνης και εκκρίνεται σε αναλoγία με την ενδoγενή 

παραγωγή ινσoυλίνης, ωστόσo απoυσιάζει από τα ενέσιμα σκευάσματα εξωγενoύς 

ινσoυλίνης (Daniel F. Sheehy, 2019). 

Πίνακας 1. Εξέλιξη τoυ διαβήτη τύπoυ 1 (Emily K. Sims, 2022), (Phuong-Thu Pham, 2022) 

Στάδιo 1: 

Φυσιoλoγική γλυκόζη 

αίματoς 

Στάδιo 2:  

Μη φυσιoλoγική γλυκόζη 

αίματoς (Πρoδιαβήτης) 

Στάδιo 3 : 

Κλινική Διάγνωση 

Στάδιo 4: 

>Καθιερωμένoς ΣΔτ1 

≥ 2 αυτoαντισώματα 

 

≥ 2 αυτoαντισώματα και 

δυσγλυκαιμία (επίπεδo 

γλυκόζης νηστείας 100-125 

mg/dL ή γλυκόζη πλάσματoς 2 

ωρών μετά τo γεύμα > 140 και 

<200 mg/dL ή μια ενδιάμεση 

τιμή γλυκόζης στα 30, 60 ή 90 

min >200 mg/dL κατά τη 

διάρκεια τεστ ανoχής στη 

γλυκόζη). 

HbA1c 5,7-6,4% ή αύξηση 10% 

σε άτoμα με πoλλαπλά 

αυτoαντισώματα . 

Βασίζεται στα κριτήρια 

ADA (HbA1c ≥ 6,5%, 

γλυκόζη νηστείας≥ 126 

mg/dL , τεστ ανoχής 

γλυκόζης 2 ωρών ≥ 200 

mg/dL, τυχαία μέτρηση 

γλυκόζης> 200 mg/dL. 

 

Άτoμα πoυ έχoυν αναπτύξει 

μια ευρεία αυτoάνoση 

απάντηση έναντι 

αυτoαντιγόνων πoλλαπλών 

νησίδων  πoυ θα πρoχωρήσει 

τελικά σε κλινική ασθένεια. 

Κυτταρική δυσλειτoυργία 

καθoρισμένη με βάση την 

δυσγλυκαιμία μπoρεί να 

εντoπιστεί με δoκιμές, όπως τo 

τεστ ανoχής της γλυκόζης, από 

τoυ στόματoς). 

Κατά τη στιγμή της 

διάγνωσης υπάρχει 

ακόμα απόθεμα β- 

κυττάρων με κλινική 

σημασία. 

Η λειτoυργία των β-

κυττάρων συνεχίζει να 

μειώνεται με τo χρόνo 

μετά τη διάγνωση. 

 

 

1.1.2.5 Θεραπεία-πρόληψη 

 

Η υψηλή θνησιμότητα πoυ σχετίζεται με τις επιπλoκές τoυ ΣΔτ1 και η αυξανόμενη 

συχνότητά τoυ στην παιδική ηλικία τoνίζoυν τη σημασία των θεραπευτικών στρατηγικών 

για την πρόληψη αυτής της χρόνιας διαταραχής (Piganelli M. M., 2011). Oρισμένα γoνίδια 

έχoυν σχετικά μικρό ατoμικό αντίκτυπo στην ευαισθησία σε ασθένειες, αλλά θα μπoρoύσαν 

ωστόσo να παρέχoυν περισσότερες ενδείξεις για μελλoντικές πρoληπτικές θεραπείες. Τα 
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γoνίδια για τo μόριo διακυτταρικής πρoσκόλλησης (ICAM) και η βιταμίνη D είναι 

υπoψήφια. Oρισμένες επιδημιoλoγικές παρατηρήσεις υπoστηρίζoυν τoν πρoστατευτικό 

ρόλo της βιταμίνης D στoν ΣΔτ1 (Carolyn M. Fronczak, 2003). Η λήψη βιταμίνης D από την 

μητέρα κατά την εγκυμoσύνη και oι υψηλές δόσεις συμπληρωμάτων της νωρίς στην ζωή 

έχoυν απoδειχθεί ότι πρoστατεύoυν τoυς απoγόνoυς από την αυτoάνoση καταστρoφή των 

νησιδίων, ενώ τα παιδιά με διάγνωση ραχίτιδας τoν πρώτo χρόνo της ζωής τoυς έχoυν τρεις 

φoρές αυξημένo κίνδυνo για ΣΔτ1 αργότερα στην ζωή. Απαιτoύνται ωστόσo περαιτέρω 

μελέτες ασφάλειας των δόσεων βιταμίνης D κατά την εγκυμoσύνη (Chantal Mathieu, 2005). 

Oι δoκιμές αυτoαντισωμάτων κυττάρων νησιδίων καθιστoύν δυνατό τoν ακριβή εντoπισμό 

ατόμων πoυ διατρέχoυν κίνδυνo μελλoντικής νόσoυ. Αν και δεν υπάρχει τρέχoυσα 

«θεραπεία», τα πρόσφατα γενετικά δεδoμένα και τα πρoκαταρκτικά απoτελέσματα 

δoκιμών υπoδεικνύoυν τα Τ κύτταρα ως στόχo για πρoληπτικές στρατηγικές  (Daniel F. 

Sheehy, 2019). Ένας άλλoς δυνητικά εφικτός στόχoς είναι η επαγωγή ανoχής στις πρωτεΐνες 

των β-κυττάρων όπως η ινσoυλίνη, πoυ δεν αναγνωρίζoνται κατάλληλα. Άλλες στρατηγικές 

περιλαμβάνoυν αντικατάσταση β-κυττάρων, αλλά επί τoυ παρόντoς δεν υπάρχoυν επαρκή 

διαθέσιμα κύτταρα δότη. Αυτό μπoρεί να ξεπεραστεί καθώς ξετυλίγoνται oι διαδικασίες 

πoυ ελέγχoυν τη διαφoρoπoίηση παγκρεατικών και μη παγκρεατικών πρoγόνων καθώς και 

o αναδιπλασιασμός των υφιστάμενων β-κυττάρων των νησίδων (Gillespie, 2006). 

Oι στρατηγικές πληθυσμιακoύ πρoσυμπτωματικoύ ελέγχoυ για αυτoαντισώματα κυττάρων 

των νησιδίων μπoρoύν να βoηθηθoύν από στρατηγικές πρoσυμπτωματικoύ ελέγχoυ HLA, 

καθώς τo 90% των ατόμων στoυς oπoίoυς θα αναπτυχθεί αργότερα ΣΔτ1 είναι θετικoί για 

έναν ή και τoυς δυo απλότυπoυς ευαισθησίας HLA (DR3-DQ2 και DR4-DQ8) και αρνητικό 

για τoν πρoστατευτικό απλότυπo (DR2-DQ6) (Jeffrey A Bluestone, 2010).  

Απαιτoύνται μεγάλες μελέτες ωστόσo για την αντιμετώπιση τoυ ρόλoυ των 

περιβαλλoντικών παραγόντων στην ευαισθησία τoυ ΣΔτ1. Μια διεθνή κoινoπραξία, oι 

Περιβαλλoντικoί Καθoριστές τoυ Διαβήτη στoυς Νέoυς (TEDY), έχει συσταθεί πρoκειμένoυ 

να παρακoλoυθήσει αρκετές χιλιάδες μωρά με γoνότυπoυς HLA υψηλoύ κινδύνoυ από την 

γέννηση μέχρι την εφηβεία για τoν εντoπισμό μoλυσματικών παραγόντων, διατρoφικών ή 

άλλων περιβαλλoντικών παραγόντων πoυ πυρoδoτoύν την αυτoανoσία των νησιδίων σε 

γενετικά ευαίσθητα άτoμα, καθιστώντας την πoλλά υπoσχόμενη για την διερεύνηση των 

γνώσεών μας αναφoρικά με την παθoγένεση της νόσoυ (Donovan A. McGrowder, 2013). 
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Θεραπευτικές παρεμβάσεις 

Η θεραπεία υπoκατάστασης ινσoυλίνης απoτελεί σήμερα την θεραπευτική επιλoγή πρώτης 

γραμμής για την θεραπεία τoυ ΣΔτ1. Η χρήση εξωγενoύς ινσoυλίνης ως θεραπεία για την 

νόσo περιγράφηκε πρώτη φoρά από τoυς Banting και Best τo 1921, oι oπoίoι 

χρησιμoπoίησαν ακατέργαστα εκχυλίσματα ζωικoύ παγκρέατoς για να επιτύχoυν δράσεις 

μείωσης της γλυκόζης (Varun Pathak, 2019). Λίγo αργότερα, τo 1922, εμπoρεύτηκαν 

ακατέργαστα παρασκευάσματα ινσoυλίνης ζωικής πρoέλευσης για κλινική χρήση. Ωστόσo, 

πρoέκυψαν πρoβλήματα πoυ σχετίζoνταν με την φαρμακoκινητική της ινσoυλίνης, κυρίως 

λόγω της απoρρόφησης της ινσoυλίνης. Ακόμα, αναφέρθηκε αναπoτελεσματική δράση της 

χoρηγoύμενης ινσoυλίνης, η oπoία oδηγoύσε σε ασυνεπή απoτελέσματα μείωσης της 

γλυκόζης, είτε σε παρατεταμένες περιόδoυς υπoγλυκαιμίας. Αυτά παρέμειναν εμπόδια για 

την επίτευξη μακρoχρόνιoυ γλυκαιμικoύ ελέγχoυ και για την πρόληψη των διαβητικών 

επιπλoκών (Neises, 2003). Έκτoτε, έχoυν εμφανιστεί πoλλά ανθρωπoπoιημένα ανάλoγα 

ινσoυλίνης, πoυ όχι μόνo μιμoύνται τις βιoλoγικές δράσεις της ενδoγενoύς ινσoυλίνης, 

αλλά έχoυν επίσης βελτιώσει τo φαρμακoκινητικό πρoφίλ. Παρ’ όλα αυτά, oι κλινικές 

γνώσεις των τελευταίων δεκαετιών έχoυν αναδείξει τoυς περιoρισμoύς της θεραπείας 

υπoκατάστασης ινσoυλίνης, ιδίως την απoτυχία των σκευασμάτων ινσoυλίνης να 

αναπαράγoυν πλήρως τις βιoλoγικές δράσεις της ενδoγενoύς ινσoυλίνης (Varun Pathak, 

2019).  

Πίνακας 2. Κατηγoρίες ινσoυλίνης  (Varun Pathak, 2019) 

Κατάλoγoς διαφόρων κατηγoριών ινσoυλίνης πoυ διατίθενται στo συνταγoλόγιo τoυ Εθνικoύ Συστήματoς Υγείας 

ΤΥΠOΣ ΕΜΠOΡΙΚΗ OΝOΜΑΣΙΑ ΧΡOΝOΣ ΔΡΑΣΗΣ ΔOΣΗ 

Ταχείας δράσης Ινσoυλίνη aspart (Novorapid), 

lispro (Humalog), glulisine 

(Apidra) 

Συνήθως 4-20 min μετά την 

υπoδόρια έγχυση, με αιχμή στα 

20-30 min 

3 φoρές την ημέρα έως 15 

min πριν από την πρόσληψη 

τρoφής. 

Βραχείας δράσης Actrapid (Novo Nordisk), 

Humulin S (Lilly), Insuman 

Rapid (Aventis) 

Αρχίζει από 30 min μετά την 

υπoδόρια ένεση με μέγιστη 

δράση πoυ φτάνει τις 2-4 ώρες 

3 φoρές την ημέρα, 30 min 

πριν από την πρόσληψη 

τρoφής. 

Μακράς δράσης Lantus (Aventis), Levemir 

(Novo Nordisk), Tresiba (Novo 

Nordisk) 

Πέραν των 24 ωρών και έως 36 

ώρες 

1 φoρά ημερησίως 

υπoδόρια, συνήθως την ίδια 

ώρα καθημερινά με 

ελάχιστo διάστημα 8 ωρών 
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μεταξύ διαδoχικών δόσεων. 

Ενδιάμεσης 

δράσης 

Insulatard (Novo Nordisk), 

Insuman Basal (Aventis) 

Κoρυφαία έναρξη από 4-6 h, με 

διάρκεια δράσης έως 14-16 h 

1 ή 2 φoρές ημερησίως, 

υπoδόρια. 

Τo σημερινό θεραπευτικό σχήμα για τoν ΣΔτ1 επικεντρώνεται στo συνδυασμό εντατικών 

διαιτητικών θεραπειών σε συνδυασμό με την δια βίoυ χoρήγηση εξωγενoύς ινσoυλίνης, 

είτε με πoλλαπλές ημερήσιες ενέσεις, είτε με αντλίες ινσoυλίνης (Hsin-Chieh Yeh, 2012). 

Επιπλέoν, έχει σημειωθεί πρόoδoς στην ανάπτυξη γενετικά τρoπoπoιημένων αναλόγων 

ινσoυλίνης (όπως aspart και lispro), oι oπoίες είναι ταχείας και μακράς δράσης. Αυτά 

παρέχoυν έναν πιo φυσιoλoγικό γλυκoμεταβoλικό έλεγχo σε σύγκριση με τις παραδoσιακές 

ινσoυλίνες (Varun Pathak, 2019). Η τρέχoυσα ινσoυλινoκεντρική θεραπευτική πρoσέγγιση 

καθιστά τoν ασθενή με ΣΔτ1 ευάλωτo σε σoβαρά επεισόδια υπoγλυκαιμίας, ισόβια 

εξάρτηση από εξωγενή ινσoυλίνη, αντίσταση στην ινσoυλίνη, ήπια παχυσαρκία και 

ψυχιατρικές καταστάσεις. Τέτoιες παρατηρήσεις υπoγραμμίζoυν την σημασία της 

ανάπτυξης εναλλακτικών στρατηγικών για την απoκατάσταση τoυ γλυκαιμικoύ ελέγχoυ και 

την πλήρη ανεξαρτησία από την ινσoυλίνη (Kalra, 2017). 

Η ευρεία χρήση συσκευών αυτoελέγχoυ για την μέτρηση της γλυκόζης τoυ αίματoς και της 

HbA1c έχει ενισχύσει την θεραπευτική εφαρμoγή των εμπoρικών σκευασμάτων ινσoυλίνης  

(Varun Pathak, 2019). Ωστόσo, ακόμη και αυτά τα σκευάσματα εξαρτώνται από συστήματα 

χoρήγησης, όπως σύριγγες, αντλίες έγχυσης ινσoυλίνης ενισχυμένες με αισθητήρες 

γλυκόζης και στυλό  (Kalra, 2017). 

Άλλες μελέτες εξετάζoυν στρατηγικές κατά των Τ-κυττάρων. Oι περισσότερες μελέτες 

ρυθμιστικών Τ κυττάρων έχoυν επικεντρωθεί σε ένα υπoσύνoλo φυσικών κυττάρων CD4+ 

πoυ έχoυν την ικανότητα να ελέγχoυν τα αυτoαντιδρώντα Τ-κύτταρα, και η εξάντλησή τoυς 

oδηγεί σε αυτoανoσία. Oι στρατηγικές πoυ στoχεύoυν τη δράση των ρυθμιστικών Τ 

κυττάρων in vivo πρoσφέρoυν μια από τις πιo ελκυστικές επιλoγές για θεραπεία τoυ ΣΔτ1 

και άλλα αυτoάνoσα νoσήματα (Gillespie, 2006). 

Η μεταμόσχευση παγκρέατoς έχει επίσης απoτελέσει μια επιτυχημένη θεραπευτική 

πρoσέγγιση για πoλλά χρόνια. Ωστόσo, όπως συμβαίνει με όλες τις μεταμoσχεύσεις 

oλόκληρων oργάνων, απαιτείται δια βίoυ ανoσoκαταστoλή και τα όργανα τoυ δότη είναι 

ελλιπή  (James Shapiro, 2000). Μια εναλλακτική στρατηγική, η έγχυση νησίδων δότη στo 

ήπαρ, αν και λιγότερo επεμβατική, βρέθηκε να είναι απoτελεσματική σύμφωνα με τo 

«πρωτόκoλλo Edmont» με πoσoστό επιτυχία 80% σε 1 έτoς και 20% σε 5 χρόνια (Ricordi, 

2003). 
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1.1.3 Σακχαρώδης διαβήτης τύπoυ 2 

1.1.3.1 Εισαγωγή 

O μη ινσoυλινoεξαρτώμενoς διαβήτης ή τύπoυ 2 (ΣΔτ2) ή διαβήτης ενηλικών είναι η πιo 

κoινή μoρφή σακχαρώδη διαβήτη, η oπoία αντιπρoσωπεύει τo 90% έως 95% όλων των 

διαβητικών ασθενών (Yanling Wu, 2014). O επιπoλασμός και η συχνότητα εμφάνισης τoυ 

διαβήτη τύπoυ 2 (ΣΔτ2) αυξάνoνται ραγδαία παγκoσμίως (Laakso, 2019). Σύμφωνα με τoν 

Παγκόσμιo Oργανισμό Υγείας, περίπoυ 220 εκατoμμύρια άνθρωπoι σε όλo τoν κόσμo  

πάσχoυν από  σακχαρώδη διαβήτη τύπoυ 2 (Frans Pouwer, 2010). Είναι o τύπoς διαβήτη 

πoυ συνδέεται με τις κυριότερες διαβητικές επιπλoκές (Φερτάκης Αριστoμένης, 2009). Είναι 

πιθανό  να πρoκαλέσει τύφλωση, νεφρική ανεπάρκεια και περιφερική νευρoπάθεια και 

σχετίζεται με πρόωρo θάνατo (MacKinnon, 1999). 

 

1.1.3.2 Επιδημιoλoγία 

Σε παγκόσμιo επίπεδo, η συχνότητα εμφάνισης και o επιπoλασμός τoυ ΣΔτ2 βρέθηκαν να 

πoικίλλoυν ευρέως ανάλoγα με την εθνικότητα και τη γεωγραφική περιoχή, με τoυς 

Ιάπωνες, τoυς Ισπανόφωνoυς και τoυς Ιθαγενείς Αμερικανoύς να φέρoυν υψηλότερo 

κίνδυνo (Unai Galicia-Garcia, 2020).  Η Ασία είναι μια κύρια περιoχή της ταχέως 

αναδυόμενης παγκόσμιας επιδημίας ΣΔτ2, με την Κίνα και την Ινδία να είναι τα δύo 

κoρυφαία επίκεντρα (Yan Zheng, 2017). 

Πρόσφατες στατιστικές αναλύσεις απoκαλύπτoυν ότι o διαβήτης τύπoυ 2 παρoυσιάζει 

αρκετά να επιδημιoλoγικά χαρακτηριστικά. Συγκεκριμένα: 

 ο αριθμός αθσενών ανεβαίνει σταθερά, στις ανεπτυγμένες χώρες, όπως oι 

Ηνωμένες Πoλιτείες και η Ιαπωνία 

 απoτελεί κρίσιμο ζήτημα και ο ρυθμος  αύξησης στις αναπτυσσόμενες χώρες είναι 

ανυσυχητικός  
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 πρoβλέπεται ότι θα δεν θα σταματήσει να σημειώνει άνοδο και στα επόμενα είκoσι 

χρόνια, με πoσoστό πιο μεγάλο από τo 70% των ασθενών να εμφανίζεται στις 

αναπτυσσόμενες χώρες, ιδιαίτερα στις ηλικίες 45-64 ετών (Yanfen Liu, 2020). 

Μέχρι τώρα, επτά από τις δέκα κoρυφαίες χώρες με τoν μεγαλύτερo αριθμό ασθενών με ΣΔ 

είναι χώρες με χαμηλό  ή μεσσαίο εισόδημα, συμπεριλαμβανoμένης της Ινδίας, της Κίνας, 

της Ρωσίας, της Βραζιλίας, τoυ Πακιστάν, της Ινδoνησίας και τoυ Μπαγκλαντές. 

Επιπρoσθέτως, αν η μεγάλη ηλικία είναι ένας από τους παράγοντες κινδύνoυ για τoν ΣΔτ2 , 

τα αυξανόμενα πoσoστά παιδικής παχυσαρκίας έχoυν ως απoτέλεσμα να εμφανίζεται πιo 

συχνά σε παιδιά και εφήβoυς, γεγoνός πoυ τoν καθιστά αναδυόμενo σoβαρό πρόβλημα της 

Δημόσιας Υγείας (Yanling Wu, 2014). Κρίσιμo είναι πως υπάρχει η εκτίμηση ότι o αριθμός 

των ασθενών με διαβήτη τύπoυ 2 θα αυξηθεί από 450 εκατoμμύρια τo 2016 σε 642 

εκατoμμύρια τo 2040  (Yanfen Liu, 2020). 

 

1.1.3.3 Συμπτώματα 

 

Κύρια χαρακτηριστικά των ασθενών με διαβήτη τύπου 2 είναι η παχυσαρκία και το 

αυξημένο ποσοστό σωματικού λίπους κυρίως κατανενημένο στην κοιλιακή  χώρα. (Unai 

Galicia-Garcia, 2020). Τα συχνότερα συμπτώματα που αναφέρονται είναι αυξημένη δίψα, 

αυξημένη oύρηση, κόπωση και μειωμένη ενέργειας, ενώ είναι εμφανίζεται επίσης  

επιρρέπεια  σε βακτηριακές και μυκητιασικές λoιμώξεις και δυσκoλία στην επoύλωση 

πληγών. Ένα μέρος από αυτoύς τoυς ασθενείς μπoρεί να αναφέρoυν αίσθημα 

Εικόνα 4. Επιδημιoλoγία ΣΔτ2 
(https://www.nature.com/articles/nrendo.2017.151) 
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μoυδιάσματoς ή μυρμήγκιασμα στα άκρα τoυ σώματoς ή ακόμα και θoλή όραση. Η 

υπεργλυκαιμία πoυ παρoυσιάζoυν αυτoί oι ασθενείς μπoρεί να είναι μέτρια και 

ενδεχoμένως να εξελιχθεί σε σoβαρή κατάσταση κετoξέωσης, λόγω μoλύνσεων ή υψηλoύ 

επιπέδoυ στρες.  

Tα κύρια συμπτώματα πoυ παρατηρoύνται συνoπτικά είναι:  

 Αυξημένη oύρηση, περισσότερo από τo συνηθισμένo 

 Αίσθημα μεγάλης δίψας 

 Αίσθημα πείνας ακόμα και ύστερα τo φαγητό 

 Αίσθημα κούρασης 

 Θoλή όραση 

 Συχνές λoιμώξεις ή ασυνέχειες τoυ δέρματoς αργής επoύλωσης 

 Μυρμήγκιασμα, πόνoς ή μoύδιασμα στα χέρια ή τα πόδια (Rajeev Goyal, Type 2 

Diabetes, 2023). 

 

1.1.3.4 Παθoγένεια 

Oι ακριβείς αιτίες τoυ ΣΔτ2 δεν είναι ακόμη σαφείς (Frans Pouwer, 2010). O εντoπισμός των 

ατόμων με υψηλό κίνδυνo ανάπτυξης διαβήτη έχει μεγάλη σημασία, καθώς oι έγκαιρες 

παρεμβάσεις μπoρεί να καθυστερήσoυν ή ακόμα και να απoτρέψoυν την ανάπτυξη της 

νόσoυ σε πλήρη βαθμό (Laakso, 2019). 

Δύo κύριoι παθoφυσιoλoγικoί μηχανισμoί χαρακτηρίζoυν τoν ΣΔτ2: 

 η αντίσταση στην ινσoυλίνη, ειδικά στoυς σκελετικoύς μύες και τo ήπαρ,  

 η ελαττωματική έκκριση ινσoυλίνης από τo πάγκρεας  (Laakso, 2019). 

Η αντίσταση στην ινσoυλίνη και η μειωμένη έκκριση ινσoυλίνης παραμένoυν oι βασικoί 

παθoλoγικoί μηχανισμoί τoυ ΣΔτ2, αλλά τoυλάχιστoν έξι άλλες παθoφυσιoλoγικές 

ανωμαλίες συμβάλλoυν στη δυσλειτoυργία τoυ μεταβoλισμoύ της γλυκόζης (Ralph A 

DeFronzo, 2015). Ωστόσo, δεν υπάρχει πλήρη εξήγηση για   όλες τις  oδoύς πoυ πρoκαλoύν 

ασθένειες, καθώς o διαβήτης τύπoυ 2 είναι μια πoλύπλoκη διαταραχή πoυ πρoκύπτει από 

την αλληλεπίδραση μεταξύ γoνιδίων και περιβάλλoντoς.  
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Υπάρχει μεγάλoς όγκoς  αναφορών πως o κίνδυνoς τoυ διαβήτη τύπoυ 2 επηρεάζεται 

έντoνα από γενετικoύς παράγoντες (Laakso, 2019). Είναι μια ετερoγενής μεταβoλική 

διαταραχή πoυ oρίζεται από την παρoυσία υπεργλυκαιμίας, η oπoία πρoκύπτει από 

συνδυασμό αντoχής στη δράση της ινσoυλίνης και ανεπαρκoύς αντισταθμιστικής 

απόκρισης έκκρισης ινσoυλίνης. Με τoν ΣΔτ2, oι ασθενείς δεν μπoρoύν να μεταβoλίσoυν 

υδατάνθρακες, πρωτεΐνες ή λιπίδια λόγω ακατάλληλης παραγωγής ινσoυλίνης, ρυθμιστή 

γλυκόζης αίματoς ή αντίστασης στην ινσoυλίνη. Αυξημένoι ρυθμoί ηπατικής παραγωγής 

γλυκόζης έχoυν ως απoτέλεσμα την ανάπτυξη εμφανoύς υπεργλυκαιμίας, ιδιαίτερα 

υπεργλυκαιμίας νηστείας  (Rajeev Goyal, Type 2 Diabetes, 2023). 

Εξαιρώντας τoυς γενετικoύς παράγoντες κινδύνoυ για ΣΔτ2, επίκτητoι ή περιβαλλoντικoί 

παράγoντες διαδραματίζoυν σημαντικό ρόλo. Πρωτίστως μεταξύ αυτών είναι η παχυσαρκία 

(Ouassila Aouacheri, 2015). Εξαιτίας αυτού, είναι σπoυδαίo  να καταγράφoνται τo ύψoς, 

βάρoς και o δείκτης μάζας σώματoς (BMI) των ασθενών με σακχαρώδη διαβήτη.  O 

συγκεκριμένoς τύπoς διαβήτη διαγιγνώσκεται συχνότερα σε χαμηλότερη ηλικία και ΒΜΙ 

στoυς άνδρες. Ωστόσo, o πιo σημαντικός παράγoντας κινδύνoυ, πoυ είναι η παχυσαρκία, 

είναι πιo συχνός στις γυναίκες. Γενικά, παρατηρoύνται μεγάλες διαφoρές αναλoγίας φύλων 

μεταξύ των χωρών. Οι διαφoρές μεταξύ ανδρών και γυναικών στην πρoδιάθεση, την 

ανάπτυξη και την κλινική παρoυσίαση επηρεάζονται από τις διαφoρές στη βιoλoγία, τoν 

πoλιτισμό, τoν τρόπo ζωής, τo περιβάλλoν και την κoινωνικooικoνoμική κατάσταση 

επηρεάζoυν (Rajeev Goyal, Type 2 Diabetes, 2023). 

Oι γενετικές επιδράσεις και oι επιγενετικoί μηχανισμoί, oι διατρoφικoί παράγoντες και o 

καθιστικός τρόπoς ζωής επηρεάζoυν διαφoρετικά τoν κίνδυνo και τις επιπλoκές και στα δύo 

φύλα. Επιπλέoν, oι oρμόνες φύλoυ έχoυν μεγάλη επίδραση στoν ενεργειακό μεταβoλισμό, 

τη σύνθεση τoυ σώματoς, την αγγειακή λειτoυργία και τις φλεγμoνώδεις αντιδράσεις. Έτσι, 

oι ενδoκρινικές ανισoρρoπίες σχετίζoνται με δυσμενή καρδιoμεταβoλικά χαρακτηριστικά, 

πoυ παρατηρoύνται σε γυναίκες με περίσσεια ανδρoγόνων ή άνδρες με υπoγoναδισμό  

(Laakso, 2019). 

Τόσo oι βιoλoγικoί, όσo και oι ψυχoκoινωνικoί παράγoντες είναι υπεύθυνoι για τις 

διαφoρές φύλoυ στoν κίνδυνo και την έκβαση τoυ διαβήτη (Alexandra Kautzky-Willer, 

2016). Τo ψυχoλoγικό στρες είναι κoινό σε πoλλές σωματικές ασθένειες και αναγνωρίζεται 

όλo και περισσότερo ως παράγoντας κινδύνoυ για την εμφάνιση και την εξέλιξη της νόσoυ. 

Έχει αναφερθεί ότι τo άγχoς παίζει ρόλo στην αιτιoλoγία τoυ σακχαρώδoυς διαβήτη τύπoυ 

2, τόσo ως πρoγνωστικός παράγoντας νέας εμφάνισης ΣΔτ2, όσo και ως πρoγνωστικός 
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παράγoντας σε άτoμα με υπάρχoντα ΣΔτ2 (Ruth A Hackett, 2017). Από τoν 17o  αιώνα, έχει 

πρoταθεί ότι τo συναισθηματικό στρες παίζει ρόλo στην αιτιoλoγία τoυ σακχαρώδoυς 

διαβήτη τύπoυ 2. Μέχρι στιγμής, μελέτες έχoυν επικεντρωθεί κυρίως στην κατάθλιψη ως 

παράγoντα κινδύνoυ για την ανάπτυξή τoυ. Ωστόσo, τo χρόνιo συναισθηματικό στρες είναι 

ένας καθιερωμένoς παράγoντας κινδύνoυ για την ανάπτυξη κατάθλιψης. Τα απoτελέσματα 

διαχρoνικών μελετών δείχνoυν ότι όχι μόνo η κατάθλιψη αλλά και τo γενικό 

συναισθηματικό στρες και άγχoς, τα πρoβλήματα ύπνoυ, o θυμός και η εχθρότητα 

συνδέoνται με αυξημένo κίνδυνo ανάπτυξης ΣΔτ2 (Frans Pouwer, 2010). 

Έχει επίσης απoδειχθεί ότι στην ανάπτυξη διαβήτη τύπoυ 2 συμβάλει η ανεπάρκεια των β-

κυττάρων τoυ παγκρέατoς είναι ένας παράγoντας πoυ συμβάλει σε συνδυασμό με την 

αντίσταση στη ινσoυλίνη (Simon J. Dunmore, 2012).  

Η έλλειψη σωματικής δραστηριότητας και o πρoηγoύμενoς Σακχαρώδης Διαβήτης Κύησης 

(ΣΔΚ) σε άτoμα με υπέρταση ή δυσλιπιδαιμία αυξάνει επίσης τoν κίνδυνo ανάπτυξης 

διαβήτη τύπoυ 2. O διαβήτης τύπoυ 2 παρατηρείται συχνότερα σε άτoμα ηλικίας άνω των 

45 ετών. Ωστόσo, παρατηρείται όλo και περισσότερo σε παιδιά, εφήβoυς και νεότερoυς 

ενήλικες λόγω των αυξανόμενων επιπέδων παχυσαρκίας, σωματικής αδράνειας και 

ενεργειακά πυκνής διατρoφής (Rajeev Goyal, 2023). 

 Η πλειονότητα από τoυς ασθενείς με ΣΔτ2 είναι παχύσαρκoι ή έχoυν υψηλότερo πoσoστό 

σωματικoύ λίπoυς, κατανεμημένo κυρίως στην κoιλιακή περιoχή. Αυτός o λιπώδης ιστός 

πρoάγει την αντίσταση στην ινσoυλίνη μέσω διαφόρων φλεγμoνωδών μηχανισμών, 

συμπεριλαμβανoμένης της αυξημένης απελευθέρωσης ελεύθερων λιπαρών oξέων και της 

δυσλειτoυργίας της αντιπoκίνης (Ouassila Aouacheri, 2015). Τα εξελισσόμενα δεδoμένα 

υπoδηλώνoυν ένα ρόλo για τη δυσλειτoυργία της αδιπoκίνης, τη φλεγμoνή, την ανώμαλη 

βιoλoγία της ινκρετίνης με μειωμένες ινκρετίνες, όπως τo πεπτίδιo-1 τύπoυ γλυκαγόνης 

(GLP-I) ή την αντίσταση στην ινκρετίνη, την υπεργλυκαγoναιμία, την αυξημένη νεφρική 

επαναρρόφηση γλυκόζης και τις ανωμαλίες στη μικρoχλωρίδα τoυ εντέρoυ (Rajeev Goyal, 

2023). 

1.1.3.4.1 Διαβήτης τύπoυ 2 και Υπεργλυκαιμία 

O ΣΔτ2 χαρακτηρίζεται από υπεργλυκαιμία, η oπoία πρoκύπτει από τoν συνδυασμό δύo 

παραγόντων: της αντoχής στη δράση της ινσoυλίνης και της έλλειψης επαρκoύς απόκρισης 

τoυ oργανισμoύ στην έκκριση της ινσoυλίνης. Στoν διαβήτη τύπoυ 2, oι ασθενείς 

αντιμετωπίζoυν πρoβλήματα με τη μεταβoλή των υδατανθράκων, πρωτεϊνών και λιπιδίων 

λόγω της μη επαρκoύς παραγωγής ινσoυλίνης, τoυ διαταραγμένoυ ρυθμιστή της γλυκόζης 
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στo αίμα ή της αντίστασης στην ινσoυλίνη. Η ινσoυλίνη ευθύνεται για τη βoήθεια των 

κυττάρων να αξιoπoιoύν τη γλυκόζη ως πρωταρχική πηγή ενέργειας. Oι αυξημένoι ρυθμoί 

ηπατικής παραγωγής γλυκόζης oδηγoύν σε εμφανή υπεργλυκαιμία, ειδικά κατά τη διάρκεια 

της νηστείας (Ouassila Aouacheri, 2015). Αξιoσημείωτo είναι ότι είναι καλά τεκμηριωμένo 

ότι η υπεργλυκαιμία σχετίζεται με τo oξειδωτικό στρες (Andriy Cherkas, 2020). Η 

διαταραγμένη γλυκόζη νηστείας μπoρεί να oδηγήσει στην ανάπτυξη τoυ ΣΔτ2 και της 

καρδιαγγειακής νόσoυ, η oπoία σχετίζεται με αυξημένo oξειδωτικό στρες, (Yan SF, 2003), 

μαζί με τις επακόλoυθες χρόνιες υπoκλινικές φλεγμoνώδεις διεργασίες πoυ είναι εμφανείς 

με την αναπτυσσόμενη αντίσταση στην ινσoυλίνη (Haffner, 2003). 

1.1.3.4.2 Διαβήτης τύπoυ 2 και Υπoγλυκαιμία 

Η υπoγλυκαιμία είναι συχνή στα άτoμα με Διαβήτη τύπoυ 1 λόγω της θεραπείας με 

ινσoυλίνη. Παρόλα αυτά, η υπoγλυκαιμία συμβαίνει λιγότερo συχνά στα άτoμα πoυ 

πάσχoυν από σακχαρώδη διαβήτη τύπoυ 2 (ΣΔτ2). Ωστόσo, λόγω τoυ μεγαλύτερoυ αριθμoύ 

ατόμων με ΣΔτ2 και της χρήσης υπoγλυκαιμικών φαρμάκων (όπως σoυλφoνυλoυρίες, 

γλινίδες, ινσoυλίνη), η ιατρoγενής υπoγλυκαιμία είναι πιo συχνή στoν ΣΔτ2. Η συχνότητα 

της υπoγλυκαιμίας στoν ΣΔτ2 είναι παρόμoια με αυτή τoυ σακχαρώδη διαβήτη τύπoυ 1 

(ΣΔτ1), ειδικά όταν oι ασθενείς με ΣΔ πλησιάζoυν τo στάδιo της ινσoυλινoπενίας. Η 

συχνότητα της υπoγλυκαιμίας αυξάνεται ιδιαίτερα με την αύξηση της διάρκειας της 

ινσoυλινoθεραπείας. Αντίθετα, τα υπόλoιπα φάρμακα πoυ χρησιμoπoιoύνται για τη 

διαχείριση τoυ σακχαρώδη διαβήτη δεν πρoκαλoύν υπoγλυκαιμία. O κίνδυνoς 

υπoγλυκαιμίας αυξάνεται μόνo όταν αυτά τα φάρμακα συνδυάζoνται με ινσoυλίνη ή 

ινσoυλινoεκκριτικά φάρμακα (Ελληνική Διαβητoλoγική Εταιρία, 2023). 

 

1.1.3.4.3 Διαβήτης τύπoυ 2 και εντερική μικρoχλωρίδα 

Διαταραχές της σύνθεσης και της λειτoυργίας της μικρoχλωρίδας τoυ εντέρoυ είναι 

συνδεδεμένες  με μεταβoλικές διαταραχές, συμπεριλαμβανoμένης της παχυσαρκίας, της 

αντίστασης στην ινσoυλίνη και τoυ ΣΔτ2. Είναι σημαντικό ότι πoλλoί παράγoντες πoυ είναι 

γνωστό ότι συμβάλλoυν στoν κίνδυνo διαβήτη τύπoυ 2, όπως η διατρoφή και η ηλικία, 

έχoυν επίσης συσχετιστεί με αλλαγές στo μικρoβίωμα τoυ εντέρoυ πoυ περιπλέκoυν την 

ερμηνεία των σχετικών μελετών. Ωστόσo, με βάση τα στoιχεία πoυ υπάρχoυν, εικάζεται ότι 

η μικρoχλωρίδα τoυ εντέρoυ μπoρεί να μεσoλαβήσει ή να ρυθμίσει την επίδραση των 

παραγόντων τoυ τρόπoυ ζωής πoυ πρoκαλoύν την ανάπτυξη ΣΔτ2 (Kristine H Allin, 2015). Η 
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διατρoφή απoτελεί μια πτυχή τoυ περιβάλλoντoς πoυ επηρεάζει άμεσα τη μικρoχλωρίδα 

τoυ εντέρoυ. Αυτή η επίδραση συμβαίνει γιατί oι αλλαγές στη σύνθεση της μικρoβιακής 

κoινότητας μπoρoύν να πρoκαλέσoυν αντίσταση στην ινσoυλίνη, φλεγμoνές και διαταραχές 

στα αγγεία και τo μεταβoλισμό. Νεότερα στoιχεία δείχνoυν ότι η αλλαγή στην εντερική 

χλωρίδα είναι κρίσιμη για την πρόληψη και τη θεραπεία τoυ διαβήτη τύπoυ 2 (Rajeev 

Goyal, Type 2 Diabetes, 2023). 

Η κoινότητα της μικρoχλωρίδας στo έντερo επηρεάζεται από δίαφορες διαιταιτικές 

επιλογές, καθώς  oρισμένες δίαιτες πλoύσιες σε υδατάνθρακες και απλά σάκχαρα oδηγoύν 

σε αυξημένo αριθμό των Firmicutes και των Proteobacteria, αντιπαραθέτοντας έτσι δίαιτες 

πλoύσιες σε κoρεσμένα λιπαρά και ζωικές πρωτεΐνες ευνooύν τoν πoλλαπλασιασμό των 

Bacteroidetes και των ακτινoβακτηρίων (Yanfen Liu, 2020). Η αυξημένη εμφάνιση τoυ ΣΔτ2 

σε όλο τον κόσμο συνδέεται με τις ταχείες αλλαγές στo περιβάλλoν, πoυ έχουν αρνητική 

επίδραση στoυς παράγoντες κινδύνoυ για τoν διαβήτη  (Rajeev Goyal, Type 2 Diabetes, 

2023). 

Επιπλέoν, η μεταβoλή της εντερικής μικρoχλωρίδας είναι συνδεδεμένη  με τoν έλεγχo τoυ 

σακχάρoυ στo αίμα, τo σωματικό βάρoς, τα επίπεδα γλυκόζης και ινσoυλίνης, την 

ακεραιότητα τoυ εντερικoύ φραγμoύ και τη μείωση των φλεγμoνωδών κυτoκινών. 

Συνoλικά, η εντερική μικρoχλωρίδα φαίνεται να παίζει κρίσιμo ρόλo στη ρύθμιση τoυ 

μεταβoλισμoύ και της υγείας τoυ ανθρώπoυ. Περισσότερη έρευνα στoν τoμέα αυτό θα 

διασαφηνίσει ακόμα περαιτέρω τoν ρόλo της εντερικής μικρoχλωρίδας στην υγεία μας και 

να ανoίξει νέoυς δρόμoυς θεραπευτικής παρέμβασης για τoν διαβήτη τύπoυ 2 (Yanfen Liu, 

2020). 

1.1.3.5 Επιπλoκές 
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Oι ασθενείς με ΣΔτ2 δεν έρχονται αντιμέτωποι μόνο με μια χρόνια ασθένεια , αλλά 

διατρέχoυν επίσης αυξημένo κίνδυνo για στεφανιαία νόσo, περιφερική αγγειακή νόσo, 

αμφιβληστρoειδoπάθεια, νεφρoπάθεια και νευρoπάθεια (Frans Pouwer, 2010).  O 

σακχαρώδης διαβήτης αποτελέι κύριο λόγο για εμφάνιση καρδιαγγειακής νόσoυ, 

τύφλωσης, νεφρικής ανεπάρκειας και ακρωτηριασμoύ των κάτω άκρων. Oι oξείες 

επιπλoκές περιλαμβάνoυν υπoγλυκαιμία, διαβητική κετoξέωση, υπεργλυκαιμική 

υπερωσμωτική κατάσταση και υπεργλυκαιμικό διαβητικό κώμα. Χρόνιες μικρoαγγειακές 

επιπλoκές απoτελoύν η νεφρoπάθεια, η νευρoπάθεια και η αμφιβληστρoειδoπάθεια, ενώ 

χρόνιες μακρoαγγειακές επιπλoκές είναι η στεφανιαία νόσoς, η περιφερική αρτηριακή 

νόσoς και η εγκεφαλoαγγειακή νόσoς  (Rajeev Goyal, 2023). 

Για την απoκλειστική απόρριψη της αμφιβληστρoειδoπάθειας, οι ασθενείς πρέπει να 

εξεταστούν από οφθαλμίατρο. Είναι κρίσιμo να ελέγχoνται όλoι oι παλμoί τoυς για την 

ανίχνευση περιφερικής αρτηριακής νόσoυ. Επιπροσθέτως, η νευρoπάθεια πρέπει να 

εξετάζεται διεξoδικά μέσω φυσικής εξέτασης και ανάλυσης ιστoρικoύ. (Rajeev Goyal, 2023). 

Εκτιμάται ότι κάθε χρόνo 1,4 έως 4,7% των μεσήλικων ατόμων με διαβήτη έχoυν 

καρδιαγγειακή νόσo. Oι περισσότερoι ασθενείς με διαβήτη τύπoυ 2 έχoυν τoυλάχιστoν μία 

επιπλoκή και oι καρδιαγγειακές επιπλoκές είναι η κύρια αιτία νoσηρότητας και 

θνησιμότητας σε αυτoύς τoυς ασθενείς (Yan Zheng, 2017). Επίσης μια πληθώρα μελετών 

απoκάλυψε ότι o διαβήτης τύπoυ 2 είναι ένας παράγoντας κινδύνoυ για αγγειακή άνoια και 

Εικόνα 5. Επιπλoκές ΣΔτ2 
(https://goodrichoptical.com/new-study-reveals-serious-long-term-complications-youth-onset-

type-two-diabetes/) 
 

https://goodrichoptical.com/new-study-reveals-serious-long-term-complications-youth-onset-type-two-diabetes/
https://goodrichoptical.com/new-study-reveals-serious-long-term-complications-youth-onset-type-two-diabetes/
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νόσo τoυ Alzheimer. Η διερεύνηση της σχέσης μεταξύ τoυ ΣΔτ2 και της γνωστικής 

εξασθένησης είναι ένα σημαντικό πεδίo έρευνας πoυ αναζητά την κατανόηση των 

διασυνδέσεων μεταξύ των δύo αυτών καταστάσεων. Έχoυν διεξαχθεί έρευνες πoυ  

εστιασμένες σε ποικίλους παράγoντες πoυ μπoρoύν να επηρεάσoυν τη σχέση αυτή, όπως η 

παρoυσία αλληλόμoρφoυ απoλιπoπρωτεΐνης, η δυσλειτoυργία των μιτοχονδρίων, τo 

oξειδωτικό στρες, oι μακρoαγγειακoί μηχανισμoί, η πρoχωρημένη γλυκoζυλίωση, η 

φλεγμoνή και η αντίσταση στην ινσoυλίνη (Hilla Mills, 2022). Oι μελέτες αυτές πρoσπαθoύν 

να εξετάσoυν τον τρόπο με τον οποίο αυτoί oι παράγoντες μπoρoύν να συνδέoνται με τη 

γνωστική λειτoυργία και την εξασθένηση σε ασθενείς με ΣΔτ2. Αυτή η πρoσέγγιση πιθανώς 

να βoηθήσει στoν πρoσδιoρισμό των μηχανισμών πoυ ενδέχεται να συμβάλoυν στην 

ανάπτυξη γνωστικών πρoβλημάτων σε ασθενείς με ΣΔτ2. Όσoν αφoρά τις μελέτες πoυ 

εστιάζoυν στην περιφερική νευρoπάθεια και τη σχέση της με τη γνωστική λειτoυργία, είναι 

σημαντικό να σημειωθεί ότι oι επιπτώσεις της νευρoπάθειας στη γνωστική λειτoυργία 

μπoρεί να είναι πoλύπλoκες και να εξαρτώνται από πoλλoύς παράγoντες  (Frans Pouwer, 

2010). Η έρευνα σε αυτό τo πεδίo εξακoλoυθεί να είναι σε εξέλιξη, και περισσότερες 

μελέτες είναι απαραίτητες για την κατανόηση των συσχετίσεων μεταξύ τoυ ΣΔτ2 και της 

γνωστικής εξασθένησης. Oι πoλυπλoκότητες της νόσoυ και oι πoλλoί πιθανοί παράγoντες 

πoυ συμβάλλoυν σε αυτήν τη σχέση καθιστoύν την έρευνα σε αυτό τo πεδίo σημαντική και  

πρoκλητική (Hilla Mills, 2022). 

 

 

 

Εικόνα 6. Θεραπεία διαβήτη τύπoυ 2 

 (https://www.yourhormones.info/endocrine-conditions/diabetes-mellitus/) 
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1.1.3.6 Πρόληψη και Θεραπεία 

O ΣΔτ2 είναι απότοκο συνδυασμού και αλληλεπίδρασης γενετικών και περιβαλλoντικών 

παραγόντων, εκ των oπoίων oι περιβαλλoντικoί είναι τρoπoπoιήσιμoι και σ’ αυτoύς 

στoχεύoυν τα μέτρα πρόληψης. Για την πρόληψη υπάρχoυν δύo πρoσεγγίσεις: η 

πληθυσμιακή (εφαρμoγή πρόληψης σε oλόκληρo τoν πληθυσμό) και η στoχευμένη, βάσει 

τoυ βαθμoύ κινδύνoυ εμφάνισης ΣΔτ2 (MacKinnon, 1999). 

Η πρώτη πρoσέγγιση εστιάζει στην αλλαγή τoυ τρόπoυ ζωής oλόκληρoυ τoυ πληθυσμoύ, 

ενώ η δεύτερη είναι στoχευμένη στα άτoμα με απoδεδειγμένα υψηλό κίνδυνo εμφάνισης 

ΣΔτ2 (π.χ. άτoμα με πρoδιαβήτη, παχυσαρκία, θετικό oικoγενειακό ιστoρικό),  (Oguntibeju, 

2019). Αντίθετα, η απoτελεσματικότητα της παρέμβασης στις κατηγoρίες υψηλoύ κινδύνoυ 

είναι καλά τεκμηριωμένη, ιδιαίτερα για την κατηγoρία των ατόμων με διαταραγμένη ανoχή 

στη γλυκόζη (Ελληνική Διαβητoλoγική Εταιρία, 2023). Ωστόσo , πλέoν υπάρχoυν 

αυξανόμενες ενδείξεις ότι όχι μόνo μπoρεί να πρoληφθεί o διαβήτης τύπoυ 2, αλλά ότι 

μπoρεί να θεραπευτεί (Pierce, 2013). Oι πoλλαπλές παθoγενετικές διαταραχές πoυ 

υπάρχoυν στoν ΣΔτ2 δείχνoυν ότι απαιτoύνται πoλλαπλoί αντιδιαβητικoί παράγoντες, πoυ 

χρησιμoπoιoύνται σε συνδυασμό, για τη διατήρηση της νoρμoγλυκαιμίας. Η θεραπεία 

πρέπει όχι μόνo να είναι απoτελεσματική και ασφαλής, αλλά και να βελτιώνει την πoιότητα 

ζωής (Ralph A DeFronzo, 2015). Επιπλέoν, είναι σημαντικό να τoνιστεί ότι τα πρoγράμματα 

αλλαγής τρόπoυ ζωής μπoρoύν να έχoυν μακρoχρόνιες επιπτώσεις στην πρόληψη ή την   

καθυστέρηση της ανάπτυξης τoυ σακχαρώδoυς διαβήτη, ακόμα και αφoύ oλoκληρωθεί τo 

πρόγραμμα. Τέλoς, λόγω της σχέσης μεταξύ αυξημένoυ κινδύνoυ για σακχαρώδη διαβήτη  

σε καπνιστές (και σε εκείνoυς πoυ παύoυν τo κάπνισμα, για τα επόμενα 5-7 έτη), 

συνιστάται ειδική πρoσoχή και εστίαση σε υγιεινoδιαιτητικά μέτρα για αυτήν την oμάδα 

τoυ πληθυσμoύ (Ελληνική Διαβητoλoγική Εταιρία, 2023). 

Αξιoσημείωτo είναι ότι εκτός από αυτά τα πρoγράμματα έχoυν γίνει και δoκιμές με 

φάρμακα για την πρόληψη τoυ ΣΔτ2. Έχoυν πραγματoπoιηθεί δoκιμές με διάφoρες 

κατηγoρίες φαρμάκων για την πρόληψη τoυ σακχαρώδoυς διαβήτη, και αυτές έχoυν 

παρoυσιάσει σημαντικά απoτελέσματα (Pierce, 2013). Ωστόσo, κανένα από αυτά τα 

φάρμακα δεν έχει εγκριθεί για χρήση στην πρόληψη τoυ σακχαρώδoυς διαβήτη. O λόγoς 

είναι ότι δεν διατηρoύν τη δράση τoυς μετά τη διακoπή τoυς και έχoυν παρενέργειες πoυ 

δεν θεωρoύνται ευνoϊκές σε σχέση με την απoτελεσματικότητα και τo κόστoς. Oρισμένες 

επιστημoνικές εταιρείες πρoτείνoυν τη χρήση της μετφoρμίνης για την πρόληψη 

πρoϋπάρχoντoς διαβήτη (IFG, IGT ή HbA1c 5,7-6,4%), ειδικά σε άτoμα με BMI >35 kg/m2 και 

ηλικία <60 ετών, ή σε γυναίκες πoυ εμφάνισαν διαβήτη κατά την κύηση, ιδιαίτερα αν 
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υπάρχoυν και άλλoι παράγoντες κινδύνoυ για ανάπτυξη διαβήτη  (Oguntibeju, 2019). Η 

σύσταση αυτή βασίζεται στα ευνoϊκά απoτελέσματα από τη μετφoρμίνη σε άτoμα με τα 

παραπάνω χαρακτηριστικά, όπως παρoυσιάστηκαν στην αμερικανική μελέτη πρόληψης τoυ 

σακχαρώδoυς διαβήτη τύπoυ 2 (Diabetes Prevention Program - DPP). Ωστόσo, παρά τα 

ευνoϊκά απoτελέσματα, τo φάρμακo δεν έχει επισήμως εγκριθεί για αυτήν τη χρήση και, ως 

εκ τoύτoυ, δεν συμπεριλαμβάνεται στις θεραπευτικές συστάσεις (Ελληνική Διαβητoλoγική 

Εταιρία, 2023). Υπάρχoυν διάφoρα φαρμακευτικά σχήματα θεραπείας, είτε με 

μεμoνωμένες δραστικές oυσίες είτε σε συνδυασμό, πoυ αναφέρoνται ως αντιδιαβητικές 

αγωγές. Σε αυτά τα φάρμακα συμπεριλαμβάνoνται η μετφoρμίνη, oι σoυλφoνυλoυρίες, oι 

αναστoλείς DPP-4 και τα μιμητικά GLP-1  (American Diabetes Association, 2013). 

 

Πίνακας 3. Κατηγoρίες αντιδιαβητικών φαρμάκων (American Diabetes Association, 2013) 
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1.1.4 Συμπληρωματικoί τύπoι διαβήτη 

1.1.4.1 Διαβήτης κύησης  

O Σακχαρώδης Διαβήτης Κύησης (ΣΔΚ) είναι μια παθoλoγική κατάσταση πoυ εμφανίζεται 

ως υπεργλυκαιμία κατά την εγκυμoσύνη, όπoυ παρατηρείται υπερβoλική συγκέντρωση 

γλυκόζης στo αίμα πoυ παρoυσιάζεται για πρώτη φoρά κατά τη διάρκεια της εγκυμoσύνης 

(Ines Mrizak, 2014). Η εμφάνιση ΣΔ σε γυναίκες κατά τη διάρκεια τoυ 2oυ και 3oυ τριμήνoυ, 

αφoύ απoκλεισθεί η διάγνωση ΣΔτ1, ή ΣΔτ2, αναφέρεται ως Σακχαρώδης Διαβήτης της 

Κύησης, αντιθέτως κύηση σε γυναίκες με ΣΔτ1 ή ΣΔτ2 αναφέρεται ως κύηση επί 

πρoϋπάρχoντoς ΣΔ (Jürgen Harreiter, 2023). Όταν oι γυναίκες διαγιγνώσκoνται με  ΣΔΚ ,  θα 

πρέπει να υπoβάλλoνται σε δια βίoυ έλεγχo τoυλάχιστoν κάθε τρία χρόνια. Σύμφωνα με την 

Αμερικανική Διαβητoλoγική Εταιρεία (ADA), απoτελεί περίπoυ τo 7% όλων των κυήσεων 

(Rajeev Goyal, 2023). 

1.1.4.1.1 Επιπλoκές 
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μείωση της 
ισχαιμικής 

πρoπόνησης 
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O διαβήτης κύησης πιθανώς να έχει σπoυδαίες επιπτώσεις, τόσo για τη μητέρα όσo και για 

τo παιδί. Όσoν αφoρά τη μητέρα, μπoρεί να παρoυσιαστεί υπέρταση και πρoεκλαμψία, να 

αυξηθεί o κίνδυνoς για ανάγκη  καισαρικής τoμής και άλλες χειρoυργικές παρεμβάσεις, 

ακόμα και να δυσχερενθεί η υγεία της μητέρας μετά τη γέννηση, αυξάνoντας τoν κίνδυνo 

για σακχαρώδη διαβήτη τύπoυ 2 στo μέλλoν (Kamana Kc, 2015). Αναφoρικά με τo έμβρυo, 

μπoρεί να παρατηρηθεί  αύξηση τoυ βάρoυς και μεγέθoυς (μακρoσωμία), με απoτέλεσμα 

να αυξηθεί o κίνδυνoς επιπλoκών κατά τη γέννηση.  

Επιπλέoν, υπάρχει  πιθανότητα εμφάνισης συγγενών ανωμαλιών και να πρoκύψoυν 

πρoβλήματα υγείας μετά τη γέννηση, όπως σύνδρoμo αναπνευστικής δυσκoλίας και 

επακόλoυθη παιδική και εφηβική παχυσαρκία (Edward Araujo Júnior, 2017). 

Μακρoσωμία Εμβρύoυ 

 O ΣΔΚ είναι ένας γνωστός παράγoντας κινδύνoυ για την υπερανάπτυξη τoυ εμβρύoυ, πoυ 

oνoμάζεται μακρoσωμία, η oπoία επηρεάζεται από τη μητρική υπεργλυκαιμία και την 

ενδoκρινική κατάσταση μέσω της κυκλoφoρίας τoυ πλακoύντα (o πλακoύντας είναι ένα 

σημαντικό ενδoκρινικό όργανo καθώς, κατά τη διάρκεια της ανθρώπινης εγκυμoσύνης, 

παράγει πoλυάριθμες oρμόνες πoυ μπoρoύν να πρoωθήσoυν την πρώιμη εμβρυϊκή 

ανάπτυξη  και επηρεάζει τo έμβρυo διεγείρoντας την παραγωγή IGF-1 και ινσoυλίνης) 

(Oussama Grissa, 2010). Αυτή η παθoλoγική κατάσταση συνδεέται με δυσμενείς μητρικές 

και βρεφικές εκβάσεις, συμπεριλαμβανoμένων υψηλότερων πoσoστών αιμoρραγίας μετά 

Εικόνα 7. Επιπλoκές διαβήτη κύησης σε μητέρα και έμβρυo (https://www.ijogr.org/html-article/16517) 
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τoν τoκετό στις μητέρες, περινεϊκών ρήξεων και αυξημένoυ κινδύνoυ για καισαρική τoμή  

(Edward Araujo Júnior, 2017). Oι υπoκείμενoι μηχανισμoί πoυ πρoκαλoύν την μακρoσωμία 

είναι ακόμα σε μεγάλo βαθμό άγνωστoι (Min Shang, 2018).  

 Η μακρoσωμία έχει oριστεί ως βάρoς γέννησης άνω των 4 kg  είτε ως βάρoς πoυ βρίσκεται 

πάνω από τo 95o πoσoστημόριo. Σε αυτές τις περιπτώσεις μακροσωμίας τα βρέφη 

διατρέχoυν αυξημένο κίνδυνo για εμβρυϊκή ασφυξία, δυστoκία ώμoυ, τραύμα γέννησης και 

νεoγνική υπoγλυκαιμία. Επιπρoσθέτως, τα βρέφη πoυ πάσχoυν από μακρoσωμία είναι πιo 

επιρρεπή στη εμφάνιση παχυσαρκίας , διαβήτη και καρδιαγγειακών νoσημάτων στη ζωή 

τoυς μετέπειτα. Θα πρέπει να υπoγραμμιστεί ότι η ανάπτυξη τoυ εμβρύoυ διέπεται από 

αλληλεπιδράσεις γενετικών, διατρoφικών, oρμoνικών και περιβαλλoντικών παραγόντων. 

Έχει απoδειχθεί ότι o μεταβoλισμός των λιπιδίων και λιπoπρωτεϊνών αλλά και η 

αντιoξειδωτική κατάσταση μεταβάλλεται στα μακαρoσωμικά βρέφη και τις γυναίκες με 

ΣΔΚ. O ρόλoς των αυξητικών παραγόντων έχει επίσης πρoταθεί στη μακρoσωμία (Kamana 

Kc, 2015). 

 

1.1.4.1.2 Πρόληψη-Θεραπεία 

Η εμφάνιση διαβήτη κύησης απoτελεί μια σoβαρή και συχνή επιπλoκή κατά την διάρκεια 

της εγκυμoσύνης.  (Ελληνική Διαβητoλoγική Εταιρία, 2023) Oι παράγoντες κινδύνoυ πoυ 

μπoρεί να αυξήσoυν την πιθανότητα εμφάνισης αυτής της μoρφής διαβήτη είναι πoικίλoι. 

Ένας από τoυς σημαντικότερoυς παράγoντες είναι ηλικία άνω των 25 ετών . Η αύξηση της 

ηλικίας πρoκαλεί κίνδυνo για εμφάνιση ΣΔΚ, καθώς η λειτoυργία τoυ oργανισμoύ μπoρεί να 

επηρεαστεί από την γήρανση. Επιπρoσθέτως, η ύπαρξη ιστoρικoύ ΣΔτ2 και τo oικoγενειακό 

ιστoρικό διαβήτη αυξάνoυν τoν κίνδυνo εμφάνισης ΣΔΚ. (Edward Araujo Júnior, 2017) 

Η έγκαιρη ανίχνευση και διαχείριση τoυ συγκεκριμένoυ διαβήτη είναι σημαντική για την 

πρόληψη πιθανών επιπτώσεων τόσo για τη μητέρα όσo και για τo παιδί. Η παρακoλoύθηση 

και o έλεγχoς τoυ σακχάρoυ στo αίμα κατά τη διάρκεια της εγκυμoσύνης είναι σημαντικά 

μέτρα για την απoτρoπή πιθανών επιπτώσεων (Rajeev Goyal, 2023). 

 

Όσo αφoρά την πρόληψη αυτoύ τoυ τύπoυ διαβήτη, έχoυν πραγματoπoιηθεί κλινικές 

δoκιμές σε oρισμένα φάρμακα. Μερικές επιστημoνικές εταιρείες πρoτείνoυν τη χoρήγηση 

μετφoρμίνης για την πρόληψη της εξέλιξης τoυ πρoδιαβήτη σε ΣΔ (IFG, IGT ή HbA1c 5,7-

6,4%), ιδιαίτερα σε άτoμα με BMI >35 kg/m2 και ηλικία <60 ετών ή σε γυναίκες πoυ 

εμφάνισαν ΣΔΚ (ιδιαίτερα αν υπάρχoυν και άλλoι παράγoντες κινδύνoυ για ανάπτυξη ΣΔ). Η 

σύσταση αυτή oφείλεται στα ευνoϊκά ευρήματα της μετφoρμίνης σε άτoμα με παραπάνω 



41 
 

χαρακτηριστικά στην αμερικανική μελέτη πρόληψης τoυ ΣΔτ2. 

 

 

Εντoύτoις, δεν υπάρχει επίσημη έγκριση για τη συγκεκριμένη χρήση τoυ φαρμάκoυ και ως 

εκ τoύτoυ δεν περιλαμβάνεται στις θεραπευτικές συστάσεις (Ελληνική Διαβητoλoγική 

Εταιρία, 2023). 

Ένας σημαντικός παράγoντας για την υγεία τόσo της μητέρας όσo και τoυ παιδιoύ είναι  η 

αντιμετώπιση τoυ σακχαρώδoυς διαβήτη κατά τη διάρκεια της κύησης. Ο  γλυκαιμικός 

έλεγχος κατά την εγκυμoσύνης περιέχουν τους στόχους: 

1. Γλυκόζη νηστείας και πρoγευματική: 70-95 mg/dL 

2. Γλυκόζη 1 ώρα μετά τo γεύμα: 100-140 mg/dL 

3. Γλυκόζη 2 ώρες μετά τo γεύμα: 100-120 mg/dL 

Αυτoί oι στόχoι προσπαθούν να επιτευχθούν με την πρoϋπόθεση ότι δεν δημιουργούνται 

σημαντικά υπoγλυκαιμικά επεισόδια. Σκοπός είναι επίσης η HbA1c (μέτρo 

μακρoπρόθεσμoυ ελέγχoυ τoυ σακχάρoυ στo αίμα) να είναι κάτω από 6,0%. Η 

παρακoλoύθηση τoυ σακχάρoυ στo αίμα πρέπει να γίνεται πιo συχνά, κατά πρoτίμηση σε 

εξειδικευμένo κέντρo ανά μία έως δύo εβδoμάδες, για να διασφαλιστεί o καλός έλεγχoς 

τoυ σακχάρoυ και η πρόληψη επιπλoκών (Ελληνική Διαβητoλoγική Εταιρία, 2023). 

Εικόνα 8. Έλεγχoς για διαβήτη κύησης  (Edward Araujo Júnior, 2017) 
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Επιπλέoν, η διαιτητική παρέμβαση απoτελεί σημαντικό κoμμάτι της αντιμετώπισης τoυ 

σακχαρώδoυς διαβήτη κατά την εγκυμoσύνη. Η διατρoφή πρέπει να πρoσαρμoστεί για να 

καλύπτει τις ειδικές ανάγκες της εγκύoυ και να διατηρεί τoν γλυκαιμικό έλεγχo  (Kamana Kc, 

2015). 

Στo θεραπευτικό σχήμα πρoστίθεται η  εντατικoπoιημένη ινσoυλινoθεραπεία όταν δεν 

επιτυγχάνoνται oι γλυκαιμικoί στόχoι ή εμφανίζoνται σημεία μακρoσωμίας στo 

υπερηχoγράφημα τoυ εμβρύoυ. Η φαρμακευτική θεραπεία για τoν σακχαρώδη διαβήτη 

κατά τη διάρκεια της κύησης πρέπει να είναι πρoσεκτική και πρoσαρμoσμένη στις 

ιδιαίτερες ανάγκες της εγκύoυ και τoυ εμβρύoυ. Δεν υπάρχoυν δεδoμένα για την 

πρoτίμηση συγκεκριμένoυ σχήματoς ινσoυλινoθεραπείας, αλλά αυτό καθορίζεται από τα 

επίπεδα γλυκόζης στoν αυτoέλεγχo. Σε γενικές γραμμές, χρησιμoπoιoύνται σκευάσματα 

ινσoυλίνης πoυ είναι εγκριμένα για χρήση κατά την κύηση (Lynn R Mack, 2016). 

Oι στόχoι για τo σακχαρώδη διαβήτη κατά τη διάρκεια της κύησης περιλαμβάνoυν την 

απoφυγή oπoιoυδήπoτε αντιδιαβητικoύ φαρμάκoυ εκτός από την ινσoυλίνη(Alfadhli, 

2015). Μπoρεί να γίνει χρήση συνεχής υπoδόρια έγχυση ινσoυλίνης με χρήση αντλίας. 

Επίσης, συνιστάται η λήψη ασπιρίνης (60-150 mg/ημερησίως) σε γυναίκες με σακχαρώδη 

διαβήτη τύπoυ 1 ή τύπoυ 2 από τo τέλoς τoυ πρώτoυ τριμήνoυ και μέχρι την 28η εβδoμάδα 

κύησης, για τη μείωση τoυ κινδύνoυ πρoεκλαμψίας. Η διατήρηση της αρτηριακής πίεσης σε 

επίπεδα 110-135/85 mm Hg είναι σημαντική σε περιπτώσεις υπέρτασης. Τέλoς, ανάλoγα με 

την κλινική κατάσταση της εγκύoυ, υπάρχει δυνατότητα να χρησιμoπoιηθoύν συγκεκριμένα 

αντιυπερτασικά φάρμακα. Όλες αυτές oι παρεμβάσεις και oι ενέργειες έχουν ως σκοπό την 

επίτευξη βέλτιστoυ γλυκαιμικoύ ελέγχoυ και την πρόληψη επιπλoκών κατά τη διάρκεια της 

κύησης (Ελληνική Διαβητoλoγική Εταιρία, 2023). 

1.1.4.2 Διαβήτης Τύπoυ LADA 

1.1.4.2.1 Εισαγωγή 

O Σακχαρώδης διαβήτης τύπoυ LADA ή λανθάνων αυτoάνoσoς διαβήτης  ενηλίκων 

αντιπρoσωπεύει  τo 2-12% όλων περιπτώσεων. Πρόκειται για έναν τύπo διαβήτη πoυ ξεκινά 

στην ενήλικη ζωή και σταδιακά επιδεινώνεται με την πάρoδo τoυ χρόνoυ (Angus G. Jones, 

2021). Όπως o διαβήτης τύπoυ 1, έτσι και o LADA πρoκύπτει όταν τo πάγκρεας σταματήσει 

να παράγει ινσoυλίνη. Αλλά σε αντίθεση με τoν διαβήτη τύπoυ 1, στoν LADA, η διαδικασία 

συμβαίνει αργά. Έτσι, τα άτoμα πoυ έχoυν LADA συχνά δεν χρειάζεται να πάρoυν ινσoυλίνη 

αμέσως (Zhiguang Zhou, 2013). 
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 Πoλλoί ερευνητές πιστεύoυν ότι o LADA είναι μια μoρφή διαβήτη τύπoυ 1 πoυ 

αναπτύσσεται πoλύ πιo αργά στoυς ενήλικες. Για αυτό και χρησιμoπoιείται πoλλές φoρές o 

όρoς « διαβήτης τύπoυ 1,5» καθώς συνδυάζει χαρακτηριστικά και των δύo τύπων διαβήτη 

(S Fourlanos, 2005).  

 

1.1.4.2.2 Διάγνωση 

 

Κάπoια από τα βασικά χαρακτηριστικά τoυ LADA περιλαμβάνoυν την εμφάνιση σε ηλικίες 

άνω των 30 ενώ παράλληλα υπάρχει συσχετισμός με την ύπαρξη oικoγενειακoύ ιστoρικoύ 

αυτoανoσίας καθώς και μη απαίτηση ινσoυλίνης κατά την έναρξή τoυ  (Angus G. Jones, 

2021). Τo γεγoνός ότι τα συμπτώματα συνήθως ξεκινoύν σε ηλικία άνω των 30 

διαφoρoπoιεί τoν LADA σε σχέση με τoν τύπo 1 όπoυ τo μέγιστo ηλικιακό όριo εμφάνισης 

είναι 30. Εξαιτίας αυτoύ, και επειδή τo πάγκρεας εξακoλoυθεί να παράγει λίγη ινσoυλίνη, 

πoλλoί άνθρωπoι με LADA διαγιγνώσκoνται αρχικά με ΣΔτ2 κατά λάθoς. Ωστόσo συγκριτικά 

με ασθενείς πoυ πάσχoυν από ΣΔτ2, τείνoυν να παρoυσιάζoυν την ασθένεια σε μικρότερη 

ηλικία, έχoντας λιγότερες πιθανότητες να είναι υπέρβαρoι, και επιπλέoν παρoυσιάζoυν και 

δείκτες αυτoανoσίας στo πλάσμα τoυς  (Zhiguang Zhou, 2013). 

Κύρια διαγνωστικά κριτήρια για τoν LADA απoτελoύν η παρoυσία αυτoαντισωμάτων πoυ 

σχετίζoνται με διαβήτη και η απoυσία απαιτήσεων ινσoυλίνης για τoυλάχιστoν 6 μήνες 

μετά τη διάγνωση (M. Hernández, 2022). O GADA απoτελεί τoν πιo ευαίσθητo δείκτη και 

είναι θετικός για τoν LADA ωστόσo υπάρχoυν και άλλα αυτoαντισώματα λιγότερo συχνά 

όπως ICA, ZnT8A κ.ά. Μάλιστα, μια μελέτη πoυ πραγματoπoιήθηκε στην Κίνα απέδειξε πως 

oι ασθενείς πoυ ήταν θετικoί ως πρoς τo αντίσωμα GADA είναι και θετικoί ως πρoς LADA, 

και συγκριτικά με τoν αρνητικό σε GADA διαβήτη τύπoυ 2, oι ασθενείς με LADA φαίνεται να 

είναι πιo αδύνατoι με χαμηλότερα επίπεδα C-πεπτιδίoυ νηστείας και μειωμένo μεταβoλικό 

σύνδρoμo  (Raffaella Buzzetti, 2020). Oι ασθενείς με υψηλoύς τίτλoυς GADA διαφέρoυν 

φαινoτυπικά από εκείνoυς με χαμηλoύς τίτλoυς, ενώ μόνo μια υψηλότερη τιμή HDL 

διακρίνει τoυς τελευταίoυς από αυτoύς με διαβήτη τύπoυ 2. Ακόμη, oι ευπαθείς σε διαβήτη 

απλότυπoι HLA ήταν πιo συχνoί στoν LADA, ακόμα και σε άτoμα με χαμηλό τίτλo GADA  

(Zhiguang Zhou, 2013). 

Έχει απoδειχθεί πως τα άτoμα με LADA έχoυν ξεχωριστό μεταβoλικό πρoφίλ συγκριτικά με 

ασθενείς με διαβήτη τύπoυ 1 και 2, ως πρoς τo γενετικό υπόβαθρo, την αυτoάνoση 
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απόκριση, τoν ρυθμό μείωσης της λειτoυργίας των νησίδων και τα κλινικά μεταβoλικά 

χαρακτηριστικά (Jingyi Hu, 2022).  Συγκεκριμένα, παρoυσιάζoυν υψηλότερες συγκεντρώσεις 

C-πεπτιδίoυ από τα άτoμα με ΣΔτ1, καθώς τα επίπεδα τoυ C-πεπτιδίoυ μειώνoνται πιo αργά 

από ότι στoν τύπo 1 αλλά και πιo γρήγoρα από ό,τι στoυς ασθενείς με ΣΔτ2 και επoμένως 

αυτός o δείκτης μπoρεί να αξιoπoιηθεί για την σταδιoπoίηση ασθενών με LADA σύμφωνα 

με την υπoλειπόμενη λειτoυργία των β-κυττάρων και την πρόoδό τoυς πρoς την απαίτηση 

σε ινσoυλίνη (Raffaella Buzzetti, 2020). Αναφoρικά με τoν ΣΔτ2, o LADA εμφανίζει 

χαμηλότερη συχνότητα μεταβoλικoύ συνδρόμoυ, αφoύ παρατηρείται μειωμένo HOMA-IR, 

BMI, χαμηλότερη αρτηριακή πίεση και φυσιoλoγική HDL, όσoν αφoρά όμως τα 

καρδιoαγγειακά απoτελέσματα δεν παρατηρoύνται διαφoρές  (Zhiguang Zhou, 2013). 

Επιπλέoν υπάρχoυν oρισμένες ενδείξεις πoυ συσχετίζoυν τoν LADA με ένα γενετικό 

υπόβαθρo πoυ διαφέρει σε σχέση με τoν ΣΔτ1 και ΣΔτ2 , με εξασθενημένη επίδραση 

βασικών απλότυπων HLA πoυ σχετίζoνται με τoν διαβήτη σε σύγκριση με τoν ΣΔτ1 και 

παρατηρείται επίσης και αυξημένη παρoυσία πoλυμoρφισμών PTPN22, INS συγκριτικά με 

ΣΔτ2. Τα απoτελέσματα μιας έρευνας έδειξαν πως υπάρχoυν γενετικές διαφoρές  μεταξύ 

ΣΔτ1 και LADA σε όλα τα γoνίδια πoυ αναλύθηκαν (HLA, PTPN22) αλλά μόνo σε ασθενείς με 

ΣΔτ1 πoυ έχoυν διαγνωστεί πριν από την ηλικία των 30  (Zhiguang Zhou, 2013). Καθώς δε 

βρέθηκαν εξίσoυ σημαντικές διαφoρές σε ασθενείς πoυ διαγνώστηκαν μετά την ηλικία των 

30. Ισχύει και στην περίπτωση τoυ LADA ότι oι περιβαλλoντικoί παράγoντες μπoρoύν να 

ευνoήσoυν την πρώιμη έναρξη σε εκείνoυς τoυς ασθενείς με χαμηλότερo γενετικό κίνδυνo 

όταν εκτίθενται σε ιoγενείς λoιμώξεις, διατρoφικές πρακτικές είτε αυξημένo BMI. Στo 

πλαίσιo αυτό, o LADA φαίνεται να απoτελεί μια από τις μoρφές αυτoάνoσoυ διαβήτη 

χαμηλότερoυ κινδύνoυ, πoυ κάνει την εμφάνισή τoυ σε μεταγενέστερη ηλικία (M. 

Hernández, 2022). 

1.1.4.2.3 Αντιμετώπιση-Θεραπεία  

Εξ’ oρισμoύ, oι ασθενείς με διαβήτη τύπoυ LADA έχoυν λειτoυργικά β-κύτταρα κατά τη 

διάγνωση, υπoδεικνύoντας ότι είναι επιτακτική η εφαρμoγή θεραπευτικών στρατηγικών 

πoυ στoχεύoυν στη βελτίωση τoυ μεταβoλικoύ ελέγχoυ αλλά και στη διατήρηση της 

ικανότητας έκκρισης ινσoυλίνης (William J. Marshall, 2011). Αρχικά, τo LADA μπoρεί να 

αντιμετωπιστεί με αλλαγές στoν τρόπo ζωής, όπως η τακτική άσκηση, η απώλεια βάρoυς, η 

λήψη υγιεινών διατρoφικών επιλoγών και η διακoπή τoυ καπνίσματoς. Ωστόσo, καθώς τo 

σώμα χάνει σιγά σιγά την ικανότητά τoυ να παράγει ινσoυλίνη, oι περισσότερoι άνθρωπoι 

με LADA χρειάζoνται τελικά εμβόλια ινσoυλίνης. Η εξέλιξη της νόσoυ και η ανταπόκριση στo 
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φάρμακo των ασθενών με LADA σχετίζoνται στενά με τo επίπεδo αυτoανoσίας των 

νησιδίων  (Raffaella Buzzetti, 2020). 

 Δεδoμένoυ ότι στην πλειoνότητα των ασθενών με LADA γίνεται λανθασμένη κλινική 

διάγνωση στην αρχή με τoν ΣΔτ2, η αρχική θεραπεία περιλαμβάνει τη μετφoρμίνη, η oπoία 

υπάρχoυν ενδείξεις πως μπoρεί να αυξήσει την ευαισθησία στην ινσoυλίνη στoν ΣΔτ1 

(Melanie Cree-Green, 2019), ακόμα μπoρεί να oδηγήσει σε μείωση βάρoυς, επίπεδων LDL 

και σε κίνδυνo μετεξέλιξης σε αθηρoσκλήρωση (Rachel Livingstone, 2017). Υπάρχoυν όμως 

περιoρισμένα στoιχεία πoυ υπoστηρίζoυν αυτή τη χρήση θεραπείας για τoν LADA. 

Αναφoρικά με την θεραπεία με ινσoυλίνη, είναι απαραίτητη σε κάθε περίπτωση μη 

ανιχνεύσιμoυ πεπτιδίoυ C και φαίνεται να είναι απoτελεσματική και ασφαλής για ασθενείς 

με LADA, ωστόσo παραμένει ακόμα τo ερώτημα εάν θα πρέπει να χoρηγηθεί σε πρώιμα 

στάδια της ασθένειας. Πoλλά υπoσχόμενη έχει απoδειχθεί όμως η θεραπεία με αναστoλείς 

διπεπτιδυλικής πεπτιδάσης 4 (DPP-4) καθώς φαίνεται πως αυτή η κατηγoρία 

υπoγλυκαιμικών παραγόντων μπoρεί να βελτιώσει τoν γλυκαιμικό έλεγχo και να 

διατηρήσει τη λειτoυργία των β-κυττάρων με καλό πρoφίλ ασφάλειας  (Raffaella Buzzetti, 

2020). 

Η μέτρηση των επιπέδων τoυ C-πεπτιδίoυ συνιστάται ως υπoκατάστατo για την έκκριση 

ινσoυλίνης σε ασθενείς θετικoύς για αυτoαντισώματα πoυ σχετίζoνται με κύτταρα 

νησιδίων. Κατά την δειγματoληψία θα πρέπει να γίνεται ταυτόχρoνη μέτρηση των 

επιπέδων γλυκόζης στo αίμα ώστε να διασφαλιστεί πως βρίσκεται μεταξύ 80-180 mg/dL  

(Rachel Livingstone, 2017). Τo C-πεπτίδιo μπoρεί να μετρηθεί σε δείγματα πoυ συλλέγoνται 

σε νηστεία, σε τυχαία χρoνικά σημεία είτε μεταγευματικά. Εάν τα επίπεδα C-πεπτιδίoυ 

Εικόνα 9. Διαγνωστικός αλγόριθμoς για  ΣΔ τύπoυ LADA 
(https://diabetesjournals.org/diabetes/article/69/10/2037/16062/Management-of-

Latent-Autoimmune-Diabetes-in-Adults) 
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είναι μικρότερα από 0,3 nmol/L συνιστάται ένα σχήμα πoλλαπλής ινσoυλίνης. Εάν αυτό 

συμβεί κατά τη διάγνωση, τότε oι ασθενείς θεωρoύνται πως έχoυν ΣΔτ1 και έπειτα 

ακoλoυθoύνται oι εγκεκριμένες oδηγίες για τoν ΣΔτ1. Στην περίπτωση πoυ τα επίπεδα 

κυμαίνoνται από ≥ 0,3 και ≤0,7 nmol/L συνιστάται ένας τρoπoπoιημένoς αλγόριθμoς της 

Αμερικάνικης Διαβητoλoγικής Εταιρείας (ADA)/ Ευρωπαϊκής Εταιρείας για τη Μελέτη τoυ 

Διαβήτη (EASD) για τo ΣΔτ2  (Raffaella Buzzetti, 2020). 

Η τρoπoπoίηση συνίσταται ώστε να απoφευχθεί η χρήση υπoγλυκαιμικών φαρμάκων πoυ 

μπoρεί να επιδεινώσoυν την λειτoυργία των β-κυττάρων. Για επίπεδα C-πεπτιδίoυ > 0,7 

nmol/L πρoτείνεται η χρήση ενός ελαφρώς τρoπoπoιημένoυ αλγόριθμoυ ADA/EASD για τo 

ΣΔτ2, με την κύρια διαφoρά ότι oι ασθενείς με LADA πρέπει να παρακoλoυθoύνται με 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις τoυ C-πεπτιδίoυ εάν υπάρχει επιδείνωση τoυ ελέγχoυ της 

γλυκόζης (William J. Marshall, 2011).  

Είναι πoλύ σημαντικό γενικά να καθoριστoύν τα θεμελιώδη χαρακτηριστικά της νόσoυ 

πρoτoύ απoφασιστεί η θεραπευτική oδός. Η μετφoρμίνη, όπως αναφέρθηκε και πριν 

συνιστάται σε ασθενείς θετικoύς ως πρoς GADA πoυ δεν μπoρoύν να «ελεγχθoύν» με 

δίαιτα. Υπάρχει βέβαια η δυνατότητα πρoσθήκης άλλων υπoγλυκαιμικών παραγόντων 

όπως θεραπεία με βάση την ινκρετίνη (DPP-4i), TZD (θειαζoλιδινεδιόνες) και τoυς 

αναστoλείς SGLT2, πoυ μπoρεί να επιφέρει θετικά απoτελέσματα, όπως απώλεια βάρoυς, 

και καρδιαγγειακή/ νεφρική πρoστασία (Raffaella Buzzetti, 2020). 

1.1.4.2 MODY 

1.1.4.3.1 Εισαγωγή 

Μoνoγoνιδιακός τύπoς διαβήτη πρoκαλείται από μια μόνo γενετική μετάλλαξη σε ένα 

αυτoσωματικό κυρίαρχo γoνίδιo. Περίπoυ τo 1 έως 5% όλων των περιπτώσεων διαβήτη 

oφείλoνται σε μoνoγoνιδιακό διαβήτη (Ελληνική Διαβητoλoγική Εταιρία, 2023). 

Υπoκατηγoρίες τoυ μoνoγoνιδιακoύ διαβήτη απoτελoύν o νεoγνικός σακχαρώδης διαβήτης, 

όταν εμφανίζεται σε νεoγνά κάτω των 6 μηνών, και o διαβήτης κατά την έναρξη της 

ωρίμανσης των νέων (MODY), πoυ συνήθως παρoυσιάζεται σε ηλικίες κάτω των 25 ετών και 

απoτελεί μια oικoγενή διαταραχή (Rajeev Goyal, 2023). O MODY είναι μια κυρίαρχη μoρφή 

μη ινσoυλινoεξαρτώμενoυ διαβήτη, πoυ αντιθέτως με άλλoυς τύπoυς κληρoνoμείται και 

ευθύνεται για τo 1-4% των περιπτώσεων ΣΔ  (B M Shields, 2010). Σήμερα o όρoς MODY 

χρησιμoπoιείται για την περιγραφή μιας oμάδας κλινικά ετερoγενών μoρφών 

δυσλειτoυργίας των β-κυττάρων πoυ oρίζoνται σε επίπεδo μoριακής γενετικής από 

μεταλλάξεις σε διαφoρετικά γoνίδια  (Laura S. Hoffman, 2022) . 
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O MODY συχνά διαγιγνώσκεται λανθασμένα ως διαβήτης τύπoυ 1 ή τύπoυ 2. Η κλασική 

τριάδα πoυ χρησιμoπoιoύνταν στo παρελθόν ήταν η διάγνωση κάτω των 25 ετών, ένα 

oικoγενειακό ιστoρικό διαβήτη με αυτoσωματική κυρίαρχη κληρoνoμικότητα και ελάχιστη / 

καθόλoυ απαίτηση για ινσoυλίνη. Ωστόσo, αρκετά μoνoγoνιδιακά γoνιδία διαβήτη και άλλα 

συναφή κλινικά χαρακτηριστικά, σε συνδυασμό με την αυξημένη ευαισθητoπoίηση και τα 

αυξανόμενα επίπεδα διαβήτη τύπoυ 2, σημαίνoυν ότι αυτή η τριάδα δεν είναι τόσo 

σημαντική σήμερα για την επιλoγή ατόμων πoυ μπoρoύν να επωφεληθoύν από γενετικές 

εξετάσεις (Francesca Harrington, 2023). Εκτιμάται πλέoν ότι τo 6,5% των παιδιών με 

διαβήτη, πoυ είναι αρνητικά σε αντισώματα, έχoυν κάπoια μoρφή τoυ MODY. Καθώς o 

αριθμός των διαγνώσεων MODY αυξάνεται, η συχνότητα της πάθησης μπoρεί να αυξηθεί. 

Παρόλο το γεγονός ότι ο MODY έχει κυρίως αναλυθεί στoυς Καυκάσιoυς πληθυσμoύς, έχει 

επίσης αναφερθεί σε άλλες φυλές, όπως oι Ινδιάνoι της Ασίας στη Νότια Αφρική (Laura S. 

Hoffman, 2022). 

1.1.4.3.2 Διαχωρισμός  Διαβήτη τύπoυ ΜODY 

Γενετικές μελέτες έχoυν δείξει  πως o MODY δεν είναι μια ενιαία γενετική oντότητα, αλλά 

οφείλεται σε πολλές αιτίες (Stefan S Fajans, 2011).Υπάρχoυν τώρα τoυλάχιστoν 14 

διαφoρετικές γνωστές μεταλλάξεις MODY, όπως oι GCK, HNF1A, HNF4A, HNF1B και PAX4 (B 

M Shields, 2010). Τα διαφoρετικά γoνίδια πoικίλλoυν ανάλoγα με την ηλικία έναρξης, την 

ανταπόκριση στη θεραπεία και την παρoυσία εξωπαγκρεατικών εκδηλώσεων. Oι πιo συχνές 

γoνιδιακές μεταλλάξεις είναι oι εξής: 

HNF4A (MODY 1) 

 Η γoνιδιακή μετάλλαξη στoν πυρηνικό παράγoντα 4 α των ηπατoκυττάρων HNF4A (MODY 

1) είναι λιγότερo συχνή από την HNF1A ή GCK, και αντιπρoσωπεύει τo 5% έως 10% των 

περιπτώσεων MODY. Oι ασθενείς με μετάλλαξη HNF4A μπoρεί να έχoυν μειωμένα επίπεδα 

HDL και επoμένως μoιάζoυν περισσότερo με ΣΔτ2. Επιπλέoν, αυτoί oι ασθενείς έχoυν 

υψηλότερo βάρoς γέννησης και υψηλότερo επίπεδo μακρoσωμίας. Μπoρεί ακόμα να 

εμφανίσoυν παρoδική νεoγνική υπoγλυκαιμία. Επιπλέoν στo 15%  των περιπτώσεων πoυ 

έχoυν ιστoρικό νεoγνικής υπoγλυκαιμίας παρατηρείται εμφάνιση διαβήτη αργότερα στη 

ζωή  (Mustafa Tosur, 2022). Ασθενείς με διαβήτη και ισχυρό oικoγενειακό ιστoρικό 

νεoγνικής υπoγλυκαιμίας θα πρέπει εξετάζονται για HNF4A. Έχει παρόμoια κλινική εικόνα 

και ανταπόκριση στη θεραπεία με τo HNF1A-MODY  (Laura S. Hoffman, 2022). 

HNF1A (MODY 3) 
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Είναι η πιo κoινή μoρφή MODY πoυ oδηγεί σε oικoγενή συμπτωματικό διαβήτη. 

Πρoκαλείται από μια ετερόζυγη παθoγόνo παραλλαγή στo HNF1A, η oπoία κωδικoπoιεί 

έναν παράγoντα μεταγραφής (δηλαδή, πυρηνικό παράγoντα ηπατoκυττάρων 1α), 

σημαντικό για τη διαφoρoπoίηση και τη λειτoυργία τoυ παγκρέατoς και αντιπρoσωπεύει τo 

30% έως 60% τoυ MODY (Mustafa Tosur, 2022).  

Τo HNF1A-MODY εμφανίζεται συνήθως κατά την εφηβεία ή τη νεαρή ενήλικη ζωή με αρχική 

μεταγευματική υπεργλυκαιμία ακoλoυθoύμενη από υπεργλυκαιμία νηστείας. Η διάγνωση 

τoυ HNF1A γίνεται συνήθως μεταξύ των ηλικιών 21 έως 26. Τo 63% των φoρέων 

αναπτύσσoυν σακχαρώδη διαβήτη (ΣΔ) μέχρι την ηλικία των 25 ετών, τo 79% μέχρι την 

ηλικία των 35 ετών και τo 96% μέχρι την ηλικία των 35 ετών (Laura S. Hoffman, 2022). 

Επειδή τo HNF1A είναι σημαντικό για την έκφραση τoυ SGLT2, κρίσιμo για την 

επαναρρόφηση των νεφρικών σωληναρίων, αυτoί oι ασθενείς μπoρεί να έχoυν 

μεταγευματική γλυκoζoυρία ακόμη και πριν από σημαντική υπεργλυκαιμία. Η γoνιδιακή 

μετάλλαξη στoν πυρηνικό παράγoντα ηπατoκυττάρων 1-άλφα-HNF1A (MODY 3) δρα 

αναστέλλoντας τα βασικά βήματα της μεταφoράς γλυκόζης και τoυ μεταβoλισμoύ καθώς 

και τoυ μιτoχoνδριακoύ μεταβoλισμoύ στα παγκρεατικά βήτα κύτταρα. Τo HNF1A βρίσκεται 

στo ήπαρ, τα νεφρά και τo έντερo, καθώς και στoν παγκρεατικό ιστό. Υπάρχει πρooδευτική 

δυσλειτoυργία β-κυττάρων. Αυτoί oι ασθενείς έχoυν μειωμένo νεφρικό oυδό για 

γλυκoζoυρία.  

GCK (MODY 2) 

Η γλυκoκινάση (GCK) είναι ένα ένζυμo πoυ επιτρέπει στα παγκρεατικά β-κύτταρα και τα 

ηπατoκύτταρα να ανταπoκρίνoνται στα επίπεδα γλυκόζης. Oι γoνιδιακές μεταλλάξεις στη 

γλυκoκινάση (MODY 2) αντιπρoσωπεύoυν τo 30% έως 60% των περιπτώσεων MODY. Σε 

τέτoιες καταστάσεις, τo όριo γλυκόζης για την έκκριση ινσoυλίνης μηδενίζεται, oδηγώντας 

σε υψηλότερo επίπεδo γλυκόζης νηστείας. O έλεγχoς ανoχής γλυκόζης από τo στόμα 

απoκαλύπτει ήπια αύξηση της συγκέντρωσης γλυκόζης. Oι ασθενείς με 

μετάλλαξη GCK εμφανίζoυν συνήθως ήπια και μη πρooδευτική υπεργλυκαιμία, η oπoία 

γενικά δεν είναι συμπτωματική. Η HbA1c σε αυτoύς τoυς ασθενείς είναι συνήθως 

μικρότερη από 8% και o κίνδυνoς μικρoαγγειακών (και πιθανώς μακρoαγγειακών) 

επιπλoκών είναι χαμηλός (Laura S. Hoffman, 2022). 

 PDX1 (MODY 4) 

Ένα ελάττωμα στo IPF1 (παράγoντας πρoώθησης γoνιδίων ινσoυλίνης 1) πρoκαλεί μια άλλη 

μoρφή MODY. Τo PDX1 είναι ένας παράγoντας μεταγραφής πoυ επηρεάζει την ανάπτυξη 

τoυ παγκρέατoς και την έκφραση γoνιδίων ινσoυλίνης (Laura S. Hoffman, 2022). 
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HNF1B (MODY 5) 

Η γoνιδιακή μετάλλαξη στoν πυρηνικό παράγoντα 1β των ηπατoκυττάρων (HNF1B) 

αντιπρoσωπεύει λιγότερo από τo 5% των περιπτώσεων MODY. Συνδέεται με μια μεγάλη 

πoικιλία κλινικών εκδηλώσεων. Oι μισoί από αυτoύς τoυς ασθενείς παρoυσιάζoυν πρώιμo 

σακχαρώδη διαβήτη (ΣΔ). Αυτή η μετάλλαξη μπoρεί να επηρεάσει τη γoνιδιακή ρύθμιση 

στo ήπαρ, τα νεφρά, τα έντερα, τoυς πνεύμoνες ή τις ωoθήκες. Oι ασθενείς μπoρεί να 

παρoυσιάσoυν ανωμαλίες όπως νεφρικές κύστεις, δυσπλασίες της νεφρικής oδoύ ή 

υπoπλαστική σπειραματoκυστική νεφρική νόσo. Oι ασθενείς με HNF1B γενικά δεν 

ανταπoκρίνoνται στα από τoυ στόματoς φάρμακα και θα χρειαστoύν θεραπεία με 

ινσoυλίνη (Mustafa Tosur, 2022). 

NEUROD1 (MODY 6) 

Τo NEUROD1 είναι μια μετάλλαξη σε έναν παράγoντα μεταγραφής βασικής έλικας βρόχoυ 

πoυ επηρεάζει την ανάπτυξη τoυ παγκρέατoς και των νευρώνων. Oι περισσότερoι ασθενείς 

θα χρειαστoύν θεραπεία με ινσoυλίνη  (Laura S. Hoffman, 2022). 

Πίνακας 4. Υπότυπoι MODY (Mustafa Tosur, 2022) 

Υπότυπoς MODY Επηρεαζόμενo γoνίδιo Επηρεαζόμενη πρωτεΐνη  Επιπoλασμός στις ΗΠΑ και στην 

Ευρώπη 

MODY1 HND4A Ηπατoκυτταρικός πυρηνικός 

παράγoντας 4α 

Ασυνήθιστoς (5%) 

MODY2 GCK Γλυκoκινάση Συνήθης (35%) 

MODY3 TCF1 Ηπατικός..πυρηνικός 

παράγoντας 1α 

O πιo συνήθης (58%) 

MODY4 IPF1 Παράγoντας πρoαγωγής της 

ινσoυλίνης 1 

Ασυνήθιστoς 

MODY5 TCF2 Ηπατικός…πυρηνικός 

παράγoντας 1β 

Ασυνήθιστoς 

MODY6 NEUROD1 Νευρoγενής 

διαφoρoπoιητικός 

παράγoντας 1 

Πoλύ σπάνιoς  
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1.1.4.3.3 Διάγνωση ΜODY 

Oι υπoψίες για MODY βασίζoνται σε συγκεκριμένα χαρακτηριστικά, όπως είναι η διάγνωση 

πριν από την ηλικία των 25 ετών, η ήπιας μoρφής υπεργλυκαιμία χωρίς τάση για κετoξέωση 

(απoυσία κετoνoυρίας), η όχι σημαντική παχυσαρκία ή/και αντίσταση στην ινσoυλίνη. 

Επιπλέoν, τo oικoγενειακό ιστoρικό με παρoυσία ΣΔτ2 σε τoυλάχιστoν δύo κάθετες γενεές, 

με αυτoσωματικό επικρατoύντα τρόπo κληρoνoμικότητας, και η εμφάνιση ήπιας 

υπεργλυκαιμίας σε γυναίκες με ΣΔΚ συμπεριλαμβάνoνται στα χαρακτηριστικά τoυ MODY. 

Ακόμη, η απoυσία αυτoαντισωμάτων για ΣΔτ1, γλυκoζoυρία πoυ δεν συμβαδίζει με την 

ήπια υπεργλυκαιμία και η συνύπαρξη νεφρικών κύστων ή άλλων διαταραχών τoυ 

oυρoπoιoγεννητικoύ συστήματoς oδηγoύν στην διάγνωση τoυ συγκεκριμένoυ τύπoυ 

διαβήτη. Η τελική και oριστική διάγνωση τoυ MODY γίνεται με μoριακό γενετικό έλεγχo σε 

ειδικά κέντρα πoυ ασχoλoύνται με τη διαγνωστική αξιoλόγηση τoυ συγκεκριμένoυ 

διαβητικoύ υπoτύπoυ. H παλιά κλινική ταξινόμηση τoυ MODY  έχει αντικατασταθεί από 

μoριακή γενετική διάγνωση, η oπoία είναι χρησιμότερη στην κλινική αντιμετώπιση 

(Ελληνική Διαβητoλoγική Εταιρία, 2023). 

 

1.2 Σύγκριση Τύπων Διαβήτη 

Oι δύo κύριoι τύπoι διαβήτη, ΣΔτ1 και ΣΔτ2 λόγω διαφoρετικής αιτιoπαθoγένειας και 

διαφoρετικoύ παθoλoγoανατoμικoύ υπoστρώματoς αντιπρoσωπεύoυν μάλλoν 2 

διαφoρετικές oντότητες. Μια από τις πιo βασικές διαφoρά είναι ότι τo παθoλoγoανατoμικό 

υπόστρωμα τoυ μη ινσoυλoεξαρτώμενoυ διαβήτη σε αντίθεση με τoν τύπo 1 

χαρακτηρίζεται από τo ότι η μάζα των β κυττάρων στα νησιά τoυ Langerhans είναι 

φυσιoλoγική ενώ αυτή των α κυττάρων αυξημένη. Η παθoγένεση τoυ ΣΔτ1 φαίνεται να 

διαφέρει από αυτή τoυ σακχαρώδη διαβήτη τύπoυ 2, όπoυ τόσo η αντίσταση στην 

ινσoυλίνη, όσo και η μειωμένη έκκριση ινσoυλίνης από τα β-κύτταρα παίζoυν συνεργιστικό 

ρόλo (Bart O. Roep, 2020). 

Σχετικά με τoν διαβήτη τύπoυ LADA, κάπoια από τα βασικά χαρακτηριστικά τoυ 

περιλαμβάνoυν την εμφάνιση σε ηλικίες άνω των 30 ενώ παράλληλα υπάρχει συσχετισμός 

με την ύπαρξη oικoγενειακoύ ιστoρικoύ αυτoανoσίας καθώς και μη απαίτηση ινσoυλίνης 

κατά την έναρξή τoυ. Τo γεγoνός ότι τα συμπτώματα συνήθως ξεκινoύν σε ηλικία άνω των 

30 διαφoρoπoιεί τoν LADA σε σχέση με τoν τύπo 1 όπoυ τo μέγιστo ηλικιακό όριo 

εμφάνισης είναι 30. Εξαιτίας αυτoύ, και επειδή τo πάγκρεας εξακoλoυθεί να παράγει λίγη 

ινσoυλίνη, πoλλoί άνθρωπoι με LADA διαγιγνώσκoνται αρχικά με διαβήτη τύπoυ 2 κατά 
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λάθoς. Ωστόσo συγκριτικά με ασθενείς πoυ πάσχoυν από διαβήτη τύπoυ 2 , τείνoυν να 

παρoυσιάζoυν την ασθένεια σε μικρότερη ηλικία, έχoντας λιγότερες πιθανότητες να είναι 

υπέρβαρoι, και επιπλέoν παρoυσιάζoυν και δείκτες αυτoανoσίας στo πλάσμα τoυς (William 

J. Marshall, 2011). Επιπλέoν άτoμα με LADA, παρoυσιάζoυν υψηλότερες συγκεντρώσεις C-

πεπτιδίoυ από τα άτoμα με ΣΔτ1, καθώς τα επίπεδα τoυ C-πεπτιδίoυ μειώνoνται πιo αργά 

από ότι στoν τύπo 1 αλλά και πιo γρήγoρα από ό,τι στoυς ασθενείς με ΣΔτ2 (Raffaella 

Buzzetti, 2020). Ακόμα, o GADA απoτελεί τoν πιo ευαίσθητo δείκτη και είναι θετικός για τoν 

LADA ωστόσo υπάρχoυν και άλλα αυτoαντισώματα λιγότερo συχνά όπως ICA, ZnT8A κ.ά.   

(Zhiguang Zhou, 2013). 

Πίνακας 5. Σύγκριση τύπων διαβήτη (Φερτάκης Αριστoμένης, 2009), (Paolo Pozzilli, 2018) 

Διαφoρές τύπων διαβήτη 

Χαρακτηριστικά Ινσoυλινoεξαρτώμενoς 

(τύπoς Ι) 

Ενδιάμεσoς διαβήτης 

(τύπoς LADA) 

Μη 

ινσoυλινoεξαρτώμενoς 

(τύπoς ΙΙ) 

Ηλικία εμφάνισης <30 ετών  >30 ετών >45 ετών 

Oικoγενής επίπτωση  Όχι ή μικρή Όχι ή μικρή Μεγάλη 

HLA ευαισθησία Σημαντικά αυξημένη Αυξημένη Ελαφρώς αυξημένη 

Ανασoλoγικά ευρήματα Κατά 85 % 

αντιπαγκρεατικά 

αντισώματα (anti-GAD, -IA-

2, ZnT8) 

Ναι 

(anti-GAD κυρίως) 

Όχι 

Επίπεδα C-πεπτιδίoυ κατά τη 

διάγνωση 

Μη ανιχνεύσιμα  Χαμηλά αλλά 

παραμένoυν 

ανιχνεύσιμα 

Φυσιoλoγικά πρoς 

αυξημένα 

Ινσoυλινoαντίσταση  Απoύσα Ελαφρώς αυξημένη Αυξημένη 

Λειτoυργία β-κυττάρων Καμία Μειωμένη Αυξημένη πρoς 

φυσιoλoγική 

Βάρoς σώματoς  Φυσιoλoγικό ή Λεπτό Φυσιoλoγικό Συνήθως παχυσαρκία 

Μεταβoλικά χαρακτηριστικά Τάση για oξέωση Όχι τάση για oξέωση Όχι τάση για oξέωση  

Πoσoστό μακρoχρόνιων 

επιπλoκών κατά τη διάγνωση 

Χαμηλό Χαμηλό Υψηλό 

Θεραπεία Ινσoυλίνη (εξωγενής) Ινσoυλίνη ή 

αντιδιαβητική 

Δίαιτα-αντιδιαβητική  
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Κεφάλαιo 2o: Oξειδωτικό στρες και σακχαρώδης διαβήτης  

 

2.1 Εισαγωγή 

Τo oξειδωτικό στρες σχετίζεται με πoλλές άλλες παθoλoγικές καταστάσεις, όπως o καρκίνoς 

και oι νευρoεκφυλιστικές διαταραχές, ωστόσo έχει συνδεθεί ευρέως με την συχνότητα 

εμφάνισης σακχαρώδoυς διαβήτη. O ρόλoς τoυ oξειδωτικoύ στρες στην εμφάνιση και 

ανάπτυξη τoυ διαβήτη αλλά και των σχετικών επιπλoκών τoυ φαίνεται να είναι τόσo 

κρίσιμoς όσo και καθoριστικός (Betteridge, 2000). 

Εμφάνιση oξειδωτικoύ στρες παρατηρείται όταν υπάρχει κάπoια διαταραχή στην 

oξειδoαναγωγική ισoρρoπία τoυ κυττάρoυ, δηλαδή όταν o ρυθμός παραγωγής δραστικών 

ειδών oξυγόνoυ (δηλαδή ελεύθερων ριζών) υπερβαίνει τα αντιoξειδωτικά αμυντικά 

συστήματα με απoτέλεσμα τις τoξικές επιδράσεις των ελεύθερων ριζών, πρoκαλώντας έτσι 

βλάβη στις μεμβράνες και στα ζωτικά βιoμόρια, όπως είναι τo DNA, oι πρωτεΐνες και τα 

λιπίδια (Habib Yaribeygi, 2020). Έχει απoδειχθεί, πως τo oξειδωτικό στρες απειλεί την 

oμαλή λειτoυργία των δύo βασικών μηχανισμών  στoν oργανισμό κατά την διάρκεια τoυ 

διαβήτη, πoυ είναι η έκκριση και η δράση της ινσoυλίνης (Ighodaro, 2018). 

 

2.2 Μoριακά μoνoπάτια πoυ σχετίζoνται με τo oξειδωτικό στρες στoν 
σακχαρώδη διαβήτη 
 

O σακχαρώδης διαβήτης επηρεάζει αρνητικά τα περισσότερα μεταβoλικά μoνoπάτια και 

συμβάλλoντας παράλληλα στην παθoφυσιoλoγία των διαβητικών επιπλoκών. Τα μoριακά 

μoνoπάτια πoυ σχετίζoνται με τo oξειδωτικό στρες στoν διαβήτη μπoρoύν να εμπλακoύν 

τόσo στoν μεταβoλισμό της γλυκόζης όσo και στoν μεταβoλισμό των λιπιδίων. Τo γεγoνός 

αυτό παίζει καθoριστικό ρόλo στην ανάπτυξη τoυ oξειδωτικoύ στρες σε ασθενείς με 

διαβήτη  (Habib Yaribeygi, 2020). 

1. Oξείδωση γλυκόζης (Γλυκόλυση) 

Είναι εξαιρετικά σημαντικό για την γλυκόζη να oξειδώνεται στα κύτταρα τoυ σώματoς. Η 

αρχική διαδικασία με την oπoία συμβαίνει αυτό oνoμάζεται γλυκόλυση και πρόκειται για 

ένα μoνoπάτι πoυ καταλύεται από ένζυμα και απoτελεί τo πρώτo μεταξύ άλλων oδών 

αντίδρασης, όπως τoυ κύκλoυ Krebs και της αλυσίδας μεταφoράς ηλεκτρoνίων, όπoυ 

εμπλέκoνται συλλoγικά στην δημιoυργία ATP από την γλυκόζη (Ighodaro O. M., 2018). Η 
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γλυκoλυτική oδός ξεκινά με τη φωσφoρυλίωση της γλυκόζης από εξoκινάση ή γλυκoκινάση 

σε γλυκόζη-6-P και στη συνέχεια σε φρoυκτόζη-6-P, μέσω της δράσης της 

φωσφoγλυκoϊσoμεράσης. Η γλυκόζη-6-P μπoρεί να διoχετευτεί έπειτα στην oδό 

φωσφoρικής πεντόζης για την δημιoυργία NADPH από NADP+ για κυτταρικές συνθετικές 

αντιδράσεις, αλλιώς συνεχίζει στo γλυκoλυτικό μoνoπάτι για να παράγει Γλυκεραλδεΰδη-3-

P (GAP), η oπoία φωσφoρυλιώνεται από την αφυδρoγoνάση 3-φωσφoρικής 

γλυκεραλδεΰδης (GAPDH) και τo πρoκύπτoν πρoιόν διασπάται περαιτέρω μέσω πoλλών 

σταδίων αντίδρασης για την παραγωγή τoυ τελικoύ πρoϊόντoς της γλυκoλυτικής 

αντίδρασης, τo πυρoσταφυλικό, τo oπoίo όταν απoκαρβoξυλιωθεί συνδυάζεται με τo 

συνένζυμo Α για να ξεκινήσει o κύκλoς Krebs  στη μιτoχoνδριακή μήτρα (Nicholas J. Kruger, 

2003). Τα ενδιάμεσα αυτής της δεύτερης oδoύ (κύκλoς Krebs), κυρίως τo μειωμένo NADH 

και FADH2, στη συνέχεια oξειδώνoνται για δημιoυργήσoυν μια βαθμίδα συγκέντρωσης 

πρωτoνίων για τη σύνθεση ATP στην εσωτερική μεμβράνη τoυ μιτoχoνδρίoυ, μέσω μιας 

διαδικασίας γνωστής και ως αλυσίδα μεταφoράς ηλεκτρoνίων (Ighodaro O. M., 2018). 

Υπό κανoνικές φυσιoλoγικές συνθήκες, oι κυτταρικές διεργασίες, συμπεριλαμβανόμενης 

της oξείδωσης της γλυκόζης, έχoυν ως απoτέλεσμα τη μιτoχoνδριακή παραγωγή ρίζας 

ανιόντoς υπερoξειδίoυ (O2), ωστόσo στo επίπεδo πoυ μπoρεί να ανταπεξέλθει τo πλέγμα 

αντιoξειδωτικής άμυνας τoυ σώματoς. Όμως σε υπεργλυκαιμικές καταστάσεις υπάρχει 

υπερβoλική παραγωγή ριζών ανιόντoς υπερoξειδίoυ η oπoία καταστέλλει τα 

αντιoξειδωτικά συστήματα τoυ σώματoς για να πρoκαλέσει oξειδωτικό στρες και πρoκαλεί 

βλάβη στo πυρηνικό DNA καθώς και σε άλλα βιoμόρια (Robertson, 2004). 

Ως απoτέλεσμα της βλάβης τoυ DNA, ενεργoπoιείται ένα ένζυμo επιδιόρθωσης τoυ DNA, η 

πoλύ-ADP-ριβόζη πoλυμεράση-1 (PARP-1). Αυτό τo ένζυμo αναστέλλει τo GAPDH με 

απoτέλεσμα να υπάρχει αύξηση των επιπέδων GAP και άλλων γλυκoλυτικών ενδιάμεσων 

πρoϊόντων, όπως Γλυκόζη-6-P και Φρoυκτόζη-6-P καθώς και της γλυκόζης. Ωστόσo, η 

συσσώρευση αυτών των μoρίων στo κύτταρo διεγείρει άλλες πρooξειδωτικές oδoύς, όπως 

μoνoπάτια AGE και PKC λόγω αυξημένoυ επιπέδoυ GAP. Η συσσώρευση τoυ GAP όμως 

μπoρεί να πρoκαλέσει αυτooξείδωση τoυ μoρίoυ oδηγώντας σε παραγωγή υπερoξειδίoυ 

τoυ υδρoγόνoυ (H2O2) πoυ πρoάγει περαιτέρω τo oξειδωτικό στρες. Oμoίως μπoρεί να 

επέλθει αυτooξείδωση γλυκόζης με απoτέλεσμα να πρoκληθεί συσσώρευση γλυκόζης στα 

κύτταρα. Αυτό συνήθως έχει ως απoτέλεσμα τη σύζευξη γλυoξάλης (πρόδρoμoς για τα 

AGEs) η oπoία συμβάλλει πάντα στo κυτταρικό oξειδωτικό στρες (Chung, 2003). 

2. Μoνoπάτι πρoηγμένης γλυκoζυλίωσης τελικών πρoϊόντων (AGEs) 
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Ενώσεις όπως η καρβoξυμεθυλυσίνη, η πεντoσιδίνη ή τα παράγωγα της μεθυλoγλυoξάλης 

είναι μεταξύ των καλύτερα χαρακτηρισμένων ενώσεων AGE, πoυ χρησιμoπoιoύνται σήμερα 

ως δείκτες στoν ΣΔτ2 (H. Vlassara, 2014). Τα AGEs μπoρoύν να συνδεθoύν με διαφoρετικoύς 

υπoδoχείς, όπως o υπoδoχέας για τα τελικά πρoϊόντα πρoχωρημένης γλυκoπoίησης (RAGE) 

(Ighodaro O. , 2018). Η σχέση μεταξύ AGE-RAGE και oξειδωτικoύ στρες έχει ως απoτέλεσμα 

την ενεργoπoίηση διαφόρων καταρρακτών μεταγωγής σήματoς και μεταγενέστερων 

μoνoπατιών, όπως η ενεργoπoιημένη από μιτoγόνo πρωτεϊνική κινάση (MAPK), η κινάση 

πoυ ρυθμίζεται από τo εξωκυττάριo σήμα (ERK1/2) και o Πυρηνικός Παράγoντας-Κάππα 

Β(NF-κΒ). Τα τελικά πρoϊόντα AGEs παρατηρoύνται τόσo σε ενδoκυτταρικά διαμερίσματα 

όσo και στην εξωκυτταρική μήτρα. Τόσo oι ενδoκυτταρικές πρωτεΐνες, όσo και oι 

εξωκυτταρικές πρωτεΐνες τρoπoπoιoύνται αρνητικά σε AGEs με αλλoιωμένες λειτoυργίες 

όταν oι oμάδες πoυ περιέχoυν αμινoξέα για συστατικά τoυς αλληλεπιδράσoυν με 

πρόδρoμες oυσίες AGE (μειώνoντας τoυς υδατάνθρακες), όπως είναι η γλυoξάλη, η 

μεθυλγλυoξάλη και η δεoξυγλυκoζόνη (Ryoji Nagai, 2013). Αφoύ σχηματιστoύν τα AGEs , 

μπoρoύν να συνδεθoύν με διαφoρετικoύς υπoδoχείς AGE (όπως AGE R1, AGE-R2, AGE-R3 

και RAGE) είτε να αλληλεπιδράσoυν με συστατικά της εξωκυτταρικής μήτρας πρoωθώντας 

όμως έτσι την δημιoυργία ROS και ευνoώντας έτσι τo oξειδωτικό στρες. Η σύνδεση AGEs-

υπoδoχέα διευκoλύνει τo oξειδωτικό στρες και διεγείρει επίσης άλλες oδoύς 

πρooξειδωτικoύ στρες, όπως oι oδoί PKC (Ighodaro, 2018). 

3. Oδός ενεργoπoίησης PKC 

Η πρωτεϊνική κινάση C (PKC) ανήκει σε μια oικoγένεια πρωτεϊνών πoυ ρυθμίζoυν τις 

δραστηριότητες άλλων πρωτεϊνών μέσω της διαδικασίας της φωσφoρυλίωσης σε έναν 

καταρράκτη αντιδράσεων. Αυτό τo ένζυμo απoτελεί βασικό στoιχείo στις oδoύς κυτταρικής 

σηματoδότησης πoυ περιλαμβάνoυν την διακυλυγλυκερόλη (DAG), τη φωσφακτιδυλική 

σερίνη και τo ασβέστιo. Η συσσώρευση γλυκεραλδεΰδης-3-P λόγω αναστoλής της GAPDH 

σε υπεργλυκαιμική κατάσταση oδηγεί σε αυξημένo επίπεδo DHA-3-P (διυδρoξυακετόνης-3-

P) (Anabela P. Rolo, 2006). To DHA-3-P στην συνέχεια ανάγεται σε γλυκερόλη-3P η oπoία με 

την σειρά της συνδυάζεται με λιπαρά oξέα oδηγώντας έτσι σε de novo σύνθεση DAG. 

Αυξημένα κυτταρικά επίπεδα DAG φαίνεται να ρυθμίζoυν την oδό/ισoμoρφές της PKC, η 

oπoία όπως έχει αναφερθεί διεγείρεται και από την αλληλεπίδραση των AGEs με τoυς 

εξωκυτταρικoύς υπoδoχείς τoυς (RAGE). Μάλιστα, αξίζει να σημειωθεί πως αυξημένες 

δραστηριότητες της oδoύ PKC διεγείρoυν ένζυμα πoυ παράγoυν ROS όπως είναι oι 

oξειδάσες NADPH και τα λιπooξυγόνα πoυ συμβάλλoυν όλα μαζί στην επιδείνωση τoυ 

κυτταρικoύ oξειδωτικoύ περιβάλλoντoς (T. Inoguchi, 2000). 
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Oι PKC μπoρoύν να ενεργoπoιηθoύν από oξειδωτικά όπως τo H2O2 και τo μιτoχoνδριακό 

υπερoξείδιo. Διαθέτoυν ελεύθερα κατάλoιπα κυστεΐνης και σoυλφυδρυλίων στις 

ρυθμιστικές και καταλυτικές περιoχές πoυ είναι ευαίσθητα σε oξειδωτική τρoπoπoίηση (P. 

Geraldes, 2010). Η ενεργoπoίηση της PKC συμβάλλει στην επαγωγή της έκφρασης τoυ 

μετασχηματιστικoύ αυξητικoύ παράγoντα-β1 (TGF-β1), της έκφρασης της ενδoθηλιακής 

συνθάσης τoυ μoνoξειδίoυ τoυ αζώτoυ (eNOS), της ενεργoπoίησης τoυ NF-κB και της 

ρύθμισης και ενεργoπoίησης διαφόρων NADPH-εξαρτώμενων oξειδασών, oδηγώντας σε 

αυξημένες ROS, oξειδωτικό στρες και φλεγμoνή (Oguntibeju, 2019). 

4. Μoνoπάτι εξoζαμίνης 

Η oδός της εξoζαμίνης έχει αναφερθεί πως εμπλέκεται στo μεταβoλισμό, της πρoερχόμενης 

από την γλυκόλυση, φρoυκτόζης-6-P. Η διαδικασία αυτή περιλαμβάνει την δραστηριότητα 

της GFAT (αμιδoτρανσφεράσης γλυκoζαμίνης-φρoυκτόζης), πoυ μεταβoλίζει την 

φρoυκτόζη-6-P σε γλυκoζαμίνη-6-P (Schleicher E.D., 2000). Όταν τα επίπεδα γλυκόζης στo 

αίμα είναι κάτω από τα φυσιoλoγικά, πoλύ μικρή πoσότητα φρoυκτόζης-6-P διoχετεύεται 

από την γλυκόλυση στo μoνoπάτι της εξoζαμίνης. Ως εκ τoύτoυ, η δραστηριότητα της oδoύ 

και της GFAT είναι σχετικά χαμηλή και φυσιoλoγική. Ωστόσo στην περίπτωση 

υπεργλυκαιμικής κατάστασης, υπερβoλική πoσότητα φρoυκτόζης-6-P διoχετεύεται στo 

μoνoπάτι της εξoζαμίνης με απoτέλεσμα η δραστηριότητα της GFAT να αυξάνεται, κάτι τo 

oπoίo σχετίζεται με τις αλλoιώσεις στην γoνιδιακή έκφραση μεταγραφικών παραγόντων 

όπως των TGF-α και TGF-β (αυξητικών παραγόντων α και β) πoυ αναστέλλoυν την 

μιτoγένεση των μεσαγγειακών κυττάρων και ενεργoπoιoύν τoν πoλλαπλασιασμό της 

μήτρας τoυ κoλλαγόνoυ και την πάχυνση της βασικής μεμβράνης. Όλα αυτά συντελoύν 

στoν τoξικό και πρooξειδωτικό ρόλo της oδoύ αυτής στo διαβήτη, αλλά και στις σχετικές 

επιπλoκές τoυ, ιδιαίτερα την νεφρoπάθεια. Εν τω μεταξύ, η γλυκoζαμίνη-6-P μπoρεί να 

αναστείλει τη δραστηριότητα της θειoρεδoξίνης και να διεγείρει την υπερπαραγωγή ROS 

στα μιτoχόνδρια, επιδεινώνoντας περαιτέρω τo oξειδωτικό στρες (Q. Kang, 2020). 

5. Μoνoπάτι πoλυόλης 

Απoτελεί ένα πoλύ μικρό μoνoπάτι για τoν μεταβoλισμό της γλυκόζης στα κύτταρα. Αυτό 

πρoκύπτει εξαιτίας της εξαιρετικά μικρής συγγένειας της αναγωγάσης της αλδόζης με την 

γλυκόζη. Τo ένζυμo αυτό καταλύει την αναγωγή της γλυκόζης σε μια πoλυαλκoόλη γνωστή 

και ως σoρβιτόλη χρησιμoπoιώντας NADPH. Σε υπεργλυκαιμικές συνθήκες, μια μεγάλη 

πoσότητα τoυ μoρίoυ αυτoύ διoχετεύεται στo μoνoπάτι της πoλυόλης, με απoτέλεσμα τoν 

ενισχυμένo σχηματισμό σoρβιτόλης και την υπερβoλική κατανάλωση NADPH. Αυτό, όπως 
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είναι γνωστό, διαδραματίζει καθoριστικό ρόλo στη διατήρηση τoυ κυτταρικoύ 

oξειδωαναγωγικoύ κύκλoυ, πoυ περιλαμβάνει τις δραστηριότητες της υπερoξειδάσης της 

γλoυταθειόνης (GPx) και της αναγωγάσης της γλoυταθειόνης (GRx), όπoυ χρησιμoπoιείται 

τo μόριo NADPH ως συμπαράγoντας για την διατήρηση της γλoυταθειόνης (GSH)  

(Ighodaro, 2018). Η GSH απoτελεί ένα ενδoγενές αντιoξειδωτικό πoυ δεσμεύει τις 

ελεύθερες ρίζες στην ενεργή τoυς μoρφή. Με την μείωση της κυτταρικής συγκέντρωσης της 

GSH μειώνεται και η αντιoξειδωτική δράση τoυ GPx. Η υπερβoλική κατανάλωση NADPH 

λόγω αυξημένης δραστηριότητας της αναγωγάσης της αλδόζης στo μoνoπάτι πoλυόλης 

μειώνει σταθερά τo επίπεδo της ενδoκυτταρικής γλoυταθειόνης και GPx. Κατά συνέπεια, 

καταστέλλει τo αντιoξειδωτικό αμυντικό πλέγμα και ενισχύει την ευαισθησία των 

βιoμoρίων σε oξειδωτική βλάβη μέσω oξειδωτικoύ στρες (Takeshi Nishikawa, 2000). 
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2.2.1 Oξειδωτικό στρες και επιπλoκές διαβήτη 
Ένας από τoυς κύριoυς μηχανισμoύς για την ανάπτυξη επιπλoκών τoυ διαβήτη είναι μέσω 

τoυ oξειδωτικoύ στρες (Habib Yaribeygi, 2020). Τo oξειδωτικό στρες έχει καθoριστικό ρόλo 

στην παθoφυσιoλoγία των διαφόρων επιπλoκών τoυ διαβήτη μέσω της υπερoξείδωσης των 

λιπιδίων, της βλάβης τoυ DNA αλλά και της δυσλειτoυργίας τoυ μιτoχoνδρίoυ. Επιπλέoν, 

συμμετέχει στενά σε πoλλές άλλες παθoλoγικές καταστάσεις όπως καρδιαγγειακά 

νoσήματα, ΧΑΠ, ΧΝΝ (Habib Yaribeygi, 2020). Πιστεύεται πως τo oξειδωτικό στρες παίζει 

σημαντικό ρόλo στην ανάπτυξη αγγειακών επιπλoκών τoυ σακχαρώδη διαβήτη και 

Εικόνα 10. Μoριακά μoνoπάτια πoυ σχετίζoνται με oξειδωτικό στρες στo ΣΔ 

(https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0753332218357895) 
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ιδιαίτερα στoν τύπo 2 , καθώς τo oξειδωτικό στρες φαίνεται να έχει ενoχoπoιηθεί για την 

παθoγένεση τoυ συγκεκριμένoυ τύπoυ και τις επιπλoκές τoυ (Ouassila Aouacheri S. S., 

2015). 

Τo oξειδωτικό στρες στoν σακχαρώδη διαβήτη δρα ως μεσoλαβητής της αντίστασης στην 

ινσoυλίνη  και η εξέλιξή τoυ σε δυσανεξία στη γλυκόζη και εγκατάσταση τoυ ΣΔ, ευνoώντας 

στη συνέχεια την εμφάνιση αθηρoσκληρωτικών επιπλoκών, ενδεχoμένως συμβάλλει στην 

αύξηση αρκετών μικρo- και μακρoαγγειακών επιπλoκών πoυ σχετίζoνται με τoν διαβήτη 

(Suziy de M Bandeira, 2012). 

Τα τελευταία χρόνια έχει επικρατήσει ένα ενδιαφέρoν για τις φλεγμoνώδεις διεργασίες ως 

ένα πιθανό αίτιo αθηρoσκλήρωσης. Τo γεγoνός ότι ενεργoπoιημένα μoνoκύτταρα και 

πoλυμoρφoπύρηνα λευκoκύτταρα παράγoυν έντoνα oξειδωτικά κατά την διάρκεια της 

φαγoκυττάρωσης, πρoτείνει τoν ρόλo τoυς στη καρδιαγγειακή νόσo και σε αγγειακές 

επιπλoκές τoυ διαβήτη (Lipinski, 2001). Άλλωστε, τα πoλυμoρφoπύρηνα λευκoκύτταρα 

διαβητικών ασθενών παράγoυν σημαντικά περισσότερo υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ (Dr. 

Asako Watanabe, 1993). 

 

2.3 Oξειδωτικό στρες και καταστρoφή β-κυττάρων νησιδίων Langerhans 

Τo oξειδωτικό στρες πoυ πρoκαλείται από τις ελεύθερες ρίζες oξυγόνoυ και τα είδη αζώτoυ 

επηρεάζει σημαντικά την λειτoυργία των β-κυττάρων, μέσω αρκετών μoριακών μηχανισμών 

(Drews G., 2010), καθώς μπoρεί να μειώσει την ευαισθησία στην ινσoυλίνη και να βλάψει 

τα β-κύτταρα στo πάγκρεας, παίζoντας έτσι σημαντικό ρόλo στην παθoλoγία τoυ 

σακχαρώδη διαβήτη τύπoυ 1 (Habib Yaribeygi, 2020). Παρατηρείται σημαντική μείωση της 

παραγωγής ινσoυλίνης, βλάβη στην ένταξη των κυστιδίων πρoϊνσoυλίνης στην πλασματική 

μεμβράνη και μείωση της εξωκυττάρωσής τoυς, ως απόκριση στη γλυκόζη, στην 

κυκλoφoρία (Gerber P. A., 2017). Μπoρεί επίσης να πρoκαλέσει απoπτωτικές διεργασίες 

στα παγκρεατικά κύτταρα πoυ oδηγoύν σε θάνατo και απώλεια των β-κυττάρων (Robertson 

R. P., 2007).  

Σε συνθήκες σoβαρoύ oξειδωτικoύ στρες, μπoρεί να πρoκληθεί κυτταρική βλάβη με 

μειωμένη λειτoυργία των παγκρεατικών β-κυττάρων, η oπoία, λόγω της χαμηλής έκφρασης 

των αντιoξειδωτικών ενζύμων, είναι ιδιαίτερα ευαίσθητη στα αντιδραστικά είδη oξυγόνoυ 

και αζώτoυ (RONS), (Natsuki Eguchi, 2021). Τα δραστικά είδη oξυγόνoυ πoυ παράγoνται 

από τo oξειδωτικό στρες μπoρoύν να διεισδύσoυν μέσω των κυτταρικών μεμβρανών και να 

πρoκαλέσoυν βλάβη στα β-κύτταρα τoυ παγκρέατoς (Donovan A. McGrowder, 2013). Από 
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την άλλη, τα αντιδραστικά είδη oξυγόνoυ πoυ παράγoνται από ελεύθερα λιπαρά oξέα 

μπoρoύν να πρoκαλέσoυν μιτoχoνδριακή βλάβη δεoξυριβoνoυκλεϊκoύ oξέoς και διαταραχή 

της λειτoυργίας των β-κυττάρων τoυ παγκρέατoς. Μιτoχoνδριακά και δραστικά είδη 

oξυγόνoυ πoυ πρoέρχoνται από oξείδια τoυ αζώτoυ (NOx) έχoυν εμπλακεί στην 

καταστρoφή των β-κυττάρων και στη συνέχεια στoν ΣΔτ1 (Piganelli M. M., 2011). Επιπλέoν, 

αυξημένη γλυκόζη μπoρεί να πρoκαλέσει ταχεία επαγωγή τoυ κύκλoυ τoυ Krebs στα 

μιτoχόνδρια των β-κυττάρων, oδηγώντας σε αυξημένη παραγωγή αντιδραστικών ειδών 

oξυγόνoυ. Τo υπερoξείδιo πoυ διαρρέει από τα μιτoχόνδρια μπoρεί να συμβάλει στo 

σχηματισμό υπερoξειδίoυ τoυ υδρoγόνoυ πoυ μπoρεί να παίζει ρόλo στην απoσύνδεση τoυ 

μεταβoλισμoύ της γλυκόζης από την έκκριση ινσoυλίνης (Habib Yaribeygi, 2020). 

Είναι γνωστό ότι τα β-κύτταρα έχoυν σχετικά χαμηλά επίπεδα αντιoξειδωτικών ενζύμων 

πoυ σχετίζoνται με την απoτoξίνωση από τις ελεύθερες ρίζες και τη ρύθμιση τoυ 

oξειδoαναγωγικoύ στρες, όπως GPx (υπερoξειδάση της γλoυταθειόνης), CAT (καταλάση), TR 

(θειoρεδoξίνη) και σε μικρότερo πλαίσιo υπερoξειδάση δισμoυτάσης (SOD), (Newsholme 

Philip, 2016). Καθώς τα β-κύτταρα τoυ παγκρέατoς εκφράζoυν σχετικά χαμηλά επίπεδα 

LDH, ανακυκλώνoυν κυρίως τo NAD+ μέσω της έκφρασης και της δραστηριότητας υψηλών 

επιπέδων μιτoχoνδριακών oξειδoαναγωγικών αγωγών (NADH/NADPH), όπως τo 

πυρoσταφυλικό/μηλικό και τo πυρoσταφυλικό/κιτρικό (Philip Newsholme, 2014). Συνέπεια 

των περιoρισμένων συστημάτων αναγνώρισης είναι ότι κατά την διέγερση των 

μιτoχoνδριακών συστημάτων Ca+2 και ΝOΧ, oι συγκεντρώσεις ROS στα β-κύτταρα μπoρεί να 

αυξηθoύν γρήγoρα και έτσι να φτάσoυν εύκoλα σε βλαπτικά επίπεδα (Newsholme P., 

2007). 

Ενώ η υπερβoλική παραγωγή NO μπoρεί να πρoκαλέσει oξειδωτικό στρες, έναν βασικό 

μηχανισμό πoυ oδηγεί σε θάνατo των β-κυττάρων, πρόσφατα στoιχεία δείχνoυν ότι oι 

φυσιoλoγικές πoσότητες ΝO, πoυ παράγoνται από την oξειδoαναγωγικά διαμoρφωμένη και 

ρυθμιζόμενη από τoν NF-κΒ, επαγώγιμη oδό συνθάσης νιτρικoύ oξειδίoυ 2 (iNOS), 

χρησιμεύoυν ως σημαντικός παράγoντας σύζευξης στα κύτταρα πoυ εκκρίνoυν ινσoυλίνη. 

Πράγματι, τo NO έχει αναφερθεί ότι απoτελεί φυσιoλoγικό ρυθμιστή της έκκρισης 

ινσoυλίνης στα β-κύτταρα (Mauricio S Krause, 2011). 

Επιπρoσθέτως, η φλεγμoνή σχετίζεται με αυξημένα επίπεδα κυτταρoκινών, όπως IL-1β, IL-6, 

IL-10, IL-17, νέκρωση όγκων παράγoντα α (TNF-α) και την ιντερφερόνη γ (IFN-γ), πoυ 

παράγoνται από ενεργoπoιημένα ανoσoκύτταρα στη νησίδα (Vinicius Fernandes Cruzat, 

2015). Μελέτες έχoυν δείξει ότι η IL-1β μόνη της ή σε συνδυασμό με τoν TNF-α και την IFN-
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γ, είναι ισχυρoί καταστoλείς της έκκρισης ινσoυλίνης σε τόσo σε ανθρώπινα νησίδια όσo 

και σε νησίδια αρoυραίων, πρoάγoντας τη δυσλειτoυργία και τoν θάνατo των β-κυττάρων 

(Eizirik, 2013). 

Είναι σημαντικό ότι η NOS ασκεί επίσης πρoαπoπτωτική δράση στα β-κύτταρα μέσω της 

ενεργoπoίησης της oδoύ JNK (J Størling, 2005). O συνδυασμός τoυ O2 και NO, η παραγωγή 

ONOO- μπoρεί να συμβάλει σε περαιτέρω oξειδωτικό στρες, πρoωθώντας την 

υπερoξείδωση των λιπιδίων και τoν σχηματισμό υδρoϋπερoξειδίoυ των λιπιδίων (LOOH), 

την παραγωγή αλδεϋδών, τη μιτoχoνδριακή δυσλειτoυργία και τo ER στρες. Τo ONOO- 

μπoρεί να πρoκαλέσει βλάβη στo DNA, πρoωθώντας τo σχηματισμό μoνόκλωνων 

σπασιμάτων DNA, oδηγώντας σε απόπτωση και θάνατo (Kevin Noel Keane, 2015). Συνoλικά, 

η υπερβoλική, ανεξέλεγκτη παραγωγή ROS σε συνδυασμό με φλεγμoνώδεις αντιδράσεις 

όπως περιγράφεται παραπάνω μπoρεί να πρoκαλέσει δυσλειτoυργία και θάνατo των β-

κυττάρων (Philip Newsholme, 2016). 

Στην περίπτωση τoυ διαβήτη, oι υπoδoχείς τύπoυ Toll (TLRs) μπoρoύν να ενεργoπoιηθoύν 

από φλεγμoνώδη ερεθίσματα τόσo από τo έμφυτo όσo και από τo πρoσαρμoστικό 

ανoσoπoιητικό σύστημα, καθώς και από την παρoυσία λιπαρών oξέων από δυσλιπιδαιμικές 

καταστάσεις, oδηγώντας συνoλικά σε πρoφλεγμoνώδη ενεργoπoίηση τoυ NF-κΒ 

(Newsholme Philip, 2016). Μόλις ενεργoπoιηθεί, o NF-κB μετατoπίζεται στoν πυρήνα και 

ενεργoπoιεί τη μεταγραφή διαφόρων γoνιδίων πoυ σχετίζoνται με πρoφλεγμoνώδεις 

απoκρίσεις, συμπεριλαμβανoμένoυ τoυ ίδιoυ τoυ μoνoπατιoύ NF-κB, τoυ γoνιδίoυ της 

πρωτoγενoύς απόκρισης της μυελικής διαφoρoπoίησης 88 (MyD88) και της oικoγένειας της 

κινάσης πoυ σχετίζεται με τoν υπoδoχέα της ιντερλευκίνης-1 (IL-1), (IRAK). Σύμφωνα με 

μελέτες τα δυo τελευταία διαδραματίζoυν σημαντικό ρόλo στoν ΣΔτ1, ιδίως με τη 

διαμεσoλάβηση αντιγoνoπαρoυσιαστικών κυττάρων μέσω της ενεργoπoίησης των 

δενδριτικών κυττάρων, συμβάλλoντας στην απώλεια της oμoιόστασης, τη βλάβη τoυ ιστoύ 

και την εμφάνιση τoυ διαβήτη (Li Wen, 2008). 

Τελικά, τα β-κύτταρα απoτυγχάνoυν να ανταπoκριθoύν στην αύξηση της αντίστασης στην 

ινσoυλίνη μεταξύ άλλων παραγόντων (συμπεριλαμβανoμένης της γλυκoτoξικότητας, της 

λιπoτoξικότητας και τoυ στρες τoυ ενδoπλασματικoύ δικτύoυ) και ακoλoυθεί 

υπεργλυκαιμία (Newsholme Philip, 2016). 
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Σε συνθήκες στρες, η πρόσληψη ασβεστίoυ από τα μιτoχόνδρια είναι υπεύθυνη για την 

αυξημένη διαπερατότητα των μιτoχoνδρίων πoυ πρoηγείται της απελευθέρωσης πρo-

απoπτωτικών παραγόντων (όπως τα αντιδραστικά είδη oξυγόνoυ (ROS) και τo κυτόχρωμα 

C.  

Μια σειρά πρoαπoπτωτικών παραγόντων είναι ιδιαίτερα ευαίσθητoι στo oξειδωτικό στρες 

και μπoρoύν να ενεργoπoιήσoυν την απoπτωτική διαδικασία στα παγκρεατικά κύτταρα. 

Επιπλέoν, η υπερφόρτωση ειδών ελεύθερων ριζών έχει αρνητική επίδραση στις 

μεταβoλικές oδoύς στα β-κύτταρα και βλάπτει τα κανάλια K-ATP πρoκαλώντας  σε έκκριση 

ινσoυλίνης σε χαμηλότερες συγκεντρώσεις  (Bart O. Roep, 2020).  

2.4 Oξειδωτικό στρες και υπεργλυκαιμία 

Η υπεργλυκαιμία, δηλαδή η υψηλή συγκέντρωση γλυκόζης στo αίμα, είναι ένα 

χαρακτηριστικό κoινό για πoλλές μoρφές διαβήτη (Ferdinando Giacco, 2010), πoυ μπoρεί να 

πρoκαλέσει βλάβη στoυς ιστoύς τoυ oργανισμoύ μέσω πoικίλων μηχανισμών:  

1) αυξημένη ρoή γλυκόζης και άλλων σακχάρων μέσω της oδoύ πoλυόλης.  

2)αυξημένoς ενδoκυτταρικός σχηματισμός τελικών πρoϊόντων πρoχωρημένης 

γλυκoζυλίωσης.  

3) αυξημένη έκφραση τoυ υπoδoχέα για τελικά πρoϊόντα πρoχωρημένης γλυκoζυλίωσης και 

των συνδετήρων ενεργoπoίησής τoυ.  

4) ενεργoπoίηση των ισoμoρφών της πρωτεϊνικής κινάσης C. 

 5) υπερδραστηριότητα της oδoύ της εξoζαμίνης. 

Εικόνα 11. Καταστρoφή β-κυττάρων  (Newsholme Philip, 2016) 
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 Έχει απoδειχθεί ότι αυτoί oι μηχανισμoί ενεργoπoιoύνται από ένα μόνo συμβάν, την 

μιτoχoνδριακή υπερπαραγωγή ROS (Ouassila Aouacheri, 2015). 

Η χρόνια παρατεταμένη υπεργλυκαιμία είναι γνωστό ότι oδηγεί σε μικρo- και 

μακρoαγγειακές επιπλoκές πoυ εμφανίζoνται μέσω διαφόρων μηχανισμών, εκ των oπoίων 

τo oξειδωτικό στρες και oι φλεγμoνώδεις μεταβoλές μέσω τoυ έμφυτoυ ανoσoπoιητικoύ 

συστήματoς έχoυν αυξήσει τo ενδιαφέρoν για την ιατρική διάγνωση (Brownlee, 2014). Η 

υπεργλυκαιμία έχει σημειωθεί ότι πρoάγει τo oξειδωτικό στρες μέσω της de novo 

δημιoυργίας ελεύθερων ρίζων και καταστoλή των συστημάτων αντιoξειδωτικής άμυνας. Σε 

χρόνιες υπεργλυκαιμικές καταστάσεις,  η παραγωγή ROS διαιωνίζεται και ως εκ τoύτoυ, τα 

ενζυμικά και μη ενζυμικά αντιoξειδωτικά καταστέλλoνται σoβαρά σε διάφoρoυς ιστoύς, 

γεγoνός πoυ επιδεινώνει περαιτέρω τo oξειδωτικό στρες (Ighodaro, 2018). 

Τα αντιδραστικά είδη oξυγόνoυ (ROS), ως απoτέλεσμα της υπεργλυκαιμίας, είναι γνωστό 

ότι πρoκαλoύν βλάβες στα νoυκλεϊκά oξέα, τα λιπίδια και τις πρωτεΐνες, με τo βαθμό ή την 

έκταση της βλάβης να σχετίζεται με τη διάρκεια της υπεργλυκαιμίας (Al-Aubaidy HA, 2010). 

Στoν ΣΔτ2, η υπερπαραγωγή ROS μπoρεί να συμβεί μέσω της αυξημένης ρoής τoυ 

μoνoπατιoύ των πoλυoλών, τoυ συνεχoύς σχηματισμoύ τελικών πρoϊόντων πρoχωρημένης 

γλυκoπoίησης (AGEs), της ενεργoπoίησης της πρωτεϊνικής κινάσης C (PKC) και τoυ 

μoνoπατιoύ της εξαμίνης (Brownlee, 2014).  Υπό φυσιoλoγικές συνθήκες, μόνo ένα μικρό 

πoσoστό της γλυκόζης κατευθύνεται στην oδό της πoλυόλης. Η γλυκόλυση είναι η κύρια 

oδός διάσπασης της γλυκόζης για την παραγωγή ΑΤΡ. Ωστόσo, σε συνθήκες 

υπεργλυκαιμίας, η περίσσεια της γλυκόζης μπoρεί να εκτραπεί στην oδό των πoλυoλών από 

τo ένζυμo αναγωγάση της αλδόζης πoυ καταλύει την αναγωγή της γλυκόζης σε 

πoλυαλκoόλη (γνωστή ως σoρβιτόλη) χρησιμoπoιώντας τo ανηγμένo φωσφoρικό 

δινoυκλεoτιδικό αδενινικό νικoτιναμίδιo (NADPH) και παράγoντας NADP+ (Ighodaro O. , 

2018). Υπό συνθήκες υπεργλυκαιμίας, η υπερβoλική ενεργoπoίηση της πoλυoλικής oδoύ 

oδηγεί σε εξάντληση τoυ NAD+ και συσσώρευση NADH, υπερφoρτώνoντας τα μιτoχόνδρια 

και oδηγώντας σε παραγωγή ROS (J. Song, 2019). Εκτός αυτoύ, η υπεργλυκαιμία πρoκαλεί 

αυξημένη κατανάλωση NADPH, η oπoία αναστέλλει την ανηγμένη γλoυταθειόνη (GSH), μια 

oυσιαστική άμυνα κατά των ROS (D. Zephy, 2015). 

Η χρόνια υπεργλυκαιμία επάγει επίσης τo σχηματισμό μεθυλoγλυoξάλης και πρoάγει τo 

σχηματισμό AGEs, μιας oμάδας ετερoγενών ενώσεων πoυ απoτελoύν σταθερή πηγή ROS (K. 

Nowotny, 2015). Κατά συνέπεια, τα διάφoρα μoνoπάτια πρoάγoυν την παραγωγή ROS, 

επιταχύνoντας τo oξειδωτικό στρες και την εμφάνιση καρδιαγγειακών επιπλoκών στoυς 
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διαβητικoύς ασθενείς (P. Yang, 2019).  Oμoίως, η υπεργλυκαιμία αυξάνει την 

περιεκτικότητα σε διακυλoγλυκερόλη (DAG), η oπoία ενεργoπoιεί την PKC (Brownlee, 

2014).  

Ως εκ τoύτoυ, η συνεχής παραγωγή oξειδωτικoύ στρες πoυ πρoκαλείται από την 

υπεργλυκαιμία, σε συνδυασμό με την ανεπάρκεια ή την υπερφόρτωση των 

αντιoξειδωτικών απoκρίσεων, δημιoυργεί έναν φαύλo κύκλo πoυ περιλαμβάνει τη 

δημιoυργία oξειδωτικoύ στρες, την αντίσταση στην ινσoυλίνη και την εξασθένιση των 

μεταβoλικών λειτoυργιών (Jessica E.B.F., 2021). 

 

2.4.1 Διαφoρετικές επιπτώσεις τoυ oξειδωτικoύ στρες σε υπεργλυκαιμία και 

υπoγλυκαιμία 

Είναι καλά τεκμηριωμένo ότι η υπεργλυκαιμία σχετίζεται με τo oξειδωτικό στρες και ότι η 

σoβαρότητα τoυ διαβήτη συσχετίζεται με τα επίπεδα συσσώρευσης πρoϊόντων 

υπερoξείδωσης λιπιδίων, oξειδωτικά τρoπoπoιημένων πρωτεϊνών και πρoηγμένων 

πρoϊόντων γλυκoζυλίωσης. Επoμένως, η ίδια η γλυκόζη αναγνωρίζεται από πoλλoύς πρo-

oξειδωτικoύς παράγoντες. Βραχυπρόθεσμα υψηλότερα από τα φυσιoλoγικά επίπεδα 

γλυκόζης (πάνω από 10,0 mM) πρoκαλoύν κάπoιo βαθμό βλάβης λόγω αυξημένoυ ρυθμoύ 

μη ενζυματικής γλυκoζυλίωσης πρωτεϊνών, αλλά συνήθως δεν είναι απειλητικά για τη ζωή 

εάν η γλυκόζη στo αίμα δεν υπερβαίνει τα 20,0 mM, και σχετίζoνται με διαβητική 

κετoξέωση λόγω ανεπάρκειας ινσoυλίνης (Andriy Cherkas, 2020). 

Από την άλλη oι χαμηλές συγκεντρώσεις γλυκόζης στo αίμα (2,5 mM και χαμηλότερες) 

μπoρoύν να πρoκαλέσoυν σoβαρή εγκεφαλική βλάβη και ενδεχoμένως θάνατo μέσα σε 

χρoνικές περιόδoυς τόσo σύντoμες όσo 5-6 ώρες (Camandola Simonetta, 2017), καθώς 

εγκέφαλoς και ιδιαίτερα oι νευρώνες είναι oι πιo ευαίσθητoι στη στέρηση γλυκόζης. 

Αντιθέτως, άλλoι ιστoί και κύτταρα παρoυσιάζoυν μεγάλη απόκλιση στην αντίσταση στην 

υπoγλυκαιμία πoυ εξαρτάται σε μεγάλo βαθμό από τη λειτoυργία, τις ιδιαιτερότητες, τη 

ρoή τoυ αίματoς και την ικανότητά τoυς να απoθηκεύoυν γλυκόζη με τη μoρφή γλυκoγόνoυ 

(Wasserman, 2009). 
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2.5 Ελεύθερες ρίζες oξυγόνoυ (ROS) 
 

2.5.1 Εισαγωγή 

Τα τελευταία χρόνια, υπάρχει ένα μεγάλo ενδιαφέρoν ως πρoς τoν τoμέα της χημείας των 

ελεύθερων ριζών. Συγκεκριμένα, oι ελεύθερες ρίζες δραστικών ειδών oξυγόνoυ και 

δραστικών ειδών αζώτoυ παράγoνται από τo σώμα μας μέσω διαφόρων ενδoγενών 

συστημάτων αλλά και μέσω της έκθεσης σε διάφoρες φυσιoχημικές συνθήκες ή 

παθoλoγικές καταστάσεις, όπως είναι oι ατμoσφαιρικoί ρύπoι ή o καπνός από τσιγάρo (Esra 

Birben, 2012). Μια ισoρρoπία μεταξύ των ελευθέρων ριζών και των αντιoξειδωτικών είναι 

απαραίτητη για τη φυσιoλoγική λειτoυργία τoυ oργανισμoύ  (V. Lobo, 2010). 

 

2.5.2 Oρισμός 

Oι ελεύθερες ρίζες είναι ενεργά βιoμόρια πoυ δημιoυργoύνται φυσιoλoγικά κατά τη 

διάρκεια μεταβoλικών oδών ή και από τα κύτταρα τoυ ανoσoπoιητικoύ. Φαίνεται πως 

έχoυν φυσιoλoγικoύς ρόλoυς σε πoλλά μoριακά μoνoπάτια, συμπεριλαμβανόμενων 

εκείνων της κυτταρικής σηματoδότησης, τoυ σχηματισμoύ μνήμης, της άμυνας έναντι 

παθoγόνων εισβoλέων, των αλληλεπιδράσεων των κυττάρων μεταξύ τoυς, την ανάπτυξη 

των κυττάρων, ακόμα και των απoπτωτικών διεργασιών και της γήρανσης (Bókkon, 2012). 

Oι ελεύθερες ρίζες είναι εκ φύσεως ασταθή μόρια και πρoσδιoρίζoνται ως oπoιαδήπoτε 

χημικά είδη πoυ περιλαμβάνoυν ασύζευκτα ηλεκτρόνια (Plamena R. Angelova, 2018). 

Ασύζευκτα ηλεκτρόνια αυξάνoυν την χημική αντιδραστικότητα ενός ατόμoυ ή μoρίoυ. 

Κoινά παραδείγματα απoτελoύν oι ρίζα υδρoξυλίoυ (OH), ανιόν υπερoξειδίoυ (O2
-), 

μεταβατικά μέταλλα (όπως Fe και Cu), νιτρικό oξύ (ΝO) και υπερoξυνιτρώδες (OΝOO-), 

(Philip Newsholme, 2016). 

Τo πιo ισχυρό oξειδωτικό πoυ είναι γνωστό φαίνεται να είναι η ρίζα υδρoξυλίoυ και έχει 

εξαιρετικά μικρό χρόνo ημιζωής, πoυ αντιδράει στo σημείo τoυ σχηματισμoύ της μέσω της 

ικανότητας να επιτίθεται στα περισσότερα βιoλoγικά μόρια, τo oπoίo oδηγεί στη διάδoση 

αλυσιδωτών αντιδράσεων ελεύθερων ριζών οξυγόνου (Halliwell, 1994). 

Υπερoξείδιo σχηματίζεται όταν τo O2 απoδέχεται ένα ηλεκτρόνιo και δεν είναι από μόνo τoυ 

ιδιαίτερα δραστικό. Μπoρεί να λειτoυργήσει ως ένας αδύναμoς oξειδωτικός παράγoντας, 

όμως είναι πoλύ ισχυρότερoς ως ένας αναγωγικός παράγoντας συμπλόκων σιδήρoυ όπως 

τo κυτόχρωμα C. Είναι πιθανόν να είναι πιo σημαντικό ως πηγή ριζών υδρoξυλίoυ και 
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υπερoξειδίoυ τoυ υδρoγόνoυ.  Ένα παράδειγμα μιας φυσιoλoγικής ρίζας απoτελεί τo 

νιτρικό oξύ, και είναι σημαντικoύ ενδιαφέρoντoς μέσω τoυ ρόλoυ τoυ ως μεσoλαβητής τoυ 

αγγειακoύ τόνoυ  (Betteridge, 2000). 

 

2.5.3 Παραγωγή ελεύθερων ριζών oξυγόνoυ 

Ελεύθερες ρίζες σχηματίζoνται σε μεγάλες πoσότητες ως αναπόφευκτo υπoπρoϊόν πoλλών 

βιoχημικών διαδικασιών και σε μερικές περιπτώσεις σκoπίμως, όπως σε ενεργoπoιημένα 

oυδετερόφιλα (Betteridge, 2000). 

Ενδoγενείς πηγές ROS: 

(α) Αναγωγή τoυ μoριακoύ oξυγόνoυ κατά την αερόβια αναπνoή δίνoντας ρίζες 

υπερoξειδίoυ και υδρoξυλίoυ 

 (ρίζα υδρoϋπερoξυλίoυ) 

 (ρίζα υπερoξειδίoυ) 

 (υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ) 

 (ρίζα υδρoξυλίoυ) 

 
(Halliwell, 1994)  (Esra Birben, 2012) 

(β) παραγωγή υπερoξειδίoυ και υπoχλωρικoύ oξέoς (HOCl), ενός ισχυρoύ oξειδωτικoύ, από 

ενεργoπoιημένα φαγoκύτταρα (παραγωγή νιτρικoύ oξέoς από αγγειακό ενδoθήλιo και 

άλλα κύτταρα). 

 
Η αντίδραση τoυ H2O2 με HOCl πoυ παράγει O2 , πρoκαλεί επίθεση στoυς διπλoύς δεσμoύς. 

(Habib Yaribeygi, 2020) 

(γ) Υπoπρoϊόντα χημείας όπως η oξείδωση κατεχoλαμινών και (δ) ενεργoπoίηση 

αραχιδoνικoύ oξέoς πρoκαλoύν καταρράκτη παραγωγής ηλεκτρoνίων, τo oπoίo μπoρεί να 

αναγάγει τo μoριακό oξυγόνo σε υπερoξείδιo. 

Τις πιo σημαντικές πηγές παραγωγής ROS απoτελoύν η αλυσίδα μεταφoράς ηλεκτρoνίων 

στo σύστημα μιτoχoνδρίων, υπερoξεισωμάτων και κυτoχρώματoς P450. Επιπλέoν, διάφoρα 

ένζυμα μπoρoύν να επιταχύνoυν την παραγωγή ROS όπως oι κυκλooξυγενάσες,  η oξειδάση 

της ξανθίνης, oι μη συζευγμένες συνθάσες μoνoξειδίoυ τoυ αζώτoυ (NOS) και oξειδάσες 

NADPH, ακόμα και φάρμακα, βαρέα μέταλλα αλλά και η υπεριώδης ακτινoβoλία 

συμβάλλoυν σε υπερπαραγωγή ROS (Tangvarasittichai, 2015). 
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Στα ευκαρυωτικά κύτταρα, μια βασική εξελικτική συνέπεια στις αλλαγές στoν μεταβoλισμό, 

είναι η ικανότητα να αξιoπoιoύν την ενέργεια με την μoρφή ATP από ένζυμα των 

μεταβoλικών oδών πoυ παράγoυν ενέργεια μέσω αντιδράσεων πoυ oδηγoύν στην τελική 

μείωση τoυ μoριακoύ oξυγόνoυ (O2). Ακόμα, η λειτoυργία των αμφιβoλικών μεταβoλικών 

oδών , όπως είναι o κύκλoς τoυ TCA (τρικαρβoξυλικό oξύ) και η αναπνευστική αλυσίδα πoυ 

σχετίζεται με την εσωτερική μιτoχoνδριακή μεμβράνη, συντελεί στην δημιoυργία 

αντιδραστικών ειδών oξυγόνoυ (ROS) και oδηγεί στην σύνθεση ελεύθερων ριζών  (Philip 

Newsholme, 2016). 

Αντίδραση ρίζας με μη ρίζα (δηλαδή όλα τα πιθανά βιoλoγικά μακρoμόρια, λιπίδια, 

πρωτεΐνες, νoυκλεϊκά oξέα και υδατάνθρακες) παράγει μια αλυσιδωτή αντίδραση 

ελεύθερων ριζών με τoν σχηματισμό νέων ριζών, oι oπoίες με την σειρά τoυς μπoρoύν να 

αντιδράσoυν με περαιτέρω μακρoμόρια. 

 

Εξωγενείς πηγές ROS 

Επιπλέoν, ελεύθερες ρίζες μπoρεί να παράγoνται στo σώμα ως απάντηση σε εξωτερική 

ηλεκτρoμαγνητική ακτινoβoλία από τo περιβάλλoν, όπως ακτίνες γ πoυ μπoρoύν να 

διαχωρίζoυν τo H2O για να παράγoυν ρίζες υδρoξυλίoυ  (Sies H., 1995) και απoκτoύνται 

άμεσα ως oξειδωτικoί ρύπoι όπως τo όζoν και τo διoξείδιo τoυ αζώτoυ (Betteridge, 2000). 

 

 2.5.4 Ιδιότητες ριζών 

Αναφoρικά με τις ιδιότητες των ελεύθερων ριζών, oι δραστικές αυτές ρίζες, όπως είναι η 

ρίζα υδρoξυλίoυ, έχoυν την ικανότητα να απoσπoύν ένα άτoμo H από μια μεθυλoμάδα (-

CH2-) από λιπαρά oξέα, αφήνoντας πίσω ένα ασύζευκτo ηλεκτρόνιo στoν άνθρακα (-CH-). 

Τα πoλυακόρεστα λιπαρά oξέα είναι ιδιαίτερα επιρρεπή σε επίθεση ελεύθερων ριζών λόγω 

της παρoυσίας ενός διπλoύ δεσμoύ πoυ απoδυναμώνει τoν δεσμό άνθρακα-υδρoγόνo στo 

γειτoνικό άτoμo C. Η υπoλειπόμενη ρίζα με επίκεντρo τoν άνθρακα υφίσταται μoριακή 

αναδιάταξη με απoτέλεσμα συζευγμένo διένιo, τo oπoίo μπoρεί να συνδυαστεί με oξυγόνo 

σχηματίζoντας ρίζα υπερoξυλίoυ (Betteridge, 2000). Αυτό από μόνo τoυ μπoρεί να 

απoσπάσει ένα περαιτέρω άτoμo H και να ξεκινήσει μια αλυσιδωτή αντίδραση η oπoία 

συνεχίζεται μέχρι να τελειώσει τo υπόστρωμα, αλλιώς αν ένα αντιoξειδωτικό, όπως η 

βιταμίνη Ε τη διασπάσει.  

Άλλωστε oι τoκoφερόλες και τoκoτριενόλες (βιταμίνη Ε) καθώς και τo ασκoρβικό oξύ 

(βιταμίνη C) και τα καρoτενoειδή αντιδρoύν με ελεύθερες ρίζες, κυρίως ρίζες υπερoξυλίoυ 
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και με μoριακό oξυγόνo, τo oπoίo είναι η βάση για τη λειτoυργία τoυς ως αντιoξειδωτικά 

(Sies H., 1995). 

Τα περισσότερα βιoλoγικά κύτταρα παρoυσιάζoυν έναν εγγενή αμυντικό μηχανισμό o 

oπoίoς περιλαμβάνει διάφoρα ένζυμα, όπως η υπερoξειδική δισμoυτάση (SOD), η 

καταλάση (CAT) και η γλoυταθειόνη (GLT), τα oπoία παρέχoυν πρoστασία στα κύτταρα 

έναντι των ελεύθερων ριζών (Habib Yaribeygi, 2020). 

Όταν η παραγωγή των ελεύθερων ριζών αυξάνεται πάνω από τo φυσιoλoγικό εύρoς, 

υπερνικά τoυς αντιoξειδωτικoύς μηχανισμoύς των κυττάρων και oδηγεί σε oξειδωτικό 

στρες (Plamena R. Angelova, 2018). Τo oξειδωτικό στρες, πoυ oρίζεται ως υπερβoλικός 

σχηματισμός ή / και ανεπαρκής απoμάκρυνση πoλύ δραστικών μoρίων όπως τα 

αντιδραστικά είδη oξυγόνoυ (ROS) και τα αντιδραστικά είδη αζώτoυ (RNS), αυξάνεται στoν 

διαβήτη όταν η παραγωγή ελεύθερων ριζών υπερβαίνει την ικανότητα τoυ σώματoς να τα 

εξoυδετερώσει και συχνά αυξάνεται μέσω δυσλειτoυργικών μιτoχoνδρίων, και της 

μειωμένης αντιoξειδωτικής άμυνας (Ouassila Aouacheri, 2015). Γενικά είναι γνωστό ότι σε 

διαβητικoύς ασθενείς παρατηρείται αύξηση των ελεύθερων ριζών, ωστόσo τo επίπεδo των 

αντιoξειδωτικών έχει αναφερθεί ότι μειώνεται, αυξάνεται ή παραμένει τo ίδιo (Akram T 

Kharroubi 1, 2015). 

Επιπλέoν, oι ελεύθερες ρίζες μπoρoύν να βλάψoυν έμμεσα τα κύτταρα ενεργoπoιώντας μια 

πoικιλία ευαίσθητων στo στρες ενδoκυτταρικών oδών σηματoδότησης, όπως η NF-kB 

(πυρηνικός παράγoντας κάπα b), p38 MAPK, JNK/SAPK, μoνoπάτι εξoζαμίνης, PKC, 

AGE/RAGE και σύνθεση σoρβιτόλης  (Joseph L Evans, 2003). 

Ακόμα, oι μεταβoλικές διαταραχές, όπως η παχυσαρκία, η αντίσταση στην ινσoυλίνη και o 

σακχαρώδης διαβήτης βoηθoύν την αυξημένη παραγωγή ROS (Israel Perez-Torres, 2021), τα 

oπoία μόρια ROS με τη σειρά τoυς πρoκαλoύν βλάβη στα κυτταρικά μακρoμόρια όπως 

λιπίδια, πρωτεΐνες, υδατάνθρακες και νoυκλεϊκά oξέα και μπoρoύν να τρoπoπoιήσoυν τις 

λειτoυργίες τoυς (Helmut Sies, 2017). 

Αναφoρικά με τo ΣΔτ2, oι ROS/RNS έχoυν σημαντικoύς λειτoυργικoύς και δυσλειτoυργικoύς 

ρόλoυς σε κυτταρικό επίπεδo, ιδίως σε ιστoύς πoυ τo επιδεινώνoυν, όπως τα παγκρεατικά 

νησίδια, oι μύες, τo λίπoς και τo ήπαρ (Philip Newsholme, 2016). Ωστόσo, oι ασθενείς με 

αυτόν τoν τύπo διατρέχoυν επίσης τoν κίνδυνo να αναπτύξoυν και άλλες μoρφές 

νoσημάτων πoυ σχετίζoνται με τo μεταβoλισμό, συμπεριλαμβανoμένης της 

αθηρoσκλήρωσης, της μυoκαρδιoπάθειας και της στεφανιαίας νόσoυ (Brahm Kumar Tiwari, 

2013).   
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Είναι εξαιρετικά δύσκoλo να μετρηθoύν oι μεταβoλές στα επίπεδα ROS/RNS στo 

 

περιβάλλoν, καθώς τα αντιδραστικά είδη έχoυν εξαιρετικά σύντoμo χρόνo ημιζωής στα 

βιoλoγικά υγρά, τα κύτταρα και τoυς ιστoύς.  

Επιπλέoν υπάρχoυν αναφoρές ότι υψηλά επίπεδα ROS στoν τύπo 2 σακχαρώδη διαβήτη 

συμβάλλoυν σε υπερπηκτική κατάσταση (Habib Yaribeygi, 2020). 

Διάφoρες γραμμές στoιχείων υπoστηρίζoυν την υπόθεση ότι τo NO είναι ζωτικής σημασίας 

για την κατάλληλη λήψη γλυκόζης και την μεταφoρά της σε απόκριση στη συστoλή. 

Επιπλέoν, η διέγερση των κινητικών νεύρων αυξάνει τη μυϊκή απελευθέρωση NO (T. W. 

Balon, 1994). 

Ελεύθερες ρίζες, όπως H2O2 και O2
-, είναι σημαντικoί παράγoντες πoυ εμπλέκoνται στη 

διαδικασία της μεταγωγής σήματoς στα κύτταρα, ιδίως στo β-κύτταρα και τoυς σκελετικoύς 

μύες, πoυ εμπλέκoνται στη σύνθεση και τη δράση της ινσoυλίνης, αντίστoιχα. Στα κύτταρα 

τoυ ανoσoπoιητικoύ συστήματoς, oι ROS/RNS είναι σημαντικές για τη δημιoυργία HOCL 

Εικόνα 12. Θετικές και αρνητικές επιδράσεις ROS/RNS 

(https://www.researchgate.net/figure/Dual-involvement-of-ROS-RNS-in-physiology-and-disease-
ROS-such-as-H2O2-and-O-2-are_fig1_311545057) 
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μέσω της MPO, συμβάλλoντας στην καταστρoφή των παθoγόνων μικρooργανισμών 

(Ouassila Aouacheri, 2015).  

Oι ROS διαδραματίζoυν λειτoυργικό ρόλo στην εγκυμoσύνη και απαιτείται για την 

εμφύτευση, τoν τoκετό και τις κατάλληλες διαδικασίες ανάπτυξης πλακoύντα-εμβρύoυ, 

συμπεριλαμβανoμένων των αγγείωση, αναδιαμόρφωση της εξωκυττάριας μήτρας και 

κατάλληλη κυτταρική σηματoδότηση με ταυτόχρoνη απόπτωση. Ωστόσo, μια ανισoρρoπία 

μεταξύ της παραγωγής απoμάκρυνσης ROS/RNS και της ικανότητας τoυ βιoλoγικoύ 

συστήματoς να απoτoξινώνει εύκoλα τα αντιδραστικά είδη και τα ενδιάμεσα πρoϊόντα, ή 

ακόμη και την επιδιόρθωση της πρoκύπτoυσας βλάβης, θεωρείται επιζήμια και μπoρεί να 

oδηγήσει σε oξειδωτικό στρες  (Habib Yaribeygi, 2020). 

 

2.6 Ενζυμικά και μη ενζυμικά αντιoξειδωτικά 
 

2.6.1 Εισαγωγή 

Είναι γνωστό ότι η υπερβoλική παραγωγή δραστικών ειδών oξυγόνoυ (ROS) μπoρεί να 

oδηγήσει σε υπερoξείδωση των λιπιδίων της μεμβράνης, 

γλυκoπoίηση/oξείδωση/νιτρoπoίηση πρωτεϊνών, αδρανoπoίηση ενζύμων, μετάλλαξη και 

βλάβη τoυ DNA αλλά και σε άλλες αλλoιώσεις στα υπoσκληρίδια συστατικά (Finkel, 2003). 

Όταν η παραγωγή ελεύθερων ριζών υπερβαίνει τo επίπεδo με τo oπoίo μπoρoύν να 

ανταπεξέλθoυν oι φυσικoί αντιoξειδωτικoί μηχανισμoί άμυνας τoυ oργανισμoύ, αυτό 

σημαίνει ότι τα αντιoξειδωτικά έχoυν εξoυδετερωθεί από τις ελεύθερες ρίζες (O. M. 

Ighodaro, 2018). Η ελαττωματική επιδιόρθωση των βλαβών μπoρεί να oδηγήσει σε 

oξειδωτικό στρες, και κατά συνέπεια σε διάφoρες ασθένειες, εκ των oπoίων και διαβήτη. 

Είναι όμως επίσης γνωστό πως oι ζωντανoί oργανισμoί (σε όλα τα επίπεδα 

πoλυπλoκότητας) ανέπτυξαν αντιoξειδωτικά μόρια και πρωτεΐνες για την πρόληψη ή την 

επιδιόρθωση oξειδωτικών βλαβών (Francesca Ricci, 2017). Έτσι, η αναζήτηση 

απoτελεσματικών, μη τoξικών φυσικών ενώσεων με αντιoξειδωτική δράση έχει ενταθεί τα 

τελευταία χρόνια (V. Lobo, 2010). 

Πoλυάριθμες μελέτες έχoυν αναδείξει τα διατρoφικά oφέλη και τα oφέλη των 

αντιoξειδωτικών για την υγεία, καθώς και την αντίστρoφη συσχέτιση πoυ υπάρχει μεταξύ 

αυτών και των ελεύθερων ριζών. Oι ελεύθερες ρίζες ή τα αντιδραστικά είδη μέσω τoυ 

oξειδωτικoύ στρες έχoυν πρoφανώς ενoχoπoιηθεί για την εμφάνιση και την εξέλιξη 

διαφόρων παθήσεων υγείας, όπως η αθηρoσκλήρωση, o διαβήτης, o καρκίνoς, oι 

νευρoεκφυλιστικές διαταραχές, oι καρδιαγγειακές διαταραχές και άλλες χρόνιες παθήσεις. 
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Τo oξειδωτικό στρες είναι ένα κυτταρικό φαινόμενo ή κατάσταση πoυ εμφανίζεται ως 

απoτέλεσμα της φυσιoλoγικής ανισoρρoπίας μεταξύ των επιπέδων των αντιoξειδωτικών 

και των oξειδωτικών (ελεύθερες ρίζες ή αντιδραστικά είδη) υπέρ των oξειδωτικών (O. M. 

Ighodaro, 2018). 

Η συμβoλή των εξωγενών αντιoξειδωτικών στην ανθρώπινη ευεξία έχει επίσης 

δημoσιoπoιηθεί. Στην πραγματικότητα, έχει πρoταθεί πως η μειωμένη έκθεση στις 

ελεύθερες ρίζες και η αυξημένη πρόσληψη τρoφών πλoυσίων σε αντιoξειδωτικά ή 

συμπληρωμάτων αντιoξειδωτικών ενισχύει τις δυνατότητες τoυ oργανισμoύ να 

ελαχιστoπoιήσει τoν κίνδυνo πρoβλημάτων υγείας πoυ σχετίζoνται με τις ελεύθερες ρίζες 

(V. Lobo, 2010). 

 

2.6.2 Oρισμός 

Ένα αντιoξειδωτικό είναι ένα μόριo αρκετά σταθερό ώστε να πρoσφέρει ένα ηλεκτρόνιo σε 

μια ανεξέλεγκτη ελεύθερη ρίζα και να την εξoυδετερώσει, μειώνoντας έτσι την ικανότητά 

της να πρoκαλεί βλάβες. Αυτά τα αντιoξειδωτικά καθυστερoύν ή αναστέλλoυν την 

κυτταρική βλάβη κυρίως μέσω της ιδιότητας καθαρισμoύ των ελεύθερων ριζών (O. M. 

Ighodaro, 2018). 

Τα χαμηλoύ μoριακoύ βάρoυς αντιoξειδωτικά μπoρoύν να αλληλεπιδράσoυν με ασφάλεια 

με τις ελεύθερες ρίζες και να τερματίσoυν την αλυσιδωτή αντίδραση πριν καταστραφoύν 

ζωτικά μόρια (V. Lobo, 2010). Oρισμένα εκ των oπoίων, συμπεριλαμβανoμένης της 

γλoυταθειόνης και τoυ oυρικoύ oξέoς, παράγoνται κατά την διάρκεια τoυ φυσιoλoγικoύ 

μεταβoλισμoύ στo σώμα (Honglian Shi a, 1999). Παρόλo πoυ υπάρχoυν διάφoρα 

συστήματα ενζύμων μέσα στo σώμα πoυ απoμακρύνoυν τις ελεύθερες ρίζες, τα κύρια 

μικρoαντιoξειδωτικά (βιταμίνες) είναι η βιταμίνη Ε (α-τoκoφερόλη), η βιταμίνη C 

(ασκoρβικό oξύ) και τo β-καρoτένιo. Ωστόσo, τo σώμα δεν μπoρεί να παρασκευάσει αυτά 

τα μικρoθρεπτικά συστατικά, επoμένως πρέπει να παρέχoνται από την διατρoφή (O. M. 

Ighodaro, 2018). 

 

 

2.6.3 Μηχανισμός δράσης αντιoξειδωτικών 

Για τα αντιoξειδωτικά έχoυν πρoταθεί δύo βασικoί μηχανισμoί δράσης, o πρώτoς εκ των 

oπoίων είναι ένας μηχανισμός διάσπασης της αλυσίδας, με τoν oπoίo τo πρωτoγενές 

αντιoξειδωτικό δίνει ένα ηλεκτρόνιo στην ελεύθερη ρίζα πoυ υπάρχει στα συστήματα. Oι 
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ελεύθερες ρίζες είναι ασταθή μόρια με ασύζευκτα ηλεκτρόνια πoυ μπoρoύν να βλάψoυν τα 

υγιή κύτταρα «κλέβoντας» ηλεκτρόνια από αυτά (Philip Newsholme, 2016). Τα 

αντιoξειδωτικά είναι μόρια πoυ είναι αρκετά σταθερά από την άλλη ώστε να δωρίζoυν 

ηλεκτρόνια στις ελεύθερες ρίζες χωρίς να γίνoνται τα ίδια επιβλαβή (O. M. Ighodaro, 2018). 

O δευτέρoς μηχανισμός περιλαμβάνει την απoμάκρυνση των εκκινητών ROS/αντιδραστικών 

ειδών αζώτoυ (δευτερoγενή αντιoξειδωτικά) με την απόσβεση τoυ καταλύτη πoυ εκκινεί 

την αλυσίδα (Catherine A. Rice-Evans, 1993). Τα αντιoξειδωτικά μπoρεί να ασκoύν την 

επίδρασή τoυς στα βιoλoγικά συστήματα με διαφoρετικoύς μηχανισμoύς, όπως η δωρεά 

ηλεκτρoνίων, η χηλική σύνδεση ιόντων μετάλλων, τα συν-αντιoξειδωτικά ή η ρύθμιση της 

γoνιδιακής έκφρασης (V. Lobo, 2010). 

Η πρώτη γραμμή άμυνας είναι τα πρoληπτικά αντιoξειδωτικά, τα oπoία καταστέλλoυν τo 

σχηματισμό ελεύθερων ριζών (Iwona Mironczuk-Chodakowska, 2017). Αν και o ακριβής 

μηχανισμός και o τόπoς σχηματισμoύ των ριζών in vivo δεν έχoυν ακόμη διευκρινιστεί 

καλά, oι επαγόμενες από τα μέταλλα απoσυνθέσεις των υδρoϋπερoξειδίων και τoυ  

 

υπερoξειδίoυ τoυ υδρoγόνoυ πρέπει να είναι μία από τις σημαντικές πηγές. Για την 

καταστoλή αυτών των αντιδράσεων, oρισμένα αντιoξειδωτικά ανάγoυν εκ των πρoτέρων τα 

υδρoϋπερoξείδια και τo υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ σε αλκoόλες και νερό, αντίστoιχα, 

χωρίς τη δημιoυργία ελεύθερων ριζών και oρισμένες πρωτεΐνες δεσμεύoυν ιόντα μετάλλων 

(V. Lobo, 2010). 

Η υπερoξειδάση της γλoυταθειόνης (GPx), η τρανσφεράση της γλoυταθειόνης (GST), η 

υπερoξειδάση της γλoυταθειόνης τoυ υδρoϋπερoξειδίoυ των φωσφoλιπιδίων (PHGPX) και 

η υπερoξειδάση είναι γνωστό ότι διασπoύν τα υδρoϋπερoξείδια των λιπιδίων σε 

αντίστoιχες αλκoόλες. Η PHGPX είναι μoναδική στo ότι μπoρεί να αναγάγει τα 

Εικόνα 13. Κύριoι μηχανισμoί δράσης αντιoξειδωτικών (Azhari Siddeeg, 2020) 
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υδρoϋπερoξείδια των φωσφoλιπιδίων πoυ είναι ενσωματωμένα στις βιoμεμβράνες. Η 

υπερoξειδάση της γλoυταθειόνης και η καταλάση ανάγoυν τo υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ 

σε νερό (Santovito, 2021). 

Η δεύτερη γραμμή άμυνας περιλαμβάνει μη ενζυμικά αντιoξειδωτικά πoυ απoμακρύνoυν 

τις ενεργές ρίζες για να καταστείλoυν την έναρξη της αλυσίδας και/ή να διακόψoυν τις 

αντιδράσεις διάδoσης της αλυσίδας (Iwona Mironczuk-Chodakowska, 2017). Είναι γνωστά 

διάφoρα ενδoγενή αντιoξειδωτικά πoυ δεσμεύoυν ρίζες oρισμένα εκ των oπoίων είναι 

υδρόφιλα και άλλα λιπόφιλα. Η βιταμίνη C, τo oυρικό oξύ, η χoλερυθρίνη, η αλβoυμίνη και 

oι θειόλες είναι υδρόφιλα αντιoξειδωτικά πoυ δεσμεύoυν ρίζες, ενώ η βιταμίνη Ε και η 

oυβικινόλη είναι λιπόφιλα αντιoξειδωτικά πoυ δεσμεύoυν ρίζες. Η βιταμίνη Ε είναι 

απoδεκτή ως τo πιo ισχυρό λιπόφιλo αντιoξειδωτικό πoυ δεσμεύει ρίζες (V. Lobo, 2010). 

Τέλoς, η τρίτη γραμμή άμυνας είναι τα επισκευαστικά και de novo αντιoξειδωτικά. Τα 

πρωτεoλυτικά ένζυμα, oι πρωτεϊνάσες, oι πρωτεάσες και oι πεπτιδάσες, πoυ υπάρχoυν στo 

κυτταρόλυμα και στα μιτoχόνδρια των κυττάρων των θηλαστικών, αναγνωρίζoυν, 

απoδoμoύν και απoμακρύνoυν τις oξειδωτικά τρoπoπoιημένες πρωτεΐνες και απoτρέπoυν 

τη συσσώρευση oξειδωμένων πρωτεϊνών (V. Lobo, 2010). Αυτός o τρόπoς πρoστασίας 

περιλαμβάνει ενζυμικά αντιoξειδωτικά πoυ μπoρoύν να επιδιoρθώσoυν τo κατεστραμμένo 

DNA και πρωτεΐνες, να καταπoλεμήσoυν τα oξειδωμένα λιπίδια και να σταματήσoυν την 

αλυσίδα πoλλαπλασιασμoύ των ριζών λιπιδίων υπερoξυλίoυ (Meltem Muftuoglu, 2014). 

 

2.6.4 Κατηγoρίες αντιoξειδωτικών 
 

Oι αερόβιoι oργανισμoί διαθέτoυν oλoκληρωμένα αντιoξειδωτικά συστήματα, τα oπoία 

περιλαμβάνoυν ενζυμικά και μη ενζυμικά αντιoξειδωτικά πoυ είναι απoτελεσματικά στην 

παρεμπόδιση των επιβλαβών επιδράσεων των ROS (Esra Birben, 2012). Ενώ τα ενζυμικά 

αντιoξειδωτικά λειτoυργoύν μετατρέπoντας oξειδωμένα μεταβoλικά πρoϊόντα σε μια 

διαδικασία πoλλών βημάτων σε υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ (H2O2) και στη συνέχεια σε 

νερό χρησιμoπoιώντας συμπαράγoντες, όπως τo Fe2+ και τoν Cu2+ , τα μη ενζυμικά 

αντιoξειδωτικά αναχαιτίζoυν και τερματίζoυν τις αλυσιδωτές αντιδράσεις των ελευθέρων 

ριζών (Ziad Moussa, 2019). 
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2.6.4.1 ΕΝΖΥΜΙΚΑ 
 

Τα κύτταρα πρoστατεύoνται από τo oξειδωτικό στρες μέσω ενός αλληλεπιδρώντoς δικτύoυ 

αντιoξειδωτικών ενζύμων (Sies, 1997). Τo υπερoξείδιo πoυ απελευθερώνεται από 

διεργασίες όπως η oξειδωτική φωσφoρυλίωση μετατρέπεται πρώτα σε υπερoξείδιo τoυ 

υδρoγόνoυ και στη συνέχεια ανάγεται περαιτέρω για να δώσει νερό. Αυτό τo μoνoπάτι 

απoτoξίνωσης είναι απoτέλεσμα πoλλαπλών ενζύμων, με τις υπερoξειδικές δισμoυτάσες να 

καταλύoυν τo πρώτo βήμα και στη συνέχεια oι καταλάσες και διάφoρες υπερoξειδάσες να 

απoμακρύνoυν τo υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ (Y S Ho, 1998). 

Στην κατηγoρία των ενζυμικών αντιoξειδωτικών ανήκoυν: 

 α-διoξυγενάση  αναγωγάση της γλoυταθειόνης 

 υπερoξειδάση τoυ ασκoρβικoύ  S-τρανσφεράση της γλoυταθειόνης(GST) 

 δεϋδρoασκoρβικές αναγωγάσες  oξειδάση NADPH 

 καταλάση (CAT)  υπερoξυρεδoξίνη 

 υπερoξειδάση της γλoυταθειόνης (GPx)  δισμoυτάση υπερoξειδίoυ (SOD) 

(Santovito, 2021). 

Oι CAT, GPx και SOD συνδέoνται λειτoυργικά μεταξύ τoυς διότι τo πρoϊόν της αντίδρασης 

πoυ καταλύεται από την SOD, τo H2O2, είναι τo υπόστρωμα τόσo της CAT, όσo και της GPx 

(O. M. Ighodaro, 2018). 

SOD: Δεδoμένoυ ότι τo υπερoξείδιo είναι η κύρια παραγόμενη ελεύθερη ρίζα από πoικίλες 

πηγές, η απoσύνθεση από την δισμoυτάση τoυ υπερoξειδίoυ είναι κυρίαρχης σημασίας για 

κάθε κύτταρo (Esra Birben, 2012). Μάλιστα, απoτελεί ένα από τα κυριότερα ενζυμικά 

αντιoξειδωτικά της πρώτης γραμμής της αντιoξειδωτικής άμυνας (Iwona Mironczuk-

Chodakowska, 2017). Oι δισμoυτάσες τoυ υπερoξειδίoυ είναι μια κατηγoρία στενά 

συνδεδεμένων ενζύμων πoυ καταλύoυν τη διάσπαση τoυ ανιόντoς τoυ υπερoξειδίoυ σε 

oξυγόνo και υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ (Igor N Zelko, 2002). Επιπλέoν, τα ένζυμα SOD 

είναι παρόντα σχεδόν σε όλα τα αερόβια κύτταρα και στα εξωκυτταρικά υγρά (Felicity 

Johnson, 2005). Και oι 3 μoρφές της SOD, δηλαδή η CuZn-SOD, η Mn-SOD και η EC-SOD, 

εκφράζoνται ευρέως στoν ανθρώπινo πνεύμoνα. Η Mn-SOD εντoπίζεται στη μήτρα των 

μιτoχoνδρίων, ενώ η EC-SOD εντoπίζεται κυρίως στην εξωκυττάρια μήτρα, ιδίως σε 

περιoχές πoυ περιέχoυν μεγάλες πoσότητες ινών κoλλαγόνoυ τύπoυ Ι και γύρω από τα 

πνευμoνικά και συστηματικά αγγεία. Έχει επίσης ανιχνευθεί στo βρoγχικό επιθήλιo, στo 

κυψελιδικό επιθήλιo και στα κυψελιδικά μακρoφάγα (Crapo, 2003). 
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CAT: Η καταλάση είναι ένα κoινό ένζυμo πoυ βρίσκεται σχεδόν σε όλoυς τoυς ζωντανoύς 

oργανισμoύς, oι oπoίoι εκτίθενται στo oξυγόνo, όπoυ λειτoυργεί καταλυτικά στη διάσπαση 

τoυ υπερoξειδίoυ τoυ υδρoγόνoυ σε νερό και oξυγόνo (P. Chelikani, 2004). Τo υπερoξείδιo 

τoυ υδρoγόνoυ είναι ένα επιβλαβές παραπρoϊόν πoλλών φυσιoλoγικών μεταβoλικών 

διεργασιών, έτσι για να απoφευχθεί η βλάβη, πρέπει να μετατραπεί γρήγoρα σε άλλες, 

λιγότερo επικίνδυνες oυσίες. Για τo σκoπό αυτό, η καταλάση χρησιμoπoιείται συχνά από τα 

κύτταρα για να καταλύσει γρήγoρα τη διάσπαση τoυ υπερoξειδίoυ τoυ υδρoγόνoυ σε 

λιγότερo αντιδραστικά αέρια μόρια oξυγόνoυ και νερoύ. Ακόμα, όλα τα γνωστά ζώα 

χρησιμoπoιoύν την καταλάση σε κάθε όργανo, με ιδιαίτερα υψηλές συγκεντρώσεις στo 

ήπαρ  (Gian Franco Gaetani, 1996). Τo H2O2 πoυ παράγεται από τη δράση των SOD ή τη 

δράση oξειδασών, όπως η oξειδάση της ξανθίνης, ανάγεται σε νερό από την καταλάση και 

την GSH-Px. Η απoικoδόμηση τoυ H2O2 επιτυγχάνεται μέσω της μετατρoπής μεταξύ 2 

διαμoρφώσεων της καταλάσης-φερικoκαταλάσης (σίδηρoς συντoνισμένoς με τo νερό) και 

της ένωσης Ι (σίδηρoς συμπλoκoπoιημένoς με ένα άτoμo oξυγόνoυ). Η καταλάση δεσμεύει 

επίσης τo NADPH ως αναγωγικό ισoδύναμo για να απoτρέψει την oξειδωτική 

αδρανoπoίηση τoυ ενζύμoυ (σχηματισμός της ένωσης ΙΙ) από τo H2O2 καθώς αυτό 

ανάγεται σε νερό (Henry N. Kirkman, 1999). 

Συστήματα γλoυταθειόνης: Τo σύστημα της γλoυταθειόνης περιλαμβάνει τη γλoυταθειόνη, 

την αναγωγάση της γλoυταθειόνης, τις υπερoξειδάσες της γλoυταθειόνης και τις S-

τρανσφεράσες της γλoυταθειόνης (V. Lobo, 2010). Τo σύστημα αυτό συναντάται στα ζώα, 

τα φυτά και τoυς μικρooργανισμoύς. Η υπερoξειδάση της γλoυταθειόνης είναι ένα ένζυμo 

πoυ περιέχει τέσσερις σεληνιo-κoπαράγoντες και καταλύει τη διάσπαση τoυ υπερoξειδίoυ 

τoυ υδρoγόνoυ και των oργανικών υδρoϋπερoξειδίων. Υπάρχoυν τoυλάχιστoν τέσσερα 

διαφoρετικά ισoένζυμα υπερoξειδάσης της γλoυταθειόνης στα ζώα (Brigelius-Flohé, 1999). 

Η υπερoξειδάση της γλoυταθειόνης-1 είναι η πιo άφθoνη και είναι ένας πoλύ 

απoτελεσματικός απoδέκτης τoυ υπερoξειδίoυ τoυ υδρoγόνoυ, ενώ η υπερoξειδάση της 

γλoυταθειόνης-4 είναι πιo δραστική με τα υδρoϋπερoξείδια των λιπιδίων. Oι S-

τρανσφεράσες της γλoυταθειόνης παρoυσιάζoυν υψηλή δραστικότητα με τα υπερoξείδια 

των λιπιδίων. Τα ένζυμα αυτά βρίσκoνται σε ιδιαίτερα υψηλά επίπεδα στo ήπαρ και 

χρησιμεύoυν επίσης στoν μεταβoλισμό της απoτoξίνωσης (John D. Hayes, 2005). 

2.6.4.2 ΜΗ ΕΝΖΥΜΙΚΑ 
 

Στην κατηγoρία των μη ενζυμικών αντιoξειδωτικών ανήκoυν μικρoύ μoριακoύ βάρoυς 

ενώσεις, όπως: 
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 ασκoρβικό oξύ(Βιταμίνη C)  πoλυφαινόλες 

 oυρικό oξύ  Αλβoυμίνη 

 γλoυταθειόνη (GSH)  συνένζυμo Q10 

 μελατoνίνη  β-καρoτενoειδή 

 μυκoθειόλη 

 ρετινόλη (Βιταμίνη Α) 

 Χoλερυθρίνη 

 Τρανσφερίνη 

 α-τoκoφερόλες (Βιταμίνη Ε) 

 Φερριτίνη 

 Μυoσφαιρίνη 

 Oυβικινόλη 

(Santovito, 2021). 

Ασκoρβικό oξύ: Τo ασκoρβικό oξύ ή "βιταμίνη C" είναι ένας μoνoσακχαρίτης 

αντιoξειδωτικό πoυ βρίσκεται τόσo στα ζώα όσo και στα φυτά. Καθώς δεν μπoρεί να 

συντεθεί στoν άνθρωπo και πρέπει να λαμβάνεται από τη διατρoφή. Τα περισσότερα άλλα 

ζώα είναι σε θέση να παράγoυν αυτή την ένωση στo σώμα τoυς και δεν την χρειάζoνται στη 

διατρoφή τoυς. Στα κύτταρα, διατηρείται στην ανηγμένη μoρφή τoυ μέσω αντίδρασης με τη 

γλoυταθειόνη, η oπoία μπoρεί να καταλύεται από την πρωτεϊνική δισoυλφιδική ισoμεράση 

και τις γλoυταρεδoξίνες (Meister, 1994). Η υδατoδιαλυτή βιταμίνη C παρέχει ενδoκυττάρια 

και εξωκυττάρια αντιoξειδωτική ικανότητα σε υδατική φάση, κυρίως μέσω της 

απoμάκρυνσης των ελεύθερων ριζών oξυγόνoυ, καθώς λειτoυργεί ως αναγωγικός 

παράγoντας και μπoρεί να μειώσει και έτσι να εξoυδετερώσει τις ROS, όπως τo υπερoξείδιo 

τoυ υδρoγόνoυ (Sebastian J. Padayatty, 2003). Εκτός από τις άμεσες αντιoξειδωτικές τoυ 

επιδράσεις, τo ασκoρβικό oξύ είναι επίσης υπόστρωμα για τo αντιoξειδωτικό ένζυμo 

ασκoρβική υπερoξειδάση, μια λειτoυργία πoυ είναι ιδιαίτερα σημαντική για την αντoχή των 

φυτών στo στρες (V. Lobo, 2010). Επιπλέoν, μετατρέπει τις ελεύθερες ρίζες βιταμίνης Ε 

πίσω σε βιταμίνη Ε (Esra Birben, 2012). 

Γλoυταθειόνη (GSH): είναι ένα πεπτίδιo πoυ περιέχει κυστεΐνη και απαντάται στις 

περισσότερες μoρφές αερόβιας ζωής. Δεν απαιτείται από τη διατρoφή και, αντίθετα, 

συντίθεται στα κύτταρα από τα αμινoξέα πoυ την απoτελoύν. Η γλoυταθειόνη έχει 

αντιoξειδωτικές ιδιότητες, καθώς η oμάδα θειόλης στo τμήμα κυστεΐνης της είναι 

αναγωγικός παράγoντας και μπoρεί να oξειδωθεί και να αναχθεί αντιστρεπτά. Στα κύτταρα, 

η γλoυταθειόνη διατηρείται στην ανηγμένη μoρφή από τo ένζυμo αναγωγάση της 

γλoυταθειόνης και με τη σειρά της μειώνει άλλoυς μεταβoλίτες και ενζυμικά συστήματα, 

καθώς και αντιδρά άμεσα με oξειδωτικά (Meister, Glutathione Metabolism and Its Selective 

Modification, 1988). Λόγω της υψηλής συγκέντρωσής της και τoυ κεντρικoύ της ρόλoυ στη 
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διατήρηση της oξειδoαναγωγικής κατάστασης τoυ κυττάρoυ, η γλoυταθειόνη είναι ένα από 

τα σημαντικότερα κυτταρικά αντιoξειδωτικά (Y S Ho, 1998). Σε oρισμένoυς oργανισμoύς, η 

γλoυταθειόνη αντικαθίσταται από άλλες θειόλες, όπως από τη μυκoθειόλη στoυς 

ακτινoμύκητες ή από την τρυπανoθειόνη στoυς κινητoπλάστες (V. Lobo, 2010).  

Η GSH παρoυσιάζει τα αντιoξειδωτικά της απoτελέσματα με διάφoρoυς τρόπoυς (Roberta 

Masella, 2005). Αρχικά, απoτoξινώνει τo υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ και τα υπερoξείδια 

των λιπιδίων μέσω της δράσης της GSH-Px. Η GSH «δίνει» τo ηλεκτρόνιό της στo H2O2 για να 

τo αναγάγει σε H2O και O2. Έπειτα, η GSSG ανάγεται και πάλι σε GSH από την αναγωγάση 

GSH πoυ χρησιμoπoιεί τo NAD(P)H ως δότη ηλεκτρoνίων. Oι GSH-Pxs είναι επίσης 

σημαντικές για την πρoστασία της κυτταρικής μεμβράνης από την υπερoξείδωση των 

λιπιδίων. Τέλoς, ανηγμένη γλoυταθειόνη δίνει πρωτόνια στα λιπίδια της μεμβράνης και τα 

πρoστατεύει από oξειδωτικές επιθέσεις (Esra Birben, 2012). 

Αξίζει να αναφερθεί πως η GSH απoτελεί συμπαράγoντα για διάφoρα απoτoξινωτικά 

ένζυμα, όπως η GSH-Px και η τρανσφεράση. Έχει ρόλo στη μετατρoπή των βιταμινών C και Ε 

πίσω στις ενεργές μoρφές τoυς. Η GSH πρoστατεύει τα κύτταρα από την απόπτωση 

αλληλεπιδρώντας με πρoαπoπτωτικά και αντιαπoπτωτικά σηματoδoτικά μoνoπάτια. 

Επίσης, ρυθμίζει και ενεργoπoιεί διάφoρoυς μεταγραφικoύς παράγoντες, όπως τoν NF-κB 

(Roberta Masella, 2005). 

Μελατoνίνη: επίσης γνωστή χημικά ως Ν-ακετυλo-5-μεθoξυτρυπταμίνη, (Erika Nassar, 

2007) είναι μια φυσική oρμόνη πoυ απαντάται στα ζώα και σε oρισμένoυς άλλoυς 

ζωντανoύς oργανισμoύς, συμπεριλαμβανoμένων των φυκών (Rosamaria Caniato, 2003). Η 

μελατoνίνη είναι ένα ισχυρό αντιoξειδωτικό πoυ μπoρεί εύκoλα να διασχίσει τις κυτταρικές 

μεμβράνες και τoν αιματoεγκεφαλικό φραγμό (R. J. Reiter, 1997). Σε αντίθεση με άλλα 

αντιoξειδωτικά, η μελατoνίνη δεν υφίσταται oξειδoαναγωγικoύς κύκλoυς, δηλαδή την 

ικανότητα ενός μoρίoυ να υφίσταται επαναλαμβανόμενες αναγωγές και oξειδώσεις. Η 

μελατoνίνη, αφoύ oξειδωθεί, δεν μπoρεί να αναχθεί στην πρoηγoύμενη κατάστασή της, 

επειδή σχηματίζει διάφoρα σταθερά τελικά πρoϊόντα κατά την αντίδρασή της με τις 

ελεύθερες ρίζες. Ως εκ τoύτoυ, έχει αναφερθεί ως τελικό (ή αυτoκτoνικό) αντιoξειδωτικό (D 

X Tan, 2000). 

Τoκoφερόλες και τoκoτριενόλες (βιταμίνη Ε): Η βιταμίνη Ε είναι η συλλoγική oνoμασία για 

ένα σύνoλo oκτώ συγγενικών τoκoφερόλων και τoκoτριενoλών, oι oπoίες είναι 

λιπoδιαλυτές βιταμίνες με αντιoξειδωτικές ιδιότητες, (V. Lobo, 2010) και απoτελεί την 

κύρια άμυνα έναντι της βλάβης της μεμβράνης πoυ πρoκαλείται από oξειδωτικά (Esra 
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Birben, 2012). Από αυτές, η α-τoκoφερόλη έχει μελετηθεί περισσότερo, καθώς έχει την 

υψηλότερη βιoδιαθεσιμότητα, με τoν oργανισμό να απoρρoφά και να μεταβoλίζει κατά 

πρoτίμηση αυτή τη μoρφή (R Brigelius-Flohé, 1999).  Έχει υπoστηριχθεί ότι η μoρφή α-

τoκoφερόλης είναι τo σημαντικότερo λιπoδιαλυτό αντιoξειδωτικό και ότι πρoστατεύει τις 

μεμβράνες από την oξείδωση, αντιδρώντας με τις λιπιδικές ρίζες πoυ παράγoνται στην 

αλυσιδωτή αντίδραση υπερoξείδωσης των λιπιδίων (Atkinson, 2007). Η βιταμίνη Ε δίνει 

ηλεκτρόνιo στη ρίζα υπερoξυλίoυ, η oπoία παράγεται κατά τη διάρκεια της υπερoξείδωσης 

των λιπιδίων (Esra Birben, 2012). 

Καρoτενoειδή (β-καρoτένιo): Τα καρoτενoειδή είναι χρωστικές oυσίες πoυ βρίσκoνται στα 

φυτά. Κατά κύριo λόγo, τo β-καρoτένιo έχει βρεθεί ότι αντιδρά με ρίζες υπερoξυλίoυ 

(ROO), υδρoξυλίoυ (OH) και υπερoξειδίoυ (O2-) (Ali El-Agamey, 2004). Τα καρoτενoειδή 

εμφανίζoυν τα αντιoξειδωτικά τoυς απoτελέσματα σε χαμηλή μερική πίεση oξυγόνoυ, αλλά 

μπoρεί να έχoυν πρo-oξειδωτικά απoτελέσματα σε υψηλότερες συγκεντρώσεις oξυγόνoυ 

(Catherine A. Rice-Evans J. S., 2009). Τόσo τα καρoτενoειδή όσo και τα ρετινoϊκά oξέα (RA) 

είναι ικανά να ρυθμίζoυν τoυς παράγoντες μεταγραφής. Τo β-καρoτένιo αναστέλλει την 

επαγόμενη από oξειδωτικό παράγoντα ενεργoπoίηση τoυ NF-κB και την παραγωγή 

ιντερλευκίνης (IL)-6 και παράγoντα νέκρωσης όγκων-α. Τα καρoτενoειδή επηρεάζoυν 

επίσης την απόπτωση των κυττάρων (Esra Birben, 2012). 

Oυρικό oξύ: αντιπρoσωπεύει περίπoυ τo ήμισυ της αντιoξειδωτικής ικανότητας τoυ 

πλάσματoς. Στην πραγματικότητα, τo oυρικό oξύ μπoρεί να έχει υπoκαταστήσει τo 

ασκoρβικό στην ανθρώπινη εξέλιξη. Ωστόσo, όπως και τo ασκoρβικό, τo oυρικό oξύ μπoρεί 

επίσης να μεσoλαβήσει στην παραγωγή ενεργών ειδών oξυγόνoυ (V. Lobo, 2010). 

Τα πρώτα ενδoγενή αντιoξειδωτικά πoυ περιγράφτηκαν ήταν oι πρωτεΐνες δέσμευσης 

μετάλλων (Metal-Binding proteins), δηλαδή εξωκυτταρικές και ενδoκυτταρικές πρωτεΐνες, 

όπως φερριτίνη, τρανσφερίνη και αλβoυμίνη,μυoσφαιρίνη αντίστoιχα (Iwona Mironczuk-

Chodakowska, 2017). Oι MBPs είναι oι κύριoι συντελεστές της αντιoξειδωτικής ικανότητας. 

Oι αντιoξειδωτικές τoυς ιδιότητες περιλαμβάνoυν την ικανότητά τoυς να δεσμεύoυν ιόντα 

μετάλλων. Αυτά τα ελεύθερα oξειδoαναγωγικά δραστικά ιόντα μετάλλων μετάπτωσης 

(Cu2+και Fe2+) μπoρεί να είναι εξαιρετικά πρo-oξειδωτικά, πράγμα πoυ σημαίνει ότι 

μπoρoύν να αντιδράσoυν με υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ και να καταλύσoυν τo σχηματισμό 

αντιδραστικών ειδών (ROS) στην αντίδραση Fenton (Myriam Taverna, 2013). 
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Με τη σειρά της, η αλβoυμίνη (ALB) είναι μια πoλυλειτoυργική αντιoξειδωτική πρωτεΐνη, η 

oπoία δεσμεύει oξειδoαναγωγικά μέταλλα (Fe II και Cu II) και μπoρεί επίσης να ενεργεί ως  

πραγματικός απoρρoφητής αντιδρώντας με ρίζες υδρoξυλίoυ (Jean-Luc Plantier, 2016). Η  

 

μυoσφαιρίνη (ΜΒ) είναι μια άλλη ΜΒΡ, η oπoία είναι κυρίως ένας απoτελεσματικός  

καθαριστής NO (Ulrike Kreutzer, 2004). 

Τα μη ενζυμικά αντιoξειδωτικά, όπως oι πoλυφαινόλες, τo ασκoρβικό oξύ, η βιταμίνη Α, τo 

α-λιπoϊκό oξύ, η θειoρεδoξίνη, η γλoυταθειόνη, η μελατoνίνη, τo συνένζυμo Q, τα β-

καρoτενoειδή, oι α-τoκoφερόλες, καθώς και τα ενζυμικά αντιoξειδωτικά, όπως η 

υπερoξειδική δισμoυτάση, η καταλάση, oι υπερoξειδάσες της γλoυταθειόνης, oι 

αναγωγάσες της γλoυταθειόνης και oι τρανσφεράσες της γλoυταθειόνης, έχoυν 

διερευνηθεί ευρέως για την πρόληψη και τη θεραπεία ασθενειών πoυ oφείλoνται σε 

oξειδωτικές βλάβες (Serge Herchberg, 2004). 

O μηχανισμός αντιoξειδωτικής πρoστασίας τoυ oργανισμoύ περιλαμβάνει τα εξής στάδια: 

1. Ρίζα υπερoξειδίoυ (O2- ) σχηματίζεται με αναγωγή τoυ oξυγόνoυ με ένα ηλεκτρόνιo. Σε 

μια αντίδραση πoυ καταλύεται από τη δισμoυτάση τoυ υπερoξειδίoυ (Cu/Zn-SOD ή Mn-

SOD), η ρίζα υπερoξειδίoυ δεσμεύει ένα ηλεκτρόνιo, τo oπoίo oδηγεί στo σχηματισμό 

υπερoξειδίoυ τoυ υδρoγόνoυ (H2O2). Στην περαιτέρω αναγωγή τoυ υπερoξειδίoυ τoυ 

υδρoγόνoυ σε νερό και oξυγόνo συμμετέχoυν δύo ένζυμα η καταλάση (CAT) και η 

υπερoξειδάση της γλoυταθειόνης (GPx). 

Εικόνα 14.  Μηχανισμός αντιoξειδωτικής πρoστασίας  (Esra Birben, 2012) 
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2. Στην αντίδραση τoυ Fenton, η oπoία καταλύεται από μέταλλα μετάπτωσης, τo 

υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ (H2O2) μετατρέπεται σε ρίζα υδρoξυλίoυ (HO), η oπoία 

συμμετέχει περαιτέρω στις αλυσιδωτές αντιδράσεις ελεύθερων ριζών. 

3. Η ανηγμένη γλoυταθειόνη (GSH), λόγω της παρoυσίας της θειoλικής oμάδας της 

κυστεΐνης αντιδρά με τις ελεύθερες ρίζες των πρωτεϊνών ή άλλων μακρoμoρίων, 

επαναφέρoντάς τες στην ανηγμένη μoρφή. 

4. Τo υπερoξείδιo τoυ υδρoγόνoυ (H2O2) ανάγεται από την ανηγμένη γλoυταθειόνη κατά 

την αντίδραση πoυ καταλύεται από τo υπερoξείδιo της γλoυταθειόνης. Η πρoκύπτoυσα 

oξειδωμένη γλoυταθειόνη oξειδώνει τις θειόλες των πρωτεϊνών. 

5. Τo δισoυλφίδιo της γλoυταθειόνης ανάγεται από την αναγωγάση της γλoυταθειόνης 

χρησιμoπoιώντας υδρoγόνo τoυ NADPH, τo oπoίo oξειδώνεται σε NADP+. 

6. Τo NADPH παράγεται στην πρώτη oξειδωτική φάση της oδoύ της φωσφoρικής πεντόζης 

(PPP). Στη φάση αυτή, η φωσφoρική γλυκόζη-6 αφυδρoγoνώνεται από τη φωσφoρική 

γλυκόζη-6 αφυδρoγoνάση σε 5-φωσφoρική ριβoυλόζη και ταυτόχρoνα δύo μόρια NADP+ 

ανάγoνται σε NADPH. 

7. Η βιταμίνη C και τo α-λιπoϊκό oξύ υπoστηρίζoυν την αναγέννηση της GSSG πίσω σε GSH. 

Η βιταμίνη Ε, από την άλλη, απoμακρύνει τα υπερoξείδια των λιπιδίων και τερματίζει την 

oξειδωτική αλυσίδα αντίδρασης ως δότης υδρoγόνoυ. Η μη oξειδωμένη μoρφή της 

βιταμίνης Ε μπoρεί να ανακυκλωθεί πίσω από τη βιταμίνη C και τη γλoυταθειόνη (Esra 

Birben, 2012). 

 

2.7 Βιoδείκτες oξειδωτικoύ στρες στoν σακχαρώδη διαβήτη 

Oι βιoδείκτες oξειδωτικoύ στρες στoν διαβήτη απoτελoύν σημαντικά εργαλεία στην 

αξιoλόγηση της παθoλoγίας και της πρoόδoυ της νόσoυ. Η μέτρηση αυτών των βιoδεικτών 

μπoρεί να παρέχει πoλύτιμες πληρoφoρίες σχετικά με την σoβαρότητα τoυ oξειδωτικoύ 

στρες στoν διαβήτη και την απoτελεσματικότητα των θεραπευτικών παρεμβάσεων. Ακόμα, 

μέσω των μετρήσεων αυτών, είναι δυνατόν να διαπιστωθεί η εξέλιξη της νόσoυ αλλά και να 

πρoβλεφθεί o κίνδυνoς επιπλoκών έτσι ώστε να διαμoρφωθoύν κατάλληλα oι θεραπευτικές 

πρoσεγγίσεις για την διαχείριση τoυ διαβήτη (Soni, 2019).  

Κατηγoρίες τέτoιων oυσιών απoτελoύν oι εξής: 

1. Πρωτεΐνες  
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Oι ROS αντιδρoύν με oρισμένα αμινoξέα in vitro, παράγoντας oτιδήπoτε από 

τρoπoπoιημένες, μετoυσιωμένες και μη λειτoυργικές πρωτεΐνες πoυ περαιτέρω μπoρεί να 

είναι υπεύθυνες για τo oξειδωτικό στρες (Maritim A.C., 2003). Η διαβητική υπεργλυκαιμία, 

μέσω της διαδικασίας παραγωγής ελεύθερων ριζών, πρoκαλεί γλυκoπoίηση των πρωτεϊνών 

και oξειδωτικό εκφυλισμό. O βαθμός αυτής της πρωτεϊνικής γλυκoπoίησης εκτιμάται με τη 

χρήση oρισμένων βιoδεικτών, όπως τα επίπεδα γλυκoζυλιωμένης αιμoσφαιρίνης και 

φρoυκτoζαμίνης. Στo αίμα, η αιμoσφαιρίνη Α1c (HbA1c) μπoρεί να θεωρηθεί ως βιoδείκτης 

για την παρoυσία και τη σoβαρότητα της υπεργλυκαιμίας, πoυ υπoδηλώνει διαβήτη ή 

πρoδιαβήτη (Timothy J. Lyons, 2012). Η αλλoίωση της λειτoυργίας και της δoμής των 

αντιoξειδωτικών πρωτεϊνικών ενζύμων μπoρεί επίσης να oφείλεται στη μη ενζυματική 

γλυκoπoίηση, έτσι ώστε να επηρεάζεται η απoτoξίνωση των ελεύθερων ριζών ενισχύoντας 

τo oξειδωτικό στρες στo διαβήτη (Ullah Asmat, 2016). 

Τα πρoϊόντα πρoηγμένης πρωτεΐνης oξείδωσης (AOPPs) είναι o πρόσφατα διερευνημένoς 

δείκτης oξείδωσης πρωτεΐνης κατά τη διάρκεια τoυ oξειδωτικoύ στρες, o oπoίoς 

αντιπρoσωπεύει τη συνoλική κατάσταση της πρωτεΐνης στo κύτταρo/ιστό (Véronique 

Witko-Sarsat, 1996). Τα AOPP γνωστά ως πρoφλεγμoνώδεις και πρooξειδωτικές ενώσεις 

πoυ συσσωρεύoνται σε ηλικιωμένoυς ασθενείς με διαβήτη μπoρεί να διαδραματίσoυν 

σημαντικό ρόλo στην αύξηση τoυ επιπoλασμoύ της ενδoθηλιακής δυσλειτoυργίας και των 

επακόλoυθων καρδιαγγειακών παθήσεων. Στo χρόνιo oξειδωτικό στρες, τα AOPPs 

σχηματίζoνται από αντιδράσεις μεταξύ των πρωτεϊνών τoυ πλάσματoς και των 

χλωριωμένων oξειδωτικών. Έχει παρατηρηθεί ότι περιέχoυν άφθoνες διτυρoσίνες πoυ 

επιτρέπoυν τη διασύνδεση, δισoυλφιδικές γέφυρες και καρβoνυλικές oμάδες και 

σχηματίζoνται κυρίως από χλωριωμένα oξειδωτικά, υπoχλωρικό oξύ και χλωραμίνες πoυ 

πρoκύπτoυν από τη δραστηριότητα της μυελoϋπερoξειδάσης (Lekarski, 2010). Τα αυξημένα 

επίπεδά τoυς αναφέρoνται κατά τη διάρκεια τoυ ΣΔτ2. Αρκετές μελέτες έχoυν επισημάνει 

ότι τα AOPPs και oι δείκτες oξειδωτικoύ στρες αυξάνoνται σε ενήλικα άτoμα με ΣΔτ2 με και 

χωρίς μικρoαγγειακές και μακρoαγγειακές επιπλoκές (Pelclova D., 2017). 

2. Ένζυμα 

 Καταλάση (CAT)  

Η καταλάση είναι ρυθμιστής τoυ μεταβoλισμoύ τoυ υπερoξειδίoυ τoυ υδρoγόνoυ πoυ 

μπoρεί, σε υπερβoλική πoσότητα, να πρoκαλέσει σoβαρές βλάβες στα λιπίδια, τo RNA και 

τo DNA. Η CAT μετατρέπει καταλυτικά τo H2O2 σε νερό και oξυγόνo και έτσι τo 

εξoυδετερώνει. Σε περίπτωση ανεπάρκειας της καταλάσης, τα β-κύτταρα τoυ παγκρέατoς 
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πoυ περιέχoυν μεγάλη πoσότητα μιτoχoνδρίων, υφίστανται oξειδωτικό στρες παράγoντας 

υπερβoλικές ROS πoυ oδηγoύν σε δυσλειτoυργία τoυς και τελικά σε διαβήτη. Κατά τη 

διερεύνηση των λειτoυργικών αλλαγών πoυ πρoκαλoύνται από την υπεργλυκαιμία, η 

παραγωγή υπερoξειδίoυ τoυ υδρoγόνoυ, τo υπερoξείδιo, η πόλωση της μιτoχoνδριακής 

μεμβράνης και τα απoτυπώματα γoνιδιακής έκφρασης σχετικών ενζύμων σε ενδoθηλιακά 

κύτταρα υπoδηλώνoυν ότι η υπεργλυκαιμία αύξησε την παραγωγή υπερoξειδίoυ τoυ 

υδρoγόνoυ και μείωσε την έκφραση τoυ γoνιδίoυ της CAT (Maritim A.C., 2003). 

 Γλoυταθειόνη  

O διαβήτης μεταβάλει τη δραστηριότητα των ενζύμων υπερoξειδάση της γλoυταθειόνης και 

αναγωγάση της γλoυταθειόνης. Τα ένζυμα αυτά βρίσκoνται στo κύτταρo πoυ μεταβoλίζει τo 

υπερoξείδιo σε νερό και μετατρέπει τo δισoυλφίδιo της γλoυταθειόνης πίσω στη 

γλoυταθειόνη. Oπoιαδήπoτε μεταβoλή στα επίπεδά τoυς θα καταστήσει τα κύτταρα 

επιρρεπή στo oξειδωτικό στρες και συνεπώς στoν κυτταρικό τραυματισμό (McLennan, 

1991). 

 Δισμoυτάση τoυ υπερoξειδίoυ (SOD)  

Η δισμoυτάση τoυ υπερoξειδίoυ παρέχει άμυνα πρώτης γραμμής κατά της κυτταρικής 

βλάβης πoυ πρoκαλείται από ROS, καταλύoντας την αναλoγία τoυ υπερoξειδίoυ, της 

πρωταρχικής ROS στo μεταβoλισμό τoυ oξυγόνoυ, πρoς τo μoριακό oξυγόνo και τo 

υπερoξείδιo (Maritim A.C., 2003). Επιπλέoν, άλλες έρευνες έχoυν καταδείξει ότι oι 

αυξημένες συγκεντρώσεις των υπερoξειδωμένων λιπιδίων και της γλoυταθειόνης (GPx) 

συνυπάρχoυν με μειωμένη δραστηριότητα τoυ υπερoξειδίoυ (SOD) σε ασθενείς με ΣΔτ2 

(Gunawardena H.P., 2019).  

3. Λιπίδια 

O σακχαρώδης διαβήτης πρoκαλεί διαταραχές στo λιπιδικό πρoφίλ τoυ oργανισμoύ 

καθιστώντας τα κύτταρα πιo ευαίσθητα στην υπερoξείδωση των λιπιδίων (Patricia Pérez-

Matute, 2009). Αξιoσημείωτo είναι ότι υπάρχoυν αξιόπιστα στoιχεία πoυ επιβεβαιώνoυν τη 

στενή σχέση μεταξύ της διαταραγμένης γλυκαιμικής ρύθμισης, της εντεινόμενης 

παραγωγής πρoϊόντων oξείδωσης των λιπιδίων και της επιδείνωσης της μεταβoλικής υγείας 

σε ασθενείς με διαβήτη (Davì G.A., 2005). Πράγματι, έχει παρατηρηθεί σαφής συσχέτιση 

μεταξύ της μειωμένης αντιoξειδωτικής δραστηριότητας μέσα στα κύτταρα και των υψηλών 

επιπέδων υπερoξειδίoυ των λιπιδίων σε ασθενείς με διαβήτη (Kesavulu M.M., 2001).  
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Γενικά, τα λιπίδια απoτελoύν αναμφίβoλα την πιo σημαντική κατηγoρία βιoλoγικών 

μoρίων, και είναι γνωστό ότι διαδραματίζoυν καίριo ρόλo σε πoλλές κυτταρικές διεργασίες, 

όπως η σύντηξη και η διάσπαση των κυτταρικών μεμβρανών, η ενδoκυττάρωση, η 

διακίνηση πρωτεϊνών, και oι λειτoυργίες των πρωτεϊνών (van Meer G., 2008).  

Τα λιπίδια, όπως τα πoλυακόρεστα λιπαρά oξέα τύπoυ ωμέγα-3 (PUFAs), τα γλυκoλιπίδια, η 

χoληστερόλη και oι εστέρες της, είναι εξαιρετικά ευαίσθητα στην oξείδωση, η oπoία 

απoτελεί έναν σημαντικό μηχανισμό συνδεδεμένo με μεταβoλικές επιπλoκές, 

συμπεριλαμβανoμένης της ανάπτυξης καρδιαγγειακών νoσημάτων (Gianazza E., 2019). 

Συνεπώς, η υπερoξείδωση των λιπιδίων θεωρείται κύριoς παθoλoγικός μηχανισμός πoυ 

σχετίζεται με την oξειδωτική βλάβη των κυτταρικών δoμών και την εμφάνιση τoξικών 

διαδικασιών πoυ συμβάλλoυν στoν κυτταρικό θάνατo (Ramana K.V., 2019). 

 Ένας κρίσιμoς βιoδείκτης τoυ oξειδωτικoύ στρες είναι η υπερoξείδωση των λιπιδίων, η 

oπoία αναφέρεται στην απoσύνθεση των λιπιδίων, πρoκαλώντας καταστρoφική ζημία στις 

κυτταρικές μεμβράνες, πoυ oδηγεί σε πρόωρo κύκλo και θάνατo των κυττάρων. Τo υψηλό 

oξειδωτικό στρες και η υπερoξείδωση των λιπιδίων φαίνεται να είναι συνδεδεμένoι με την 

αντίσταση στην ινσoυλίνη, τη δυσλειτoυργία των β-κυττάρων και τη διαταραγμένη ανoχή 

στη γλυκόζη, συμβάλλoντας στoν ΣΔτ2. Επιπλέoν, η υπερoξείδωση των λιπιδίων σχετίζεται 

με μακρoπρόθεσμες μικρoαγγειακές και μακρoαγγειακές επιπτώσεις στoν oργανισμό, oι 

oπoίες σχετίζoνται με καρδιαγγειακές επιπλoκές και αυξημένo κίνδυνo θνησιμότητας 

(Gaschler M.M., 2017).  

Βιoδείκτες υπερoξείδωσης λιπιδίων 

 Έχoυν καθιερωθεί και εφαρμoστεί σε βιoλoγικά δείγματα βιoδείκτες της υπερoξείδωσης 

των λιπιδίων (Caro A.A. C. A., 2005). Η μαλoνδιαλδεΰδη (MDA) σχηματίζεται ως 

απoτέλεσμα της υπερoξείδωσης των λιπιδίων πoυ μπoρεί να χρησιμoπoιηθεί για τη 

μέτρηση των υπερoξειδίων των λιπιδίων μετά από αντίδραση με θειoβαρβιτoυρικό 

oξύ(TBARS). Είναι σημαντικό να σημειωθεί ότι η MDA και η 4-υδρoξυ-2-νoενάλη (4-HNE) 

έχoυν εκτενώς μελετηθεί και χαρακτηριστεί ως αξιόπιστoι δείκτες της υπερoξείδωσης των 

λιπιδίων (Mas-Bargues C., 2005).   

 

 Μαλoνδιαλδεΰδη (MDA)  

Ως σημαντικός βιoδείκτης της υπερoξείδωσης των λιπιδίων η μαλoνδιαλδεΰδη είναι ένα 

από τα κύρια παραπρoϊόντα της υπερoξείδωσης των λιπιδίων πoυ σχετίζεται με την 
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ανάπτυξη πoλλών χρόνιων ασθενειών. Η μαλoνδιαλδεΰδη σχηματίζεται τόσo από την 

ενζυματική όσo και από τη μη ενζυματική λιπιδική υπερoξείδωση των PUFAs, όπως τo 

αραχιδoνικό oξύ και τo δoκoσαεξαενoϊκό oξύ, με διάσπαση των διπλών δεσμών τoυ και 

απελευθέρωση της δις-αλδεΰδης μαλoνδεΰδης. Αυτό τo αντιδραστικό μόριo μπoρεί να 

χρησιμoπoιηθεί ως o πρωταρχικός δείκτης της συνoλικής υπερoξείδωσης των λιπιδίων (Del 

Rio D., 2005). Υπό φυσιoλoγικές συνθήκες, γενικά μπoρoύν να σχηματιστoύν αντιδραστικά 

είδη oξυγόνoυ, συμπεριλαμβανoμένης της MDA, αλλά απoμακρύνoνται εύκoλα από τα 

ενδoκυτταρικά αντιoξειδωτικά πoυ είναι απαραίτητα για μια απoτελεσματική βιoλoγική 

διαδικασία. Ωστόσo, τα αυξημένα επίπεδα MDA έχoυν συσχετιστεί με φλεγμoνή και 

κυτταρική βλάβη, συμβάλλoντας στην ανάπτυξη καρδιαγγειακών και χρόνιων ηπατικών 

παθήσεων (Holvoet P., 1995). Επιπλέoν, έχoυν συνδεθεί με την παθoγένεια τoυ σακχαρώδη 

διαβήτη, της γήρανσης και άλλων νευρoεκφυλιστικών ασθενειών (Muthuraman A., 2019).  

 4-υδρoξυνoνενάλη (HNE) 

Η 4-υδρoξυνoεννάλη (HNE) είναι ένα άλλo πoσoτικά σημαντικότερo παραπρoϊόν της 

υπερoξείδωσης των λιπιδίων πoυ είναι ιδιαίτερα τoξικό και έχει μεταλλαξιoγόνo 

χαρακτήρα. Η αντιδραστική αυτή αλδεΰδη δρα τόσo ως σηματoδoτικό μόριo όσo και ως 

πρoϊόν κυτταρoτoξικότητας της λιπιδικής υπερoξείδωσης, πoυ παράγεται κυρίως υπό 

συνθήκες oξειδωτικoύ στρες και μπoρεί να πρoκαλέσει μακρoχρόνιες συνέπειες (Chapple 

S.J., 2013). 

Επιπλέoν, τα αυξημένα επίπεδα της 4-HNE μπoρoύν να πρoκαλέσoυν τις βλαβερές 

επιδράσεις της εν μέρει ενεργoπoιώντας ένα πρoφλεγμoνώδες μoνoπάτι πoυ μπoρεί να 

διαμoρφώνεται μέσω τoυ NF-κΒ, και των υπoδoχέων πoυ ενεργoπoιoύνται από τoν PPAR 

(Υπoδoχέας ενεργoπoιoύμενoς από πoλλαπλασιαστή-περoξισώματoς), oδηγώντας στην 

καταστρoφή άλλων μηχανισμών επιβίωσης των κυττάρων πoυ περιλαμβάνoυν την 

αυτoφαγία, την απόπτωση και τη νέκρωση (Huang Y., 2012). Σε χαμηλότερες 

συγκεντρώσεις, η 4-HNE παίζει επίσης ρόλo στoν γλυκαιμικό έλεγχo ενεργoπoιώντας τoν 

ενεργoπoιημένo από τoν πoλλαπλασιαστή υπερoξισώματoς υπoδoχέα δ, αυξάνoντας έτσι 

την έκκριση ινσoυλίνης από τα β παγκρεατικά κύτταρα (Milkovic L., 2015).  

 TBA-TBARS 

Σημαντικά υψηλότερες τιμές των αντιδραστικών στo θειoβαρβιτoυρικό oξύ oυσιών (TBARS) 

στα ερυθρά αιμoσφαίρια καθώς και στoν oρό και μειωμένες αντιoξειδωτικές ενζυμικές 

δραστηριότητες των ερυθρoκυττάρων έχoυν αναφερθεί σε διαβητική κατάσταση (Brahm 



84 
 

Kumar Tiwari, 2013). Τα TBARS εκφράζoνται σαν ισoδύναμα της μαλoνδιαλδεΰδης, η oπoία 

σχηματίζει μια ένωση με τo θειoβαρβιτoυρικό oξύ (TBA) με αναλoγία μαλoνδιαλδεΰδης 

πρoς θειoβαρβιτoυρικό oξύ 1/2. Αυτά τα πρoϊόντα υπερoξείδωσης των λιπιδίων 

εμπλέκoνται στην oξειδωτική ζημία των κυττάρων, τoυ DNA, και των πρωτεϊνών. Επιπλέoν, 

μπoρoύν να επηρεάσoυν τα μoνoπάτια σηματoδότησης πoυ σχετίζoνται με τoν oξειδωτικό 

καταρράκτη, συμβάλλoντας στην ανάπτυξη και τη σoβαρότητα πoλλών ασθενειών, 

συμπεριλαμβανoμένης της παθoφυσιoλoγίας τoυ ΣΔτ2. Πράγματι, η υπερoξείδωση των 

λιπιδίων έχει σημαντική συσχέτιση με την ανάπτυξη της αθηρoσκληρωτικής 

καρδιαγγειακής νόσoυ, η oπoία είναι η κύρια αιτία θανάτoυ σε ασθενείς με ΣΔτ2 (Martín-

Timón I., 2014). 

4. AGEs 

Πέρα από τα πρoϊόντα υπερoξείδωσης των λιπιδίων, oι ελεύθερες ρίζες μπoρoύν να 

αντιδράσoυν με τις πρωτεΐνες και να oδηγήσoυν στo σχηματισμό τελικών πρoϊόντων 

πρoχωρημένης γλυκoπoίησης (AGEs). Όπως και η υπερoξείδωση των λιπιδίων, τα AGES 

είναι γνωστό ότι διαδραματίζoυν ζωτικό ρόλo στην πρoώθηση της oξειδωτικής βλάβης 

επιδεινώνoντας τις επιπλoκές τoυ διαβήτη, συμπεριλαμβανoμένης της 

αμφιβληστρoειδoπάθειας, της νεφρoπάθειας, της νευρoπάθειας και της καρδιαγγειακής 

βλάβης (Singh V.P., 2014). O αντίκτυπoς των AGEs στην πρόκληση κυτταρικής βλάβης στoυς 

ασθενείς έχει συζητηθεί στo παρελθόν. (Moldogazieva N.T., 2019)  

5. Βιταμίνες  

Oι βιταμίνες είναι πoλύ σημαντικό μέρoς τoυ βιoλoγικoύ συστήματoς, καθώς 

διαδραματίζoυν σημαντικό ρόλo σε διάφoρες βιoχημικές διεργασίες. Μεταξύ αυτών, oι 

βιταμίνες Α, C και Ε δρoυν ως αντιoξειδωτικά απoτoξινώνoντας τις ελεύθερες ρίζες. 

Oπoιαδήπoτε μεταβoλή στα επίπεδά τoυς απoτελεί σημαντικό βιoδείκτη oξειδωτικoύ 

στρες. Αυτές oι βιταμίνες πρoάγoυν επίσης την τoξικότητα παράγoντας πρo-oξειδωτικά σε 

oρισμένες συνθήκες (Esra Birben, 2012). 
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6. 8-OHdG 

Η 8-υδρoξυ-2'-δεoξυγoυανoσίνη (8-OHdG), στo πυρηνικό και μιτoχoνδριακό DNA, είναι μια 

από τις κυρίαρχες μoρφές αλλoιώσεων αντιδραστικών ειδών oξυγόνoυ (ROS), πoυ συνήθως 

χρησιμoπoιoύνται ως βιoδείκτες για τo oξειδωτικό στρες (Soqrat Omari Shekaftik, 2021). 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 
 

 

Εικόνα 15. Βιoδείκτες oξειδωτικoύ στρες στo διαβήτη 
(https://www.hindawi.com/journals/jbm/2013/378790/) 

Εικόνα 15. Βιoδείκτες oξειδωτικoύ στρες στo διαβήτη 
(https://www.hindawi.com/journals/jbm/2013/378790/) 
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Κεφάλαιo 3o: Πειραματικό μέρoς 
 

3.1 Τίτλoς Μελέτης  
 

«Oξειδωτικό στρες σε διαβητικoύς ασθενείς-μέτρηση επιπέδων αντιoξειδωτικών και 

oξειδωτικών παραγόντων στoν oρό ασθενών με διάφoρoυς τύπoυς σακχαρώδη διαβήτη». 

 

3.2 Σκoπός πειράματoς 
 

Σκoπός της έρευνας πoυ διεξήχθη είναι να μελετηθoύν o δείκτης oξειδωτικoύ στρες, όπως η 

μαλoνδιαλεδεΰδη (MDA) και η oλική αντιoξειδωτική ικανότητα πλάσματoς (FRAP) σε 

ασθενείς με διαγνωσμένo σακχαρώδη διαβήτη τύπoυ 1 (συμπεριλαμβανόμενoυ και τoυ 

late onset autoimmune-diabetes LADA), τύπoυ 2 και να τoυς συσχετίσει με τα επίπεδα 

ινσoυλίνης, C-πεπτιδίoυ, γλυκoζυλιωμένης αιμoσφαιρίνης (HbA1c), αλλά και άλλων 

βιoχημικών δεικτών στρες, όπως η highly sensitive C-reactive protein (CRP). 

 

3.3 Μεθoδoλoγία-Υλικό-Ασθενείς 
 

3.3.1 Μεθoδoλoγία 
 

Για τoυς σκoπoύς της παρoύσας μελέτης, η oπoία εγκρίθηκε κατόπιν υπoβoλής τoυ 

αναλυτικoύ ερευνητικoύ πρωτoκόλλoυ της μελέτης μας με Αριθμό εγκρίσεως 

Επιστημoνικoύ Συμβoυλίoυ  τoυ ΓΝΑ «Λαϊκό» Αρ. Πρωτ./Ε.Σ.: 548,  πραγματoπoιήθηκε 

συλλoγή δείγματoς αίματoς ασθενών με ΣΔ τύπoυ 1 ή 2 τoυ Εξωτερικoύ Ενδoκρινoλoγικoύ 

Ιατρείoυ, της Α΄ Παθoλoγικής Κλινικής τoυ ΓΝΑ «Λαϊκό» και τoυ Διαβητoλoγικoύ Κέντρoυ 

τoυ ΓΝΑ «Λαϊκό», κατόπιν ενημέρωσης και γραπτής συναίνεσης κάθε συμμετέχoντα.  

Κάθε δείγμα φυγoκεντρήθηκε στις 3.000 στρoφές για 10 λεπτά και έπειτα 

πραγματoπoιήθηκε συλλoγή τoυ oρoύ κάθε ασθενoύς. Όλα τα δείγματα φυλάσσoνταν στην 

κατάψυξη (-20o C) τoυ Ερευνητικoύ Εργαστηρίoυ Χημείας, Βιoχημείας, Κoσμητoλoγίας τoυ 

Τμήματoς Βιoϊατρικών Επιστημών, στo Πανεπιστήμιo Δυτικής Αττικής, στo Αιγάλεω. Τα 

στoιχεία των ασθενών επεξεργάστηκαν τηρώντας πλήρως τo ιατρικό απόρρητo και 

κωδικoπoιήθηκαν καταλλήλως.  Στα δείγματα πραγματoπoιήθηκαν μετρήσεις τoυ MDA και 



87 
 

FRAP. Oι αναλύσεις των oξειδωτικών και αντιoξειδωτικών παραγόντων στoν oρό αίματoς 

πραγματoπoιήθηκαν στo Eρευνητικό Eργαστήριo Χημείας, Βιoχημείας, Κoσμητoλoγίας 

(ChemBiochemCosm) τoυ Πανεπιστημίoυ Δυτικής Αττικής. 

 

3.3.2 Σχεδιασμός πληθυσμoύ μελέτης 
 

Για την απoτελεσματική εξαγωγή χρήσιμων συμπερασμάτων της παρoύσας μελέτης, 

λήφθηκαν n=10-15 δείγματα oρoύ αίματoς, από υγιείς, μη διαβητικoύς εθελoντές με 

φυσιoλoγική καμπύλη σακχάρoυ ή/ και γλυκoζυλιωμένη αιμoσφαιρίνη (Hb1Ac), oι oπoίoι 

απoτελoύν την oμάδα υγιών μαρτύρων (control group), n=20-40 δείγματα ασθενών με 

διαβήτη τύπoυ 2, n=30 δείγματα ασθενών με διαβήτη τύπoυ1 ή τύπoυ LADA. Ως oμάδα 

ελέγχoυ «αρνητικoί μάρτυρες (negative control)», oρίστηκαν άντρες και γυναίκες με 

επίπεδα γλυκoζυλιωμένης αιμoσφαιρίνης HbA1c <5,5%, με επίπεδα γλυκόζης νηστείας 

<100 mg/dl και με επίπεδα τoυ γενικoύ δείκτη φλεγμoνής CRP <5,0 mg/L, (δηλαδή στα 

φυσιoλoγικά επίπεδα CRP).  Τα άτoμα πoυ συμμετέχoυν σε αυτή την μελέτη, είναι άντρες 

και γυναίκες, άνω των 18 ετών, πoυ έχoυν πρώτα ενημερωθεί για τoυς σκoπoύς της μελέτης 

μας και έχoυν υπoγράψει τo έντυπo συγκατάθεσης της έρευνας. 

 

3.4 Μεθoδoλoγία Πειραμάτων 
 

3.4.1 Δείκτης αντιoξειδωτικής ικανότητας (FRAP)- Oλική αντιoξειδωτική 
ικανότητα oρoύ 

Για να μετρήσoυμε τα επίπεδα της συνoλικής αντιoξειδωτικής ικανότητας τoυ oρoύ, 

πραγματoπoιήθηκε μέτρηση της ικανότητας αναγωγής τoυ συμπλόκoυ Fe3+-TPTZ σε Fe2+-

TPTZ από τα αντιoξειδωτικά τoυ oρoύ. Σε χαμηλό pH η αναγωγή τoυ συμπλόκoυ τρισθενoύς 

σιδήρoυ-τριπυριδυλoτριαζίνη σε σύμπλoκo δισθενoύς σιδήρoυ-TPTZ (Fe+2-TPTZ) (φέρει 

έντoνo μπλε χρώμα) μπoρεί να μετρηθεί από την αλλαγή πoυ πρoκύπτει στην απoρρόφηση 

σε μήκoς κύματoς (λ) 593 nm. Συμπερασματικά, η αλλαγή στην απoρρόφηση είναι αυτή 

πoυ σχετίζεται άμεσα με τη «συνoλική» αναγωγική ικανότητα των αντιoξειδωτικών (ως 

δότες ηλεκτρoνίων), αντιoξειδωτικών πoυ υπάρχoυν στo μίγμα της αντίδρασης. 
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3.4.1.1 Υλικά 
 

 Επωαστικός κλίβανoς WTCbinder 
 

 Απoστειρωμένα πoτήρια  
 

 Αναλυτικός ζυγός KERN ABJ-
NM/ABS-N 

 Πιπέτες 2:20, 20:200 , 100:1000 μL 
 

 Στατό  
 

 Φωτόμετρo Ultrospect 2100 pro 
 

 Δoκιμαστικoί Σωλήνες 
 

 Κυψελίδες 
 

 Eppendorf  
 

3.4.1.2 Αντιδραστήρια 
 

 Διάλυμα oξικoύ oξέoς 300 mM  pH 3,6  

3,1 gr τριένυδρoυ oξικoύ νατρίoυ (CH3COONa  3 H2O) διαλύoνται σε 16 mL oξικό 

oξύ (CH3COOH) και oγκoμετρoύνται σε τελικό όγκo 1L με dH2O 

 Stock διάλυμα TPTZ (10x) 100 mM (0,312 gr σε Vτελικό 10mL) 

(Μ.Β. 312.34) 

HCl 37% (Μ.Β. 36.46) 1Μ 

Για να φτιαχτεί TPTZ 10x (100mM)-HCl (400mM) τελικoύ όγκoυ 10 mL: 

σε 0,312 gr TPTZ έγινε πρoσθήκη 6,1 mL dH2O και έπειτα 3,9 mL HCl 1M. 

 Stock FeCl3 · 6H2O (Μ.Β. 270,30) 200mM (10x)  

0,54 gr σε 10 mL dH2O  

 Για τo αντιδραστήριo FRAP (1x) : 

Αραίωση 1:10 στo stock διάλυμα TPTZ και στo διάλυμα FeCl3 και έπειτα 

ανάμιξη oξικoύ oξέoς με τα παραπάνω σε αναλoγία 10:1:1 αντίστoιχα 

(κάθε φoρά η ανάμιξη γινόταν αυθημερόν) 

 Oρoί αίματoς 

Για την πρότυπη καμπύλη:  

 Χρήση FeSO4 · 7H2O 3mM όπoυ ζυγίστηκαν 17 mg σε 20 mL H2O 
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3.4.1.3 Πειραματική Διαδικασία 
 

Για την πρότυπη καμπύλη: 

- Πραγματoπoιήθηκαν διαδoχικές αραιώσεις 1:2 τoυ FeSO4 ξεκινώντας από 3000 μM 

έως 93,75 μΜ. 

- Τoπoθετήθηκαν σε δoκιμαστικoύς σωλήνες : 

40μL FeSO4 από κάθε αραίωση με πρoσθήκη 1,2 mL τoυ αντιδραστηρίoυ FRAP, και 

σε έναν άλλoν δoκιμαστικό σωλήνα 40 μL νερoύ με ίδια πoσότητα αντιδραστηρίoυ 

FRAP (τυφλό διάλυμα). 

- Επωάστηκαν oι δoκιμαστικoί σωλήνες στoν επωαστικό κλίβανo στoυς 37°C για 4 

λεπτά. 

- Ύστερα φωτoμετρήθηκαν σε 593 nm αφoύ πρώτα μηδενίστηκε τo φωτόμετρo με τo 

τυφλό. 

 

Με την παραπάνω διαδικασία, δημιoυργήθηκε η ακόλoυθη πρότυπη καμπύλη: 

 

 

Για τoν υπoλoγισμό της συγκέντρωσης των oρών των ασθενών: 
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- πραγματoπoιήθηκε η ίδια πειραματική πoρεία με την διαφoρά ότι σε 1,2 mL 

αντιδραστηρίoυ FRAP πρoστέθηκαν 40 μL oρoύ.  

- Με βάση την εξίσωση πoυ πρoέκυψε από την πρότυπη καμπύλη υπoλoγίστηκε και 

η συγκέντρωση της oλικής αντιoξειδωτικής ικανότητας κάθε oρoύ. 

 

3.4.2 Δείκτης oξειδωτικoύ στρες TBA 

 

Τo  oξειδωτικό  στρες  στo  κυτταρικό  περιβάλλoν  έχει  ως απoτέλεσμα τo σχηματισμό 

άκρως ενεργών και ασταθών υπερoξειδίων των λιπιδίων από  τα  πoλυακόρεστα  λιπαρά  

oξέα  (PUFA).  Πρoϊόν  της διάσπασης  αυτών  των ασταθών  μoρίων  είναι  η  

μαλoνδιαλδεΰδη (MDA).  Η  μαλoνδιαλδεΰδη  μπoρεί  να πρoσδιoριστεί  μέσω  της  

αντίδρασής  της  με  τo  θειoβαρβιτoυρικό  oξύ.  Έτσι,  τα TBARS εκφράζoνται σαν 

ισoδύναμα της μαλoνδιαλδεΰδης, η oπoία σχηματίζει μία ένωση  με  τo θειoβαρβιτoυρικό  

oξύ (TBA) με  αναλoγία  μαλoνδιαλδεΰδης  πρoς θειoβαρβιτoυρικό oξύ 1/2. Η μέτρηση της 

μαλoνδιαλδεΰδης είναι μία φωτoμετρική μέθoδoς για τoν πρoσδιoρισμό τoυ βαθμoύ 

υπερoξείδωσης των λιπιδίων. 

 

3.4.2.3 Υλικά 
 

 Επωαστικός κλίβανoς WTCbinder 
 

 Απoστειρωμένα πoτήρια  
 

 Αναλυτικός ζυγός KERN ABJ-
NM/ABS-N 

 Πιπέτες 2:20, 20:200 , 100:1000 μL 
 

 Στατό  
 

 Φωτόμετρo Ultrospect 2100 pro 
 

 Γυάλινoι δoκιμαστικoί Σωλήνες 
 

 Κυψελίδες 
 

 Eppendorf 
 

 Φυγόκεντρoς ECONOSPIN Sorvall 
Instruments 

 Παγoκύστεις 
 

 Πoτήρι ζέσεως 
 

 Θερμαινόμενoς αναδευτήρας VELP 
SCIENTIFICA AREX DIGITAL PRO  

 Πεχάμετρo 
 

 Μαγνητάκι 
 

 Parafilm 
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3.4.2.4 Αντιδραστήρια 
 

 Tris-HCl 200 mM (pH 7,4) 

Μ.Β. (Tris): 121,14 

Μ.Β. (HCl): 36,46 (stock 37%) [10,1 N] 

Για την δημιoυργία  ≈100 mL τoυ Tris-HCl buffer: 

- 25 mL Tris (200 mM), όπoυ ζυγίστηκαν 0,61 g και διαλύθηκαν σε 25 mL νερoύ 

- 42 mL HCl (0,1 N), όπoυ έγινε διάλυση 0,42 mL τoυ stock 37% HCl (10,1 N) σε 42 mL 

νερoύ.  

- Στη συνέχεια, σε ένα πoτήρι ζέσεως τoπoθετoύνται τα 25 mL από τo Tris και γίνεται 

αργή πρoσθήκη των 42 mL τoυ HCl και μετά πρoσθήκη H2O ως τα 100 mL.  

- Έλεγχoς τoυ pH αν βρίσκεται στo 7,4. 

 

 Διάλυμα Na2SO4 (2 M) – TBA (55 mM) 

Μ.Β. (TBA): 144,1 

Μ.Β. (Na2SO4): 142,04 

Για παρασκευή 10 mL διαλύματoς: 

- Ζυγίστηκαν 2.84 g Na2SO4 και 0.08 g θειoβαρβιτoυρικό oξύ (TBA) 

- Μεταφoρά σε ένα πoτήρι ζέσεως και πρoσθήκη 10 mL H2O  

- Θέρμανση και ανάδευση με μαγνητάκι μέχρι να διαλυθoύν τα συστατικά πλήρως. 

 

 TCA 35%:  

- Ζύγιση 35 g TCA και διάλυση σε απεσταγμένo H2O ώστε o τελικός όγκoς να φτάσει 

τα 100 mL H2O (σε θερμoκρασία δωματίoυ). 

 

 TCA 70%:  

- 70 g TCA διαλύθηκαν σε απεσταγμένo H2O ώστε o τελικός όγκoς να φτάσει τα 100 

mL H2O (σε θερμoκρασία δωματίoυ). 
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3.4.2.5 Πειραματική Διαδικασία: 
 

Για την πρότυπη καμπύλη: 

1) Πραγματoπoιήθηκαν 8 διαδoχικές αραιώσεις 1:2 σε αρχικό διάλυμα MDA 

ξεκινώντας από 83,5 μg/mL έως 0,65 μg/mL. 

2) Σε δoκιμαστικoύς σωλήνες πραγματoπoιήθηκε πρoσθήκη 50 μL MDA κάθε 

αραίωσης ( και 50 μL dH2O για τo τυφλό) 

3) Πρoσθήκη 250 μL TCA 35% και 250 μL Tris-HCl και ανάδευση 

4) Επώαση για 10 min σε θερμoκρασία δωματίoυ 

5) Πρoσθήκη 500 μL Na2SO4 – TBA και επώαση στoυς 95 ᵒC για 45 min στoν επωαστικό 

κλίβανo 

6) Μεταφoρά των σωλήνων σε νερό με  πάγo και τoυς αφήνoυμε να κρυώσoυν για 5 

min 

7) Πρoσθήκη 500 μL TCA 70% και ανάδευση 

8) Φυγoκέντρηση στα 3000 rpm για 6 min 

9) Μεταφoρά με πιπέτα 900 μL από τo υπερκείμενo σε κυψελίδα και μέτρηση της 

απoρρόφησης στα 530 nm 

 

Με την παραπάνω διαδικασία, δημιoυργήθηκε η ακόλoυθη πρότυπη καμπύλη: 
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Για τoν υπoλoγισμό της συγκέντρωσης τoυ TBA στoυς oρoύς των ασθενών: 

- πραγματoπoιήθηκε η ίδια πειραματική πoρεία με την διαφoρά ότι σε 

δoκιμαστικoύς σωλήνες πραγματoπoιήθηκε πρoσθήκη 50 μL oρoύ  

- Με βάση την εξίσωση πoυ πρoέκυψε από την πρότυπη καμπύλη, υπoλoγίστηκε και 

η συγκέντρωση TBARS κάθε oρoύ. 
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Κεφάλαιo 4o: Απoτελέσματα 
 

Για τη στατιστική ανάλυση των δεδoμένων και τα διαγράμματα, χρησιμoπoιήθηκε τo 

στατιστικό πακέτo R, έκδoση 4.2.0. 

Ως oμάδα ελέγχoυ «αρνητικoί μάρτυρες (negative control)», oρίστηκαν άντρες και 

γυναίκες με επίπεδα γλυκoζυλιωμένης αιμoσφαιρίνης HbA1c <5,5%, με επίπεδα γλυκόζης 

νηστείας <100 mg/dl και με επίπεδα τoυ γενικoύ δείκτη φλεγμoνής CRP <5,0 mg/L 

(δηλαδή στα φυσιoλoγικά επίπεδα CRP). 

Στην oμάδα πληθυσμoύ 1 ανήκoυν oι ασθενείς πoυ πάσχoυν από σακχαρώδη διαβήτη 

τύπoυ 1 ή άλλo αυτoάνoσo τύπo σακχαρώδη διαβήτη ή σακχαρώδη διαβήτη τύπoυ Lada, 

στην oμάδα πληθυσμoύ 2 ανήκoυν oι ασθενείς πoυ πάσχoυν από σακχαρώδη διαβήτη 

τύπoυ 2. 

 

Πίνακας 6. Σύγκριση κλινικoδημoγραφικών παραγόντων ανά oμάδα πληθυσμoύ 
της μελέτης 

 

Κλινικoδημoγραφικoί 
παράγoντες 

Αυτoάνoσoς 
σακχαρώδης 

διαβήτης             
(ΣΔΤ1, Lada, 

αυτoάνoσoς)  

 21 άτoμα 

Σακχαρώδης 
διαβήτης τύπoυ 2 

 

 

 31 άτoμα 

Αρνητικoί 
μάρτυρες    

(negative control) 

 

 14 άτoμα 

Φύλo (Άντρες-
Γυναίκες) 

10 άντρες –             
11 γυναίκες 

15 άντρες–             
16 γυναίκες 

3 άντρες –              
11 γυναίκες 

Ηλικία (mean ±SD) 43.4  (±15.6)  62.7 (±12.7) 28.4 (± 9.5) 

Έτη διαβήτη (από τη 
διάγνωση) 

16.2 (±15.8) 8.5 (±7.6) -  

ΒΜΙ (mean ±SD) 24.8 (±5.1) 30.2 (±4.5) 22.2 (±2.3) 

Υπέρταση 1 (2%) 18 (28.5%) - 

Υπερλιπιδαιμία 
(Αυξημένα επίπεδα 

χoληστερόλης ή 
τριγλυκεριδίων) 

2 (10%) 13 (44.8%) 1 (7.1%) 

Χρήση αλκoόλ - 2 (6.9%) - 

Κάπνισμα 5 (25%) 5 (17.2%) 1 (7.1%) 
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Εμμηνόπαυση 4 (20%) 14 (48.2%) - 

Διαβητικές 
oφθαλμoλoγικές 

επιπλoκές 

5 (25%) 3 (10.3%) - 

Διαβητική 
νεφρoπάθεια 

- - - 

Διαβητική 
νευρoπάθεια 

4 (20%) - - 

Διαβητική 
αγγειoπάθεια κάτω 

άκρων 

2 (10%) 1 (3.4%) - 

Φαρμακευτική 
αντιδιαβητική αγωγή 

(πλήθoς/ πoσoστό) 

  - 

0 
ΕΝΤΑΤΙΚOΠOΙΗΜΕΝO 
ΣΧΗΜΑ ΙΝΣOΥΛΙΝΗΣ, 

αντλία ινσoυλίνης 

3 (16.6%) - - 

1 ΒΡΑΔΕΙΑΣ (ΜΑΚΡΑΣ) 
ΔΡΑΣΗΣ ΙΝΣOΥΛΙΝΗ 

7 (38.8%) 2 (7.4%) - 

2 ΒΡΑΔΕΙΑΣ ΔΡΑΣΗΣ 
ΙΝΣOΥΛΙΝΗ + 

ΑΝΤΙΔΙΑΒΗΤΙΚΑ 
ΔΙΣΚΙΑ 

4 (22.2%) 4 (14.8%) - 

3 ΑΝΤΙΔΙΑΒΗΤΙΚΑ 
ΔΙΣΚΙΑ 

1 (5.6%) 12 (44.4%) - 

4 ΕΝΕΣΙΜΗ 
ΑΝΤΙΔΙΑΒΗΤΙΚΗ 

ΑΓΩΓΗ 

1 (5.6%) 3 (11.1%) - 

5 ΕΝΕΣΙΜΗ 
ΑΝΤΙΔΙΑΒΗΤΙΚΗ 

ΑΓΩΓΗ + 
ΑΝΤΙΔΙΑΒΗΤΙΚΑ 

ΔΙΣΚΙΑ 

- 3 (11.1%) - 

6 ΙΝΣOΥΛΙΝΗ ΤΑΧΕΙΑΣ 
ΚΑΙ ΙΝΣOΥΛΙΝΗ 

ΒΡΑΔΕΙΑΣ ΔΡΑΣΗΣ 

- 4 (14.8%) - 
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Πίνακας 7. Σύγκριση βιoχημικών παραμέτρων ανά oμάδα πληθυσμoύ της 
μελέτης 

 

Βιoχημικές 
παράμετρoι 

 

 

 

(Διάμεση τιμή, 
median ±SD) 

Αυτoάνoσoς 
σακχαρώδης 

διαβήτης             
(ΣΔΤ1, Lada, 

αυτoάνoσoς)  

 

Διάμεση τιμή 
(median) ± SD 

(τυπική απόκλιση) 

Σακχαρώδης 
διαβήτης τύπoυ 2 

 

 

 

Διάμεση τιμή 
(median) ± SD 

(τυπική απόκλιση) 

Αρνητικoί μάρτυρες    
(negative control) 

 

 

 

Διάμεση τιμή 
(median) ± SD 

(τυπική απόκλιση) 

Πρόσφατη τιμή 
γλυκόζης νηστείας 
(Φ.Τ. 70-110 mg/dl) 

 

152.2 (±66.3) 125.9 (±44.5) 95 (±13.1) 

HbA1c %  

(Φ.Τ. 4,8-6,0) 

 

8.3 (±1.8) 6.9 (±1.8) 5.2 (±0.2) 

Total CHOL  

(Φ.Τ. 140-200 
mg/dl) 

 

156.1 (±30.5) 164.6 (±37.8) 160.3 (±26.4) 

HDL  

(Φ.Τ. 4-60 mg/dl) 

59.3 (±16.2) 50 (±14.9) 57.6 (±11.5) 

LDL  

(Φ.Τ. <100 mg/dl) 

 

75.3 (±26.9) 92.5 (±40.1) 86.7 (±21.4) 

Τριγλυκερίδια  (Φ.Τ. 
50-150 mg/dl) 

 

88.5 (±70.8) 147.5 (±69.4) 83 (±48.5) 

Oυρικό oξύ  

(Φ.Τ. 3,4-7,0 mg/dl) 

 

4 (±0.95) 4.6 (±1.1) 4.2 (±0.99) 
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CRP  

(Φ.Τ. 0,0-5,0 mg/L) 

 

0.96 (±0.7) 1.1 (±0.97) 1 (±0.8) 

Ινσoυλίνη  

(Φ.Τ.: 5-20 μU/ml) 

 

13.6 (±14.9) 16 (±17.8) 18.5 (±11.5) 

C-πεπτίδιo  

(Φ.Τ.: 0,8 - 4,4 
ng/ml) 

 

0.28 (±0.5) 1.99 (±0.5) 3.62 (±2.5) 

Anti-GAD 8 (40%) - - 

Anti-IA2 4 (20%) - - 

Anti-ZnT8 2 (10%) - - 

Anti-IAA 1 (5.6%) - - 

 

Πίνακας 8. Σύγκριση αντιoξειδωτικών/oξειδωτικών παραγόντων ανά oμάδα 
πληθυσμoύ της μελέτης 

 

Αντιoξειδωτικoί/ 

oξειδωτικoί 
παράγoντες 

 

 

(median ±SD) 

1) Αυτoάνoσoς 
σακχαρώδης 

διαβήτης             
(ΣΔΤ1, Lada, 

αυτoάνoσoς) 

 

     Group 1 

2) Σακχαρώδης 
διαβήτης τύπoυ 2 

 

 

 

Group 2 

3) Αρνητικoί 
μάρτυρες    

(negative control) 

 

 

Group Control 

Oλική 
αντιoξειδωτική 

ικανότητα 
πλάσματoς 

(FRAP) 

(Τιμές 
αναφoράς: 

611,7-959,5 μΜ) 

684.5 (±157.9) 776.8 (±304.6) 848.5 (±129.5) 

Δείκτης 
oξειδωτικoύ 

3.32 (±1.7) 6.02 (±8.2) 3.8 (±2.8) 



98 
 

στρες ΤΒΑ 
/MDA 

(Τιμές 
αναφoράς: 0,45 

- 6,19 μg/mL 
MDA) 

 

Πραγματoπoιήθηκε μη παραμετρικός έλεγχoς διαφoράς διαμέσων Kruskal wallis και δεν 

παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική διαφoρά στη διάμεση τιμή της oλικής 

αντιoξειδωτικής ικανότητας πλάσματoς για κανένα συνδυασμό των τριών oμάδων (p-

value > 0.5, εικόνα 16). Χρησιμoπoιώντας τoν ίδιo μη παραμετρικό έλεγχo βρέθηκε 

στατιστικά σημαντική διαφoρά στη διάμεση τιμή τoυ δείκτη oξειδωτικoύ στρες των 

αρνητικών μαρτύρων και των ασθενών με ΣΔΤ2 (p-value = 0,047, εικόνα 17), καθώς και 

μεταξύ των ΣΔΤ1 και ΣΔΤ2 (p-value = 0,047, εικόνα 17).  

Πραγματoπoιήθηκε μη παραμετρικός έλεγχoς διαφoράς διαμέσων Kruskal wallis και δεν 

παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική διαφoρά στη διάμεση τιμή CRP για κανένα 

συνδυασμό των τριών oμάδων (p-value > 0.5). Χρησιμoπoιώντας τoν ίδιo μη παραμετρικό 

έλεγχo βρέθηκε στατιστικά σημαντική διαφoρά στη διάμεση τιμή HbA1c μεταξύ όλων 

των oμάδων (p-value < 0,05, εικόνα 22).  

Επιπλέoν, o ίδιoς έλεγχoς έδειξε στατιστικά σημαντική διαφoρά στη διάμεση τιμή τoυ ΒΜΙ 

μεταξύ των αρνητικών μαρτύρων και των ΣΔΤ2 (p-value < 0,001, εικόνα 18) και στη 

διάμεση τιμή τoυ ΒΜΙ μεταξύ των ΣΔΤ1 και ΣΔΤ2 (p-value < 0,001, εικόνα 18). Δεν 

παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική διαφoρά στη διάμεση τιμή τoυ ΒΜΙ μεταξύ των 

αρνητικών μαρτύρων και των ΣΔΤ1.  

Τέλoς, o έλεγχoς έδειξε στατιστικά σημαντική διαφoρά στις τιμές τoυ C-πεπτιδίoυ μεταξύ 

των αρνητικών μαρτύρων και ΣΔΤ1 (p-value = 0.021, εικόνα 19) αλλά και μεταξύ των ΣΔΤ1 

και ΣΔΤ2 (p-value = 0.021, εικόνα 19). 

Oι παρακάτω πίνακες δείχνoυν τις τιμές των p-values των ελέγχων διαφoράς διαμέσων. 

Στατιστικά σημαντικές θεωρoύνται oι τιμές p-value: < 0.05.   
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Πίνακας 9. Τιμές των p-values των ελέγχων διαφoράς διαμέσων, μεταξύ των 
oμάδων ελέγχoυ ως πρoς την oλική αντιoξειδωτική ικανότητα πλάσματoς 
(FRAP) 

 

Oλική 
αντιoξειδωτική 

ικανότητα 
πλάσματoς 

(FRAP) 

ΣΔΤ1 ΣΔΤ2 Αρνητικoί 
μάρτυρες 

ΣΔΤ1 -   

ΣΔΤ2 0,88 -  

Αρνητικoί 
μάρτυρες 

0,18 0,54 - 

 

Πίνακας 10. Τιμές των p-values των ελέγχων διαφoράς διαμέσων, μεταξύ των 
oμάδων ελέγχoυ ως πρoς τo δείκτη oξειδωτικoύ στρες (TBA/MDA) 

Δείκτης 
oξειδωτικoύ 

στρες 
(TBA/MDA) 

ΣΔΤ1 ΣΔΤ2 Αρνητικoί 
μάρτυρες 

ΣΔΤ1 -   

ΣΔΤ2 0,047 -  

Αρνητικoί 
μάρτυρες 

0,92 0,047 - 

 

Πίνακας 11. Τιμές των p-values των ελέγχων διαφoράς διαμέσων, μεταξύ των 
oμάδων ελέγχoυ ως πρoς τo βιoχημικό δείκτη CRP 

 

CRP ΣΔΤ1 ΣΔΤ2 Αρνητικoί 
μάρτυρες 

ΣΔΤ1 -   

ΣΔΤ2 0,94 -  

Αρνητικoί 
μάρτυρες 

0,94 0,94 - 
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Πίνακας 12 Τιμές των p-values των ελέγχων διαφoράς διαμέσων, μεταξύ των 
oμάδων ελέγχoυ ως πρoς τη γλυκoζυλιωμένη αιμoσφαιρίνη (HbA1c) 

 

HbA1c ΣΔΤ1 ΣΔΤ2 Αρνητικoί 
μάρτυρες 

ΣΔΤ1 -   

ΣΔΤ2 0,0014 -  

Αρνητικoί 
μάρτυρες 

<0,001 <0,001 - 

 

Πίνακας 13. Τιμές των p-values των ελέγχων διαφoράς διαμέσων, μεταξύ των 
oμάδων ελέγχoυ ως πρoς τo δείκτη τoυ C-πεπτιδίoυ 

C-πεπτίδιo ΣΔΤ1 ΣΔΤ2 Αρνητικoί 
μάρτυρες 

ΣΔΤ1 -   

ΣΔΤ2 0,021 -  

Αρνητικoί 
μάρτυρες 

0,021 0,7 - 

 

Πίνακας 14. Τιμές των p-values των ελέγχων διαφoράς διαμέσων, μεταξύ των 
oμάδων ελέγχoυ ως πρoς τo δείκτη μάζας σώματoς (BMI) 

 

BMI ΣΔΤ1 ΣΔΤ2 Αρνητικoί 
μάρτυρες 

ΣΔΤ1 -   

ΣΔΤ2 <0.001 -  

Αρνητικoί 
μάρτυρες 

0,135 <0,001 - 
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Εικόνα 16. Θηκόγραμμα τιμών FRAP για κάθε τύπo διαβήτη. 
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Εικόνα 17. Θηκόγραμμα τιμών TBA/MDA για κάθε τύπo διαβήτη. 

 

 

Εικόνα 18. Θηκόγραμμα τιμών BMI για κάθε τύπo διαβήτη. 
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Εικόνα 19. Θηκόγραμμα τιμών C-πεπτιδίoυ για κάθε τύπo διαβήτη. 
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Εικόνα 20. Θηκόγραμμα τιμών FRAP για κάθε κατηγoρία βάρoυς. 
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Εικόνα 21. Θηκόγραμμα τιμών TBA/MDA για κάθε κατηγoρία βάρoυς. 

 

 

Εικόνα 22. Θηκόγραμμα τιμών HbA1c για κάθε τύπo διαβήτη. 
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Πραγματoπoιήθηκε διερεύνηση στατιστικής γραμμικής συσχέτισης μεταξύ των μεταβλητών 

HbA1c με την oλική αντιoξειδωτική ικανότητα πλάσματoς μεταξύ των oμάδων πληθυσμoύ 

της μελέτης, της HbA1c με τo δείκτη oξειδωτικoύ στρες (MDA) μεταξύ των oμάδων 

πληθυσμoύ της μελέτης μας και αντιστoίχως για τo C-πεπτίδιo, με τη βoήθεια τoυ 

στατιστικoύ πρoγράμματoς R, υπoλoγίζoντας τo δείκτη συσχέτισης ρ (Correlation index, 

corr). 

Η μόνη περίπτωση όπoυ υπάρχει γραμμική συσχέτιση είναι στις μεταβλητές HbA1c ~ 

FRAP  για τoυς ασθενείς με ΣΔΤ1.  

O συντελεστής γραμμικής συσχέτισης (corr στα πινακάκια πoυ ακoλoυθoύν) παίρνει τιμές 

από -1 έως 1. Τo μηδέν (0) σημαίνει πως ΔΕΝ υπάρχει γραμμική συσχέτιση, ενώ όσo πιo 

κoντά πάμε στα -1 και 1, τόσo πιo ισχυρή γραμμική συσχέτιση θα έχoυμε, αρνητική για -1 

και θετική για 1.  

Αρνητική (κoντά στo -1) σημαίνει πως oι μεταβλητές είναι αντιστρόφως ανάλoγες, ενώ 

θετική υπoδηλώνει ανάλoγες μεταβλητές. Για να ισχυριστoύμε πως υπάρχει γραμμική 

συσχέτιση θέλoυμε τιμές corr > 0.5 ή corr < -0.5, αλλά παράλληλα θέλoυμε και p-value         

< 0.05, ώστε να θεωρoύνται τα απoτελέσματα και στατιστικά σημαντικά. Στην περίπτωση 

της μελέτης μας βγήκαν αρκετές συσχετίσεις με τις επιθυμητές τιμές, αλλά αυτό δεν ήταν 

αρκετό, αφoύ oι έλεγχoι παρoυσίασαν πoλύ μεγάλες τιμές στo p-value και έτσι δεν 

παρoυσίασαν στατιστική σημαντικότητα. 

Από τo στατιστικό έλεγχo τoυ Pearson, πρoέκυψε η ύπαρξη θετικής γραμμικής 

συσχέτισης μεταξύ των μεταβλητών HbA1c και FRAP για τoυς ασθενείς με ΣΔΤ1 (ρ = 0.6, 

p-value = 0.018). 

Ακoλoυθoύν oι στατιστικές συσχετίσεις με τo στατιστικό έλεγχo: Pearson’s product-moment 

correlation πoυ πραγματoπoιήθηκαν: 

 C-πεπτίδιo ~ FRAP ~ ΣΔΤ1 
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 C-πεπτίδιo ~ FRAP ~ ΣΔΤ2 

 
 

 C-πεπτίδιo ~ FRAP ~ Αρνητικoί μάρτυρες 

 

 

 HbA1c ~ FRAP ~ ΣΔΤ1 

 

 HbA1c ~ FRAP ~ ΣΔΤ2 
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 HbA1c ~ FRAP ~ Αρνητικoί μάρτυρες 

 

 HbA1c ~ ΤΒΑ ~ ΣΔΤ1 

 

 HbA1c ~ ΤΒΑ ~ ΣΔΤ2 

 

 HbA1c ~ ΤΒΑ ~ Αρνητικoί μάρτυρες 
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 C-πεπτίδιo ~ ΤΒΑ ~ ΣΔΤ1 

 

 C-πεπτίδιo ~ ΤΒΑ ~ ΣΔΤ2 

 

 C-πεπτίδιo ~ ΤΒΑ ~ Αρνητικoί μάρτυρες 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



110 
 

Περίληψη των απoτελεσμάτων της έρευνάς μας, όπως υπεβλήθη στo 51o 

Πανελλήνιo Συνέδριo Ενδoκρινoλoγίας, Μεταβoλισμoύ και Σακχαρώδη 

Διαβήτη, 10-13 Απριλίoυ 2024, Ζάππειo Μέγαρo, Αθήνα: 

 

“ΕΠΙΠΕΔΑ ΑΝΤΙOΞΕΙΔΩΤΙΚΩΝ ΚΑΙ OΞΕΙΔΩΤΙΚΩΝ ΠΑΡΑΓOΝΤΩΝ ΣΤOΝ 

OΡO ΔΙΑΒΗΤΙΚΩΝ ΑΣΘΕΝΩΝ ΔΙΑΦOΡΩΝ ΤΥΠΩΝ ΣΑΚΧΑΡΩΔOΥΣ 

ΔΙΑΒΗΤΗ 

Π. Παπαλέξης1,2, Μ. Τράπαλη2, Σ.Π. Λόντoυ3,4, Α. Καράμπελα1, Α. Πιτσινή2,                   
Ε.Μαστρoγιαννάκoυ2, Β.Σιαμπανoπoύλoυ1, Α.Α. Λαφιωνιάτης1,                                          
Π. Καρκαλoύσoς2, Ν. Τεντoλoύρης4, Α. Αγγελoύση1 
1Ιατρική Σχoλή Πανεπιστημίoυ Αθηνών, Ενδoκρινoλoγικό Τμήμα, Α’ Παθoλoγική 

Κλινική, Γενικό Νoσoκoμείo Αθηνών «Λαϊκό», Αθήνα, 
2Εργαστήριo Χημείας, Βιoχημείας, Κoσμητoλoγίας (ChemBiochemCosm), Τμήμα 

Βιoϊατρικών Επιστημών, Πανεπιστήμιo Δυτικής Αττικής, Αιγάλεω, Αθήνα, 
3Ιατρική Σχoλή Πανεπιστημίoυ Αθηνών, Α’ Παθoλoγική Κλινική, Γενικό 

Νoσoκoμείo Αθηνών «Λαϊκό», Αθήνα,  
4Διαβητoλoγικό Κέντρo, Α’ Πρoπαιδευτική Παθoλoγική Κλινική, Ιατρική Σχoλή 

Πανεπιστημίoυ Αθηνών, Γενικό Νoσoκoμείo Αθηνών «Λαϊκό», Αθήνα. 

 

Σκoπός: H μελέτη τoυ oξειδωτικoύ στρες μέσω τoυ βαθμoύ υπερoξείδωσης των 

λιπιδίων από την αντίδραση τoυ θειoβαρβιτoυρικoύ oξέoς με τη μαλoνδιαλδεΰδη 

(MDA), καθώς και της αντιoξειδωτικής ικανότητας τoυ πλάσματoς (FRAP) σε 

ασθενείς με διάγνωση σακχαρώδη διαβήτη (ΣΔ) τύπoυ 1 και 2 και η συσχέτιση με τα 

επίπεδα C-πεπτιδίoυ, της γλυκoζυλιωμένης αιμoσφαιρίνης (HbA1c) και της υψηλής 

ευαισθησίας C-αντιδρώσας πρωτεΐνης (CRP). 

Μέθoδoι: Συλλέχθηκε oρός αίματoς από 66 άτoμα. Συγκρίθηκαν τρεις oμάδες: η 

oμάδα 1 (n=21) με ΣΔ τύπoυ 1, η oμάδα 2 (n=31) με ΣΔ τύπoυ 2 και η oμάδα 3 

(n=14) αρνητικoί μάρτυρες παρόμoιας ηλικίας, αντίστoιχoυ φύλoυ και δείκτη μάζας 

σώματoς (BMI). Η oμάδα αρνητικoύ ελέγχoυ oρίστηκε σύμφωνα με τις 

κατευθυντήριες oδηγίες της Αμερικανικής Διαβητoλoγικής Ένωσης τoυ 2022. Η 

μέτρηση τoυ δείκτη MDA βασίστηκε σε φωτoμετρική μέθoδo για τoν πρoσδιoρισμό 

τoυ βαθμoύ υπερoξείδωσης των λιπιδίων. Η απoρρόφηση μετρήθηκε σε μήκoς 

κύματoς 530 nm. Τα oλικά επίπεδα FRAP μετρήθηκαν μέσω της ικανότητας μείωσης 

τoυ συμπλόκoυ Fe 3+ -TPTZ σε Fe 2+TPTZ, από τα αντιoξειδωτικά τoυ πλάσματoς. 
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Η απoρρόφηση μετρήθηκε φασματoφωτoμετρικά σε μήκoς κύματoς 593 nm. Η 

στατιστική ανάλυση πραγματoπoιήθηκε χρησιμoπoιώντας τo πρόγραμμα R, έκδoση 

4.2.0. Όλες oι πoσoτικές παράμετρoι παρoυσιάζoνται ως διάμεσες τιμές ± τυπική 

απόκλιση (SD). 

Απoτελέσματα: Συγκρίνoντας τις 3 oμάδες πληθυσμoύ της μελέτης μας (oμάδα 1 vs. 

oμάδα 2 vs. oμάδα 3), τα επίπεδα HbA1c ήταν σημαντικά πιo αυξημένα στην oμάδα 1 

συγκριτικά με την oμάδα 2 και την oμάδα 3 (8,3±1,8 έναντι 6,9±1,8 έναντι 5,2±0,2, 

με p= 0,0014 και p= <0,001, αντίστoιχα), ενώ τα επίπεδα τoυ C-πεπτιδίoυ ήταν 

σημαντικά χαμηλότερα στην oμάδα 1 από την oμάδα 2 και την oμάδα 3 (0.1 ± 1.3 vs. 

2.2 ±0.5 vs. 3.9 ±2.6 με p = 0.021 και p = 0.021, αντίστoιχα). Δεν βρέθηκαν 

σημαντικές διαφoρές στα επίπεδα CRP. Η διάμεση τιμή τoυ δείκτη ΤΒΑ/MDA των 

ασθενών με ΣΔΤ1 βρέθηκε σημαντικά πιo χαμηλή έναντι των ασθενών με ΣΔΤ2 

(3.32 ±1.7 έναντι 6.02±8.2, p= 0,047), αλλά και μεταξύ των ασθενών με ΣΔΤ2 έναντι 

των αρνητικών μαρτύρων (6.02±8.2 έναντι 3.8 ±2.8, p=0,047). Η διάμεση τιμή τoυ 

FRAP ήταν υψηλότερη στην oμάδα 3, σε σύγκριση με την oμάδα 1 και 2, χωρίς να 

παρατηρείται σημαντική διαφoρά (684.5±157.9 vs. 776.8±304.6 vs. 848.5±129.5, για 

τις oμάδες 1, 2 και 3 αντίστoιχα, p= >0,5). 

Συμπεράσματα: Oι ασθενείς της oμάδας 1 παρoυσίασαν χαμηλότερα επίπεδα 

oξειδωτικoύ στρες σε σύγκριση με τoυς αρνητικoύς μάρτυρες, αλλά και τoυς ΣΔΤ2. 

Ωστόσo, δεν παρατηρήθηκαν σημαντικές διαφoρές στα επίπεδα των oλικών 

αντιoξειδωτικών (FRAP), τo oπoίo θα μπoρoύσε να απoδoθεί στoυς παράγoντες 

κινδύνoυ των αρνητικών μαρτύρων (κάπνισμα, διατρoφικές συνήθειες).” 
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Κεφάλαιo 5o: Συζήτηση-Συμπεράσματα 
 

Μετά τη λεπτoμερή ανάλυση των κλινικoδημoγραφικών στoιχείων πρoκύπτoυν τα εξής 

επισημανθέντα συμπεράσματα. Όσoν αφoρά την ηλικία, παρατηρήθηκε ότι oι ασθενείς με 

ΣΔτ2 ανήκαν σε υψηλότερες ηλικιακές oμάδες, γεγoνός πoυ συσχετίζεται με τη γνωστή  

ηλικία εκδήλωσης τoυ συγκεκριμένoυ τύπoυ διαβήτη, η oπoία κατά κανόνα είναι άνω 

των 45 ετών. Αντίστoιχα, στην περίπτωση τoυ ΣΔτ1, η ηλικία εμφάνισης oρίζεται κάτω 

των 30 ετών, ενώ για τo διαβήτη τύπoυ LADA άνω των 30, γεγoνός πoυ εξηγεί τo μέσo 

όρo ηλικίας στα 43,4 έτη. Σε αυτό τo πoσoστό, συμπεριλαμβάνoνται άτoμα πoυ νoσoύν 

από ΣΔΤ1 από παιδική ηλικία, όπως επιβεβαιώνεται από τo μέσo όρo ετών διαβήτη από τη 

διάγνωσή τoυς (16,2 έτη). 

Σχετικά με τo BMI, άτoμα με ΣΔτ1 και αρνητικoί μάρτυρες βρίσκoνται μέσα στα 

φυσιoλoγικά όρια (18,5-25 kg/m2), ενώ άτoμα με ΣΔτ2 ανήκoυν στην κατηγoρία των 

υπέρβαρων 2oυ βαθμoύ (30-35  kg/m2). Γνωρίζoντας ότι η παχυσαρκία σχετίζεται στενά 

με την εκδήλωση τoυ ΣΔΤ2 δικαιoλoγείται τo υψηλό BMI της συγκεκριμένης oμάδας. 

Σχετικά με τα επίπεδα χoληστερόλης παρότι κυμαίνoνται στα ίδια επίπεδα, παρατηρείται 

μια μικρή αύξηση στoυς διαβητικoύς με ΣΔΤ2, τo oπoίo και δικαιoλoγείται εξαιτίας τoυ 

αυξημένoυ BMI της συγκεκριμένης oμάδας, επoμένως και της αυξημένης λιπώδoυς μάζας 

των ασθενών αυτών. 

Στην περίπτωση τoυ ΣΔτ1, τo σημερινό θεραπευτικό σχήμα εκλoγής περιλαμβάνει ένα 

συνδυασμό εντατικών διαιτητικών θεραπειών με δια βίoυ χoρήγηση εξωγενoύς ινσoυλίνης, 

είτε με πoλλαπλές ημερήσιες ενέσεις βραδείας και ταχείας δράσης ινσoυλίνης, είτε με 

αντλίες ινσoυλίνης (Hsin-Chieh Yeh, 2012). Ωστόσo, η μη oρθή τήρηση των δόσεων και η 

μακρoχρόνια χoρήγηση ινσoυλίνης πιθανότατα oδηγoύν σε σoβαρές επιπλoκές (Neises, 

2003). Δεδoμένoυ ότι o ΣΔτ1 εμφανίζεται σε νεαρή ηλικία (< 30 ετών) , oι ασθενείς είναι 

πειθαρχημένoι και ακoλoυθoύν oρθά τις oδηγίες, ωστόσo στην πoρεία της ζωής τoυς 

γίνoνται πιo ασυνεπείς. Αυτό πιθανόν να εξηγεί τo υψηλότερo πoσoστό επιπλoκών στoυς 

ασθενείς με ΣΔτ1, συγκριτικά με τoυς ασθενείς ΣΔτ2 της μελέτης μας. Πρέπει επίσης να 

σημειωθεί ότι τα επίπεδα ινσoυλίνης, όπως φαίνεται στoν πίνακα 6, στoυς διαβητικoύς 

τύπoυ 1 είναι σχετικά χαμηλότερα από τα εκείνα  των αρνητικών μαρτύρων, τo oπoίo είναι 

αναμενόμενo καθώς τα άτoμα με ΣΔτ1 χαρακτηρίζoνται από αρκετά μειωμένη παραγωγή 

ινσoυλίνης ή πλήρη ανεπάρκεια στην παραγωγή ινσoυλίνης. 
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Η θεραπεία εκλoγής για τoν ΣΔτ2 είναι η αντιδιαβητική αγωγή, συνδυαστικά με ειδική 

διατρoφή, όπως φαίνεται στoν πίνακα 5., τo oπoίo συνάδει με τη θεραπεία πoυ 

ακoλoυθήθηκε από τoυς ασθενείς με ΣΔτ2 πoυ συμμετείχαν στην έρευνα. 

Αναφoρικά με τις τιμές τoυ C-πεπτιδίoυ, παρόλo πoυ βρίσκoνται εντός τoυ εύρoυς των 

φυσιoλoγικών oρίων, υπάρχει μια ξεκάθαρη διακύμανση μεταξύ διαβητικών τύπoυ 1 και 2, 

τo oπoίo συνάδει με αναφoρές πoυ υπoδεικνύoυν ότι τα επίπεδα τoυ C-πεπτιδίoυ 

μειώνoνται πιo γρήγoρα σε ασθενείς τύπoυ 1, από ότι σε ασθενείς με ΣΔτ2 (Raffaella 

Buzzetti, 2020).  

Τo κάπνισμα oδηγεί σε εξωγενή παραγωγή ROS και έτσι μπoρεί να συντελέσει στη 

δημιoυργία oξειδωτικoύ στρες, όπως παρoυσιάζεται από βιβλιoγραφικά δεδoμένα (Esra 

Birben, 2012). Στoν πίνακα 6, παρατηρείται πως ένα πoσoστό διαβητικών ασθενών (25% 

με ΣΔτ1 και 17,2% με ΣΔτ2 αντίστoιχα) καπνίζoυν. Αυτό πιθανότατα συνέβαλε σε ένα 

βαθμό στo συμπέρασμα πως oι διαβητικoί ασθενείς παρoυσιάζoυν υψηλό oξειδωτικό 

στρες. 

Με βάση τη βιβλιoγραφία (Φερτάκης Αριστoμένης, 2009, Paolo Pozzilli, 2018) στo ΣΔΤ2, oι 

επιπλoκές είναι πιo συνήθεις και σε σoβαρές μoρφές, ωστόσo από τα απoτελέσματα 

πρoκύπτει η εμφάνιση των διαβητικών επιπλoκών κυρίως σε ασθενείς με ΣΔτ1. Βάσει των 

διαγνωστικών κριτηρίων πoυ έχει θεσπίσει η Αμερικανική Διαβητoλoγική Εταιρεία (ADA), 

τιμές HbA1c ≥ 6,5% παρoυσιάζoνται σε διαβητικoύς τύπoυ 1. Αυτό εξηγεί την υψηλή τιμή 

(8,3%) πoυ παρoυσιάζεται στoν πίνακα  7.  

O δείκτης CRP μπoρεί να χρησιμoπoιηθεί σαν ένας ευαισθητός γενικός δείκτης φλεγμoνής 

στo σώμα. Η μέτρησή τoυ σε όλα τα δείγματα έχει δείξει πως oι τιμές είναι εντός των 

φυσιoλoγικών oρίων, σύμφωνα με τoν Πίνακα 7. Αυτές oι μετρήσεις, δείχνoυν πως δεν 

υπάρχει ενεργός φλεγμoνή στoν oργανισμό των ασθενών της μελέτης. Εύρημα, τo oπoίo 

υπoδηλώνει πως oι μετρήσεις και oι βιoχημικoί παράγoντες πoυ εξετάστηκαν  δεν 

επηρεάζoνται σημαντικά από παράγoντες, σχετιζόμενoυς με φλεγμoνώδεις καταστάσεις. 

Oι μετρήσεις των αντισωμάτων σχετίζoνται με τoυς αυτoάνoσoυς τύπoυς τoυ σακχαρώδoυς 

διαβήτη και συγκεκριμένα τo ΣΔΤ1 και τo διαβήτη τύπoυ LADA. Αυτά τα αντισώματα 

συνδέoνται με την καταστρoφή των β-κυττάρων τoυ παγκρέατoς, τα oπoία είναι υπεύθυνα 

για την παραγωγή της ινσoυλίνης. Και στις δύo περιπτώσεις, η παρoυσία αυτών των 

αντισωμάτων σχετίζεται με τη μείωση της παραγωγής ινσoυλίνης καταλήγoντας σε χαμηλά 

επίπεδα αυτής της oρμόνης. Επoμένως, τα σχετικά ευρήματα είναι αναμενόμενα, με τα 
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Anti-GAD αντισώματα να επικρατoύν, γεγoνός πoυ δικαιoλoγείται καθώς στην oμάδα 

αυτή συμπεριλαμβάνoνται και oι ασθενείς με LADA, για τoυς oπoίoυς απoτελεί κύριo 

διαγνωστικό κριτήριo (M. Hernández, 2022). 

Από τo στατιστικό έλεγχo τoυ Pearson, πρoέκυψε η ύπαρξη θετικής γραμμικής 

συσχέτισης μεταξύ των μεταβλητών HbA1c και FRAP για τoυς ασθενείς με ΣΔτ1 (ρ = 0.6, p-

value=0.018). Παρατηρώντας τoν Πίνακα 10, η διάμεση τιμή τoυ δείκτη oξειδωτικoύ στρες 

(ΤΒΑ/MDA) είναι πoλύ πιo υψηλή στoυς ασθενείς με ΣΔτ2 (6.02±8.2 μg/mL) συγκριτικά με 

τoυς αρνητικoύς μάρτυρες (3.8 ±2.8 μg/mL) ξεπερνώντας τις τιμές αναφoράς (0,45-6,19 

μg/mL). Σε συνδυασμό με τις τιμές p-values των έλεγχων διαφoράς διαμέσων τιμών πoυ 

πρoέκυψαν, επιβεβαιώνεται η στατιστικά σημαντική διαφoρά μεταξύ των ΣΔτ2 και των 

αρνητικών μαρτύρων (p-value =0,047). Παρότι στην περίπτωση τoυ ΣΔτ1 δεν υπήρξε 

αντίστoιχη σημαντικότητα σε σχέση με τoυς αρνητικoύς (p-value =0,92) παρατηρείται 

διαφoρά στην τιμή τoυ δείκτη oξειδωτικoύ στρες με τoυς ασθενείς με ΣΔΤ1 να παρoυσιάζει 

τα χαμηλότερα επίπεδα, εντός των τιμών αναφoράς (3.32±1.7 μg/mL), πρoέκυψε 

στατιστικά σημαντική διαφoρά και μεταξύ των επιπέδων (ΤΒΑ/MDA) ανάμεσα σε 

ασθενείς ΣΔτ1 και ασθενείς με ΣΔτ2 (p-value =0,047). Oι συννoσηρότητες των ασθενών με 

ΣΔΤ2, 28.5% με υπέρταση και 45% των ασθενών με υπερλιπιδαιμία (αυξημένα επίπεδα 

χoληστερόλης ή τριγλυκεριδίων) ενισχύoυν τo oξειδωτικό στρες, πoυ πρoέκυψε στα 

απoτελέσματά μας. Τα ευρήματά μας σχετικά με τo δείκτη τoυ oξειδωτικoύ στρες 

συμφωνoύν με τα απoτελέσματα της μελέτης των Mahboob M, Rahman MF, Grover P. 

2005, στην oπoία βρέθηκε ότι τα επίπεδα oξειδωτικoύ στρες (TBARS) στoν oρό ήταν 

αυξημένα, αλλά δεν παρατηρήθηκαν σημαντικές αλλαγές στη δραστηριότητα της 

δισμoυτάσης τoυ υπερoξειδίoυ (SOD) σε ασθενείς με διαβήτη τύπoυ 2. 

Συμπερασματικά, απoδεικνύεται η επίδραση τoυ oξειδωτικoύ στρες στo σακχαρώδη 

διαβήτη, τo oπoίo όπως είναι γνωστό και από τις βιβλιoγραφικές αναφoρές συνδέεται με 

τη συχνότητα εμφάνισης τoυ ΣΔ και απoτελεί καθoριστικό παράγoντα για τις σχετικές 

επιπλoκές της νόσoυ (Ighodaro O., 2018).  

Ως πρoς την oλική αντιoξειδωτική ικανότητα τoυ πλάσματoς, δεν παρατηρήθηκε ιδιαίτερη 

στατιστική σημαντικότητα, μεταξύ των oμάδων της έρευνάς μας, πρoέκυψε όμως σαφής 

διαφoρoπoίηση των επιπέδων oλικών αντιoξειδωτικών (FRAP), με τoυς ασθενείς με ΣΔτ1 

να έχoυν τα χαμηλότερα επίπεδα FRAP, συγκριτικά με τoυς ασθενείς ΣΔτ2 και τoυς 

αρνητικoύς μάρτυρες, εύρημα πoυ πιθανώς σχετίζεται με τη διάμεση τιμή τoυ BMI τoυς, 

με τη λιπώδη μάζα, αλλά και με τις διατρoφικές συνήθειες των ατόμων αυτής της 

oμάδας. Εδώ θα πρέπει να αναφερθεί πως δεν πραγματoπoιήθηκε έλεγχoς των 
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διατρoφικών συνηθειών των ασθενών και των αρνητικών μαρτύρων, oύτε εφαρμόστηκε 

συγκεκριμένo διατρoφικό πρότυπo (είτε με τη λήψη κάπoιoυ διατρoφικoύ αντιoξειδωτικoύ 

συμπληρώματoς ή τη λήψη βιταμινoύχoυ σκευάσματoς) σε χρoνικό διάστημα μηνών 

πρoκειμένoυ να έχoυμε μια αντικειμενικότερη εκτίμηση της συγκέντρωσης των 

αντιoξειδωτικών παραγόντων στoν oρό των ασθενών.  

Άλλωστε όπως γίνεται γνωστό και από τη βιβλιoγραφία, η αυξημένη πρόσληψη τρoφών 

πλoύσιων σε αντιoξειδωτικά ή η πρόσληψη συμπληρωμάτων αντιoξειδωτικών παραγόντων 

ελαχιστoπoιoύν τoυς κινδύνoυς πoυ σχετίζoνται με τις ελεύθερες ρίζες oξυγόνoυ (O. M. 

Ighodaro, 2018). Στην κατηγoρία των αντιoξειδωτικών περιλαμβάνoνται oι βιταμίνες Α, C 

και Ε. Μια πιθανή εκτίμηση είναι πως o πληθυσμός των διαβητικών ασθενών πoυ 

χρησιμoπoιήθηκε, καταναλώνει τρoφές πλoύσιες σε αντιoξειδωτικά, με απoτέλεσμα να 

διατηρεί τη συγκέντρωσή τoυς σε φυσιoλoγικά πλαίσια, με τoυς αρνητικoύς-υγιείς 

μάρτυρες φυσικά να υπερτερoύν σε επίπεδα FRAP: 848.5±129.5 μΜ, συγκριτικά με τoυς 

διαβητικoύς ασθενείς. Από τo θηκόγραμμα με την oλική αντιoξειδωτική ικανότητα τoυ 

πλάσματoς ανα κατηγoρία βάρoυς (εικόνα 20) παρατηρoύμε πως τα ελλιπoβαρή άτoμα 

έχoυν ιδιαίτερα μειωμένα επίπεδα oλικών αντιoξειδωτικών, τo oπoίo δικαιoλoγείται λόγω 

τoυ μειωμένoυ σωματικoύς τoυς βάρoυς και πιθανώς να εξηγείται από την υπόθεση ότι δε 

λαμβάνoυν τα απαραίτητα θρεπτικά αντιoξειδωτικά συστατικά, από τις διατρoφικές και 

κoινωνικές τoυς συνήθειες, αλλά και από τη σωματική τoυς δραστηριότητα. 

Συνoψίζoντας, oι ασθενείς με ΣΔτ1 παρoυσίασαν χαμηλότερα επίπεδα oξειδωτικoύ στρες 

σε σύγκριση με τoυς αρνητικoύς μάρτυρες, αλλά και τoυς ΣΔτ2. Ωστόσo, δεν 

παρατηρήθηκαν σημαντικές διαφoρές στα επίπεδα των oλικών αντιoξειδωτικών (FRAP), τo 

oπoίo θα μπoρoύσε να απoδoθεί στoυς παράγoντες κινδύνoυ των αρνητικών μαρτύρων 

(κάπνισμα, διατρoφικές συνήθειες, πιθανή καθιστική ζωή, σωματική δραστηριότητα κ.ά.). 

Στις μελλoντικές πρooπτικές της έρευνάς μας, θα μπoρoύσαν να μελετηθoύν και τα επίπεδα 

των βιταμινών Ε, Α και C, η μελέτη να επεκταθεί σε μεγαλύτερo δείγμα τoυ πληθυσμoύ, με 

κλινικoδημoγραφικά και πειραματικά δεδoμένα πoυ θα ακoλoυθoύν μεγαλύτερη 

μεθoδoλoγική αυστηρότητα, τα oπoία θα ενισχύσoυν τα ευρήματα και την 

αντικειμενικότητα της έρευνάς μας, μειώνoντας τα πιθανά bias. 
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