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O coxyapmddng dapntng tomov 2 (T2DM) kot i ooteoapbpitido (OA) ival cuyvég vOGOL TOV GLYVE
ovvumdpyovv, pali pe to vrepPfoiko Papog/moyvoapkio. Evd o unyavikdg avtiktumog tov vrepfoitko
cOUATIKOV BApovg otig apBpaoelg uropel va e&nynoet v OA Tov Kato dkpmv, ovalntnoaue vao
diepguvncovpe edv o T2DM cvvdéetan pe v OA extdg Tov vitepfoiikod Papoug kat edv o T2DM pmopei
va waigel poro oty mabopucioroyia g OA. H cvoyétion tov T2DM ot g OA eivar éva {ftnua
EPELVNTIKOV EVILOPEPOVTOG.

M£00d01

[paypotomomcaple pio KPITIKY avaoKOTnon g PAoypapiog Yo vo SIEPEVVIICOVUE TN CLUGYETION UETAED
T2DM xor OA, kot 1o €dv 1 Tapovsio Tov T2DM emmpedler v éxPaon g OA. Entiong, avackomioope T
BiBMoypapio yio TNV a&loAdynon g acarelag TV Bepamevtikdy emloymv yio v OA oe acBeveig e
T2DM.

Amoteréopata

O T2DM éyet maboydvo enidpacn otnv OA pécm 2 KOpLmv 0d®V oL TEPILOUPAVOUV 0EEIBMTIKO GTPES KOl
™V xapumiov Babpov xpdvia PAEYHOVH TOL TPOKVILTOVV OO YPOVIO VIEPYAVKOILIN KOl OVTIGTOOT OTNV
woovrivn. O T2DM amotelel mapdyovta kivdbivou yia tnv eEEMEN g OA Ko el apvnTIKO QVTIKTLUTTO GTO
arotédeopa g apBpomiactiknig. Ta amodetikd ototyeio avEAvVoVTaL Yio avnoLyies GYETIKA LLE TNV
ACQUAELD [UE HEPLKE OO TOL TTLO GLYVE GLVTOYOYPUPOVIEVO, AVTIOGTEOAPOPITIKA PAPLOKA, OTMS
TOPOKETAUOAT, LT OTEPOELN AVTIPAEYLOV®ON Kol To EVOOOPOPIKA EVEGILO KOPTIKOGTEPOELDT], EVA ALY
oapuakoa katd g OA pmopel vo cuvtayoypagovvTol pe ao@aieln, oe dropa pe OA kot T2AM, énwg n
yvhvkolapivn Kou 1 evdoapBpikn £yyvon vaAovPoVIKoD 0EEOG.

YopumepaocpnaTa,

Xperaletor mepattépm Epguva yia vo kotavondel kahvtepa dv 0 ELeYYOG KOl 1| TPOANWYN TOL StoPrTn
umopovv va, pvBuicovv v gpedvion kot v eEEMEN ¢ OA. H emloyn ¢ Bepaneiog yio tnv
AVTILETOTIOT TOV CVUTTOUATOV TG OA o€ acbeveig pe T2DM pmopel va amoitel 1pocektikn e&€toor TV
otoryeimv mov £x0VV oYEoN LE TIC AVETIBVUNTEG EVEPYELEC KOL TNV  OGPAAEL.

1.0 Evooyoyi

O coxkyapmddng dwapntng tomov 2 (T2DM) kar n octeoapBpitida (OA) eivor cuyvd voor ot mov
apofrénetor vo avéndei n ocvyvomtd toug [1, 2]. H OA kot o T2DM cuyvé cuvumdpyovy amhog Tuyaio
AOY® TNG VYNANG EMKPATNONG KOWAV Taparyovtv Kivduvov. ['a mapddetypa, n cvoyétion g OA pe v
mayvoopkio eivar kaAd tekpunpropuévn [3] kot n Toyvoapkio eueaviletar ony TAEIOYNEI0 TOV ATOU®V 1E
T2DM [4, 5]. H yipavon givon évag GAAOG yvootog mapdyovtag Kivdhvov 1060 yio tov T2DM 660 kat yio
tov OA. O extumdpevog aptdudg otic HITA tov T2DM egivar 4,6 exatoppidpio petald atopmv niikiog 18-44
etV Ko avEdveton og 14,3 exatoppvpila ota dropa nikiog 45-64 etov kot 12,0 exatoppopo o dtopo
nhkiog >65 gtmv [6]. Opoiwg, 1 axtvoypapikd tekunpropévn OA yovatog av&avetol SpapaTika pue Ty
niwia, ennpeaovrag 1o 14% tev evniikov niikiog Gve Tov 25 e1dv kot 1o 37% Tov atépov ave tov 60
etov [7].

O T2DM egivar por todd dtadedopévn ovvieTn vocog e yeveTiko vdfabdpo kot mopeufacelg
TEPIPUALOVTIKDV TapoyOVI®MV KIvoHvo, 1dtaitepa Kakdv cuvnBeidv tpomov (on¢ mov 0d1yovv cg avénon
Bapovg ko Tayvsapkio. O EMTOAAGHOG TNG VOGOV ovEAvETOL GNUAVTIKA pe TV nAkia, pe > 10% tov
mAnBvopov nhkiag >65 etdv va €xet T2DM. H vdcog cuvdvdlel moArég PAdPes, ueta&d twv omoimv
nmepthapPdvetor n EloTTOUEVT EKKPIOT] IVGOLAIVNG amd Ta B-KOTTOPO TOL TAYKPENTOG KOL T aVTIOTOON
OTNV WVGOLAIVI] TOV VIAPYEL KUPIME OTOVE GKEAETIKOVG PDES Ko TO op oAAG Kat o€ GAlovg 1oTo0¢ [8, 9].
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H napatetapévn vrepylokoytio, 1060 6t vnoteio 660 Kol G€ LETAYEVUATIKEG KOTAGTAGELS, 00MYEl O€
TpoypNUEva yAvkolvMmpéva telikd mpoidvta (AGES), o&eldmtikd otpeg Kot xouniov Pabpod eieypovn
OV Y€l ¢ amoTédecpa PAAPN ota ayyeia, Kupimg TG Kapolds, TV VEPp®mV, TV 0@aipikov fubov , Tov
veLpOV, 0ALA Kol GAA®V 1oTdv [10].

Yyedov ot piooi (47,3%) towv acBevav pe T2DM éyovv kdmota popen apbpitidog [11]. H OA givar puo
€TEPOYEVIG VOGOG TTOL emnpedlel T apfpdoElC THS AKkpag XEPOG, TOV 1GYI0L Kot Tov Yovotoc. Extdc and ta
d1dpopa onpeia evromiono, Exovv mpotabel kot dtapopetikol poavotvmor OA mov meptiapfavouy Ty
niia, to petaforkd ovvdpopo (MetS) (mov cuvdéetor 6Tevd pe THY KOTMOKT TayvoopKia), T0 YEVETIKO
vofadpo kat v petorpavpotiky OA [12, 13]. Ztnv OA mov oyetiletar pe to MetS, n unyavikn enidpoon
oV VIEepPoiikov Papovg/mayvoapkiog otic apbpmoeig uropel dkola vo eEnynoet v OA TV KdTe dxpov
[14]. AXha cvotatikd Tov MetS, counepiiapfavopévng tng dtotapoyng avoyng otnv yAukoln (mov pumopei
va BepnOei 16o0d0vaun pe o TpodlopnTiky KaTtdotaot), 1| VYNAT apTnploKn Tieon Kot 1 afnpoydvog
dvohmdaipio propody va cvppetéyovv pali aveEaptnta otny nabopvotoroyia g OA [15-17].
INUEIWTE®V, TEPIGGOTEPO OO Ta. TPiO TETAPTA TV acbevav pe T2DM €yovv MetS coppmva e tov opioud
tov MetS [18]. Méypt otiyung, n coPapdtnto g ovpmtmuatikig OA yovatog damotdvetol 0Tt oyetiletat
ONUOVTIKA LE VEEPTACT], SVGAITIdOLLIN Kot ToVg dAlovg mapdyovteg tov MetS. av kot dev Ppébnke
ovoyétion petadd g Papdtnrag e aKTvoypaeikig ewovag g OA ydvatog Kot Tov mapaydviov MetS
otV 1010 perémn [19].

Yg autv Vv PrpAoypagiki avackonnor, emdidKovpe va diepguvniicovte eav o T2DM cuvdéetar pe tnv
OA &K10G NG EMIOPAONS TOV SOUATIKOD Papovg kat edv 0 T2DM pmopei va mtai&el poho otnv
nabopucioroyio OA. H cuoyétion tov T2DM pe v OA eivon emiong Gitnpo EpELVNTIKOD EVILAPEPOVTOG.
Y mdpyovv moALEG QuproKoroYIKEG ETAOYES Depameiog Tov UTOPOHV VO, TOPEYOVY ETOPKT OVTILETOTION TOV
ovpntopdtev e OA. Qo1600, AVEAVOVTAL TO OVIGUYNTIKE GTOLYEID GYETIKA LE TNV OCQPOAELN [LE LEPIKE
07t0 TO, O GLYVA GLUVTAYOYPOUPOVUEVE OVTIOGTEOPHPITIKA PAPLOKA, OTIMG TNG TUPUKETAUOANG KO TOV U
OTEPOEODV AVTIPAEYHOVOIGDV papudkmy (MEZA®D) [20-23]. EmimAiéov, &xovpe avacKomost To dtabéoiua
oToreia Yo vo dlepguvncovpe €4V 1 cuv-Ttapovcio Tov T2DM 0étel mpocheta {ntrpata aceaielag yio ™
Bepaneio g OA.

2.0. Zuyvotnto ko eEEMEN g OA ot dtopa pe T2DM

"Exet amodeybel 60T1 vdpyel cuoyétion petasd eppaviong T2DM kot OA, av Kot 1) aitidong oo oev gival
KOAG TEKUNPLOUEVT]. Xg uia peta-avaivon 49 peietdv mov mepiedaufavay teplocotepovg and 1
ekatoppvptlo coppetéyovreg (N =1,192,518), o Louati et al. dwomictwoav 6t OA kat o T2DM oyetilovion
onuavtikd [14]. O Adyog mbavotog (OR) tov T2DM ctov minbuoud OA évavtt tov un OA ninfucuod
nrav 1,41 (95% CI 1,21, 1,65), kot o entmoracudg tov T2DM petaéd acbevov pe OA ftav 14%. H
ovvolikn mapovsio OA otov TAnbvopd T2DM évavtt tov tinbvopot un T2DM (OR) ftav 1,46 (95% ClI
1,08, 1,96). Xe avtov tov TinBuoud (uéon nikio 61 etdv), o entmoraopog g OA petaé&d tov acbevov pe
T2DM ntov 30% (38% OA ye1pdc, 12% OA 1oyiov kot 17% OA yovaroc) [14]. Ze o GAAn petaovéivon
nov mepleldpPave pdvo peréteg eréyyov tov Bapovg 1 Tov deiktn palog copatog (AME), n tapovsio OA ot
acBeveic ue T2DM nftav emiong vynAn, pe OR 1,25 évavtt minbuopot un T2DM (95% CI 1,05, 1,46) [24].

To dedopéva yio. ovoyétion petaé&d tov T2DM ko tng 8éong tng OA divouvv petafintd aroteléopara.
Yrapyet cvoyétion peta&d T2DM kot tng OA yelpdg oe oplopéveg peAétec Ko og pio petoovaivon [14, 3].
H ovoyétion givat ioyvpn, ed1kd yio Toug vedtepovg acbeveig, 6cot tav niikiog 55-62 etcdv pe T2DM

elyav OumAdo1o Tocootd OA ¥elpo¢ o€ oxéon Ue Un dafnTikovs, To omoio oyetioTnke pe Tévo AOY®
SwPpotikic OA g yepdc [25, 26]. Qotdco, pia Tpdoeotn HEAET) TTov Ypnoionotel fdon dedouévav
mAnbvopov oto Hvouévo Baoilelo og dropa niwkiag 30-90 etmv dev Pprike onuavtiky cuoyétion petaéd
Tov T2DM xan tng OA yepdg, av Kot 0 aptBpog Tov atopmv pe OA 1 kot tov SopnTikav acbevaov propet va
&yl vmotiunOei Adyw dayvootikdv ceoiudtov. [27]. H cvoyétion ueta&d tov diafntn kot e Stfpmtikig
OA amattel mepartépm Epegvva.

O T2DM propet va amoterel mapdyovta kvdvvov yo v £€MEn g OA. O T2DM dwmotdveton Ot
amotelel mopdyovta Kvdvvou yio TNV Tpoodo TG vOGou o€ Avdpeg pe eykateatnuévi) OA yovatog pe Bdon
TNV €TAOL0 EKTIUNGN ™G 6TéEvmong tov apbpikod xdpov (JSN), evd dev Bpébnkav oyéoeic peta&h MetS 1
GAA@V peTaPOAMK®Y TopayOVTOV Kot TG akTvoypa@ikng eE6MENG [28]. O T2DM civar £vag aveEdptntog
TPOYVOOTIKOGC TAPAYOVTOS KIVOUVOL Yo apBpomhactikt). Metd Tov €heyyo Tng nikiag, tov BMI kot dAlov



TOOVOV GLYYLTIK®OV TOpayOVTOVY , 1| Topovcic Tov T2DM duthactalel Tov kivouvo cofapng OA mov amartel
apBpomractikny (HR = 2.1; 95% CI 1.1,3.8; p = 0.023). O T2DM ocvoyetiotke e mo cofoapd KAVIKA
ovuntdpata OA kot dopkég aAlayéc Tov apbpdocwv [29].

Avtifétmg, oe minBuouiaxn peiétn case-control (N = 94.609), dev Bpébnke cuoyétion peta&h T2DM
(oxed6v 20 popég avénuévog T2DM and Swafntn tomov 1 og avtiv TV opdda) Kot OAKHG apBpomAacTKig
(TJR) &ite tov 1oyiov &ite ToL YOvaTOg peTalh aobevav pe OA pe M xopig A [24]. O T2DM pmopei va £xgt
apvnTikd avtiktomo oty £KPaon g apBpomAacTikig, OTmg avénuévo Kivouvo yo peteyyelpntiko Bévarto,
EMIONG TO AMOTEAEGLO TNG AELTOVPYIKOTNTOG TS APOPp®ONG UETE TNV apOPOTAAGTIKN Vo UnV givol To
avapeVOHEVO, va VTapEel oEnuévn ThavOTNTO LOAVVONG Kot aVENLEVT OVAYKT] Y10 ETOVIANYN TNG
apBpomhaotikng [10]. Opiouéva amoteAéopata ¢ opdpoTAACTIKNG UTOPEL Vo aPopohV UETOPOMKES
EMOPAGELC TOV ZA GTOVG 10TOVG T®V APOBPDOGEDV, OTMG 1) EAATTOUUTIKT ATOKATACTUON TOV 0GTMV, EVAD
Ao avtikatonTpilovy Tovg Yevikovg Kivdvvoug tov T2DM mov oyetilovtot e PeYAAES YEPOVPYIKES
enepupdoeig, evd OXeg pmopovv va TpocHEcoVY oNUOVTIKO KOGTOG 6Ty KAviKN tepibaiym [10].

2.1. @0 pwopovcay Ta AvIIOWNTIKA QAPUIKAE VO EIVOL CIUOVTIKG;

To gdv 1 enidpaon TV avTISAPNTIKOV Qopudkmv ot arnotedécuata g OA €xet diepeuvn el oe avdivon
Staypovik®v dedopévmv amd ) perétn g [powtofoviioc Octeoapbpitidag, damotdvovag 6Tl o

S PfnTikog mov AapPAvEL UPUAKEVTIKY aymyn avuTh dgv emnpedlel v enintoon g OA yoévotog (OR =
0,53, 95% CI 0,23, 1,5), aAld peidver v €EEMEN e, uetpovpevn og JSN 1 wg apbporractiky (OR = 0,66;
95% CI 0,44-0,98) [30].

H petpoppivn givol 1o mpdTo GUVIGTOUEVO avTIOOPNTIKO GAPLLOKO Yo TV aVTIHLETOTLoT Tov T2DM. Xg
uerém kodptng T0v Hvopévov Baciieiov mov mpaypatorodnke oto mhaicto tov Consultations in Primary
Care Archive, og 3.217 aoBeveig pe T2DM, dev vinpye cvoyétion peta&d e GLVTOYOYPAPOVUEVNG
Oepoameiog pe petpoppivn Katd v Evapén kot tov anoteAéopatog e OA KoTd T JdpKeLD TNG
napokorovOnong (rposappocuévo HR = 1,02; 95% ClI: 0,91, 1,15) [31]. Qotdoo, oe o perétn case-study
7oL mpaypotoromOnke oty Taifdv, ot acbeveic pe OA ko1 T2DM mov élafav cuvdvacuéva MEAD kot
Bepoameio pe peteoppivn eiyav yopunASGTEPO TOGOGTA XEPOVPYIKNG OVIIKATACTOOTS TG dpBpwong and
avTovE oL dev EAafav peteopuivn (Tpocapuocuévo HR = 0,742, 95% CI1 0,601, 0,915, p = 0,005 ) [32].
"Exet mpotabei 611 0vT6 TO amotédeopa pmopet vo amodobel o1 LEI®ON TOV TPOPAEYLOVOOIDY TAPUYOVI®V
7oV oyetifovtat e tn cuvdvoaouévn Bepaneio pe peteoppivn. Ipdypott, N pet@oppivn Kot okou”
neP1ocdTEPO 01 BetoloAd1voddveg Tov eivar avtidtafntikol Tapdyovies €xet omoderybel OTL AGKOVY KOO
avtipAeypovmdn dpdaon [33]. Qotdco, po peydin TAnbvcuiokn pedétn case-study mov mpaypatomomOnke
o010 Hvouévo Baocikeio ypnopomowwvtag to Clinical Practice Research Datalink. dev Bprike kavéva atotyeio
Yo v ooteoapOplTikn enidpaot tov OsiloMdtvodvav mov Ha uropolce va TPOToToceL TV voco [34],
apd ta TOALG vTooYOUEVa amoTEAESUAT 0O pELETEG o€ (da in Vivo [34]. Téhog, dev vmdpyovv akoun
Srabéopa KAviKa dedopéval e vEoLg avTidePnTIKovg Tapayovies, Onwg Beponeieg mov Pacilovial oe
avaoToAElg kpetivng, Tov DPP-4 kot tov ayovietdv tov vrodoyia mentidiov-1 (GLP-1) 1 tovg avaotoleic
TOV peTAPOpPEN vatpiov-yAukolng 2 (SGLT2).

3.0. HoBoguororoyio Tng OA Kot 1 GVGYETIGN ME TOV dLafi)Tn

H OA &ivon po toAdmhokn vOG0¢ Tov ennpedlel OA0VG TOVG 16TOVG TV apfpdcemy Tov apbpikod yovopov,
TOV 06TOV TNG ApBpwong Kat Tov vroxovopiov. H OA cuoyetileTot e L0 TOMIKT KOl GUGTILATIKY
QAeyYUOVOOM Katdotacn youning évtaong [35]. O apbpikog xovopog mepiiapupdvet po eEOKVTTOPIKN UATPO
OV TTEPLEXEL YOVOPOKVTTAPA, LTELOVV Yia TN cOVOeoN NG eEwKVTTAPIKNG ovGing. O KVPLOG POLOC TOV
¥OVOPOUL Elval Vo, AmoppoPd TIC NYOVIKEG KOTOTOVAGELS HETOED 600 KIVITOV OGTIKMV EMOAVEIDV, oty OA
N wieomn axkoAovBeitan amd avENCT TG TPOPAEYLOVMOIOVE TAPUYMYNS LEGOAAPNTOV Ao Ta YOVOPOKHTTOPA,
omwg kutokvav (tvteprevkivn-1p [IL-1B]), mapdyovia vékpwong oykov-a (TNF-a), dpacticég pilec
o&vyovov, AGES kot TpootayAavdives . AVT 1 TOTIKY QAEYUOVH TPOKAAEL aOENGT TG TOPUYWYNG
TPOTEOAVTIKAOV eVEOUmV (petodlompoteivaoss untpoag [MMPS] kot aykpexavdoeg) mov Bo mpokorécsovy
PAGPec oty Bepéda ovaia Tov YOVOPOV.

O T2DM éyer maboyovo dpdon oty OA pécm 2 kopiov 0dav: 1) Xpovia vrepylokaipio, 1 omoio Tpokaiel
0&e1dMTIKO OTPES, VIEPTOPAYWYT TPOPAEYHOVOIGDY KuToKIVOV Kot AGES 6T0Ug 0pbpikodc iotovg . Kat 2)
avTioTOeN 6TV WWGOLAIVT, I ool Oa propovoe va maiel pOLO TOTIKA AAAN KOl LEG® TNG GUGTNUATIKNG
YOUNANG évtaong eAeypovadovg katdotaong [35]. H Aemtivn, pa onpovtiky Arokivn mov ekkpivetat



Kuplwg amd Tov Mdon 1o1d, gival oe BEon va Tpodyel TNV OTOTTOOT T®V YOVOPOKLTIAP®V KOl ETIGNE VUL
avénoel v Topoyoyn Kutokivng kot MMP ard yovdpoxvttapa [36]. H voovAvoavtoyn Kot n moyvoapkio
ovoyetifovion emiong pe avEnuéva eledBepa Mmapd o&éa (FFAS), ta omoio umopei va Tpomomoticovy Ty
e&éMén g OA [37].

3.1. O p6rog TG avTiIGTAONS GTNY LVGOVLAIVI/IVGOVAIVY

O porog ¢ voovrivig oty OA Tapapével ap@ILEYOUEVOC, E0IKA ETELDN TA VYNAA EimedD VGOVAIVIG
oyetifovron pe v avtiotaon oty woeoviivi oto T2DM, étot dote va unv givar gvkoro va yivel didkpion
petaéd TV EMOPACEDV TG VGOLAIVIG 0td UOVN TNE KoL TOV ETITTOCEMY TOV GYETI{OVTOL PE TNV avTicToon
otnVv weovkivn [38, 39]. Ta avOpdmiva yovépokdttapa ek@PElovy AELTOVPYIKOVG VTTOSOYELS IVGOVAIVI G TOV
OVTOTOKPIVOVTAL OTIG PUGIOAOYIKEG GLUYKEVTIPMGELS TNG. O1 VTod0YElG IVGOVAIVIG paiveTal Vo Eivat Lo
aeBovol 6To PLG1OA0YIKO amd O, Tt 6Ta OA YovIPOoKHTTOPO KOl OPICUEVEG AmOKPioElS sivor eEacBevnuéveg
evo dAleg epoaviCovton TAnpwg evepyomopéveg [40]. "Exet mpotabei 011 1 mepicoelo. tvoovdivig 0mmg
eaiveton og aobeveig pe T2DM pmopet vo BAdyet tov yovopo.

e apyéyovo avOpaTIva YovOpoKITTAPA Kol GE KAAMEPYELEG TPMTOYEVMV OVOPMOTIVOV YOVOPOKVLTTAP®V,
SmIoTOVETOL OTL 1] IVOOVAIVI PEL®VEL TNV avTomeyia peidvovtag TV ékppacn LC3 Il kot avédvovtog
pwo@opvAioon tov Akt kot Tov IpS6. H avtoneyia eivat évag Bacikdg unyavicpog opotdetacng 6Tov
apBpikd xOvopo, o omoiog ivan grattopatikog otov T2DM xar otnv OA. Tapatnphnke andieio
TPMTEOYAVKOVAV Kot avEnpévn ékppacn MMP-13 ko IL-1B petd and Oepameio pe tvooviivn. Emumiéov, ta
yovdpokvTTapa amd drafntikods acbevelg pe OA mapovoiacav peiopévn LC3 kot avénuévn ékppaon p-
rpS6 oe chykpion pe vy dropo kot og pn dfntikode acbeveic ue OA [41].

H avtictaon oty wveoviivn kot 0 T2DM gival cuyvd cuvETELD TG GTANYVIKNG TayvoapKiag, 1) ool
OTOTEAEL ONUOVTIKT TNYT TPO-PAEYLOVOOIDV KLTOKIVAV, TPOKOADVTAG YoUNAo Babuov ypdvia petaforikn
QAeypovn mov propei vo 0dnynoet o€ dopukr PAGPn otig apbpdoeic [42]. H woovivoavtiotoon pmopel va
PAGweL Tov apBpikd 1610 AOY® TNG TOTIKNAG AVTIGTACNG OTNV WWGOLAIVY apBpikig pepPpdvng tov dafntikdv
[43], aALG Kot AOY® TG GLETNUATIKAG YOUNANG Evtaong eAeyrovig [35]. O apbpikdc B0 akag paivetal vo
QVOTTOGGEL AVTIGTOOT 6TV WWGOVAIVY o€ maydoapkovs acbeveic pe OA kot pe T2DM [44]. H wveovAivn
etvat €vag KpIoOG apvnTIKOG pLOUGTAG TG PAEYUOVIG KOl TOV KATABOMGOHOV TV apdpdoemv kol 1
avATTLEY OVTIoTOONG GTNV VCOLAIVT 6€ TTayvoapka dToua Oa pelmve TNV IKOVOTNTA TNG IVGOVLAIVIG VO
KOTOGTELAEL TV TOPAYDYT] PAEYUOVOIDV KOl KATABOMKOV dtapecorafntdv mov tpodyovy v OA [43].

O ocvotukog porog Tov MetS mov oyetileTon pe TV avtioTaon oty WeoLAivn 6tnv Tafopuciodoyia Tng
OA &ival Topa KaAHTEPU KATAVONTOG, 0AAG avalnTovvTal VEOL TPOTOL £PEVLVC Y10, TNV KAADTEPN
QITOKPVITOYPAPTON TG avTioTaong oty weovAiivn/oyetilopevn pue MetS pawvotumo OA [45].

3.2. Awafnng Kar xovdpoc/yovdpokvTrapa

O x6vdpog glvar £vag 16ToG Ympig ayyeia kot vedpa, Aapupavel OpenTiKd cLETATIKA OO TO VTOYOVOIPIO KoL TO
apBpio vypo pEcm NG KotkdTNTOG TG GpBpwong. Ta yovdpokiTTapa givor YALUKOADTIKA KOTTOPO TOV
ekppalovv petagopeic yAukolng (GLUT) (edwd GLUT-1, GLUT-3 ko1 GLUT-9) kot eivo o€ 0éom va
avTIANEO0VV TN cLYKEVTPWON YAVKOING oTa BpenTikd VAIKA Kot vo Tpocappocovy Ty Ekppacn GLUT vrd
Kavovikég cuvinkeg [46]. H wavomto Tov ovopokuttdpov va tpocapudéloviat 6To Tomikd exinedo
YALKOONG xavetar katd T oapketo g OA, 1 omoia givart veHBvVN Yo TV VYNAN TPSSANYN YAVKOING Kot
v mBavy to&wotra [47]. H vynAn tomikn cuykévipwon yAukding odnyei oe ueiwon g yovopoydvov
O10PpOPOTOINCNG TOV LECEYYVUATIKMV, LVTK®V KOl TOV TPOEPYOUEVOV ad TOV MTMON 1610
BAacTokLTTOP®V, 1) OTTOl0 UTOPEL VO LELMGEL TEPALTEPM TNV TOOVY AVayEVVIGT TOL YOVOPOL OV £YEL 0N
uewwdei oty OA [35].

To ypovio meptfariiov vynAnc yAvkoing €xet emiong Prapepn enidpaon oto peTafoAoUd TV
yovopokvttapwv. H vynin cuykévipmon yAukoing €xel Tpo-eAEYLOVMOON KOl TPO-EKPVAIGTIKY OpAGCT) GTO
avOpomva, yovdpokvttapa g OA. Ta AGES eival yvwotd 0TI GUYKEVIPOVOVTAL GE KUTTOPW KoL 1GTOVG LE
VYNAN SLYKEVTP®OT YALKONG KOl GUGGMPEVOVTOL LLE TV TAPOSO TOL YPOVOL GTOV YOVIpo g OA
TPOTOTOIMVTAG TIG UNYOVIKEG TOV 1O10TNTEC, GLUTEPIAAUPBAVOLEVIC TG aKayiog Kot TG avtioTaons. Eyet
nopatnpnOei cvoyétion petald Tov enmédwv Twv AGE kat g ek@diong tov xovdpov [48], av kot awtd
10 evpnua dev 1oyvet Yo 6Aovg [49]. Ta AGES propodv exiong va exdyovv Evay mpo-@AeyHovmon Kot Tpo-
KoTafoAKO @ovoTuno yovdpokvttdpmv pécw RAGE (vrodoyéa AGE) ko toll-like vrodoyémv (Ewodva 1).



H evepyomoinon avtdv tov vmodoyémv peumvel toug vtodoyeis PPAR-y, 10 omolo mpokaAel 0&e1dmTikd
otpeg (Hitoyovdplakod gvepyd Oz kar NO) ko anelevfépmon kutokivng and ta yovopokvttapa [50]. H
vynAn yAokoln avéaver v ékppacn MMP kot 10 0£E100TIKO GTPEC 6T YOVOPOKVTTOP ETIONG AVEAVETOL
n enidpaon g IL-1B otnv anekevBépwon kutokivng.

Effect of chronic high glucose exposure on chondrocyte
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[aBoroykn cuoyétion cakyap®Oovg ST TOTOL 2 Kol 06TE0NPOHPITIONG: GUUUETOYN VIEPYAVKOLUIOG
GTNV TOTIKT EVEPYOTOINGT| TWV YOVOPOKLTTAPWOV

AGES, mponyuéva mpoidvta yAvkolviimong. IL-1B, wtepievkivn-1 frita. MetoAlomp@TeivioT UnTpag
MMP; mROS, pitoyovdpraxd evepyd o&uyovo. NO, povoleidio tov aldtov. PPAR-y, yaupo vrodoycag
evepyonomuévog vrepoéuomudtav. RAGE, vrodoyéag AGE. TLR4, vrodoyéag toll-like 4.

3.3. Awepg kon apBpitido

H enidpaon g vrepylvkapiog oto apfpikd vypd etvar Arydtepo kadd katavonti. H vynin cvykévipoon
YAVKONG ALEAVEL TNV EKPPACT] TPO-AYYELOYOVOL TAPAYOVTO GTOVG apfptkovg voPAAcTEC LEGH 0EEIBMTIKOD
otpeg [51]. H apbpikn ayyeloyéveon eivar yvmotod 0Tt Tpokorel GAEYHOVOIN KOTTOpa TOTKA. O drofftng
TpokoAel TeplocdTEPN aPOPIKY PAEYUOVY o€ povtéAa in Vivo [52],  omola eivar cOUP@VT e TIg KAVIKEG
mopoTnPNoEls Yo avénuévou Babuov apbpitida oe OA yovatog og dtafnrticods Tapd oe pun drofnticong
acBeveig [29]. To apbpikd vypd oe acbeveig pe OA pe T2DM mepieiye oNUOVTIIKA TEPIGCOTEPT. LOKPOPAYQ.
kot £de1&e avénpéva eninedo TNFa og cOykpion pe 1o apbpucd and acbeveic pe OA yopic daprtn.
Emumhiéov, n eéaptdpevn amd v veoviivi) poc@opuAimon TV DTOJ0YEMV VGOVAIVIG KOl TNG
ogpivng/Bpeovivng kivaong tov Akt (£vag Pactkdg mapdyoviag 6Tov eVvOOKVTTAPIKO KATappakTn NG dpdong
™G WGOVAIVIG ) eAaTtdBNKE 68 KaAMEPYELES apBpKdY apfpdoemv Tov Potdlovy pe Tovg WoPAAGTES TG
OA ot acbeveic pe T2DM, vroompilovtag v mapovsio avticTaong oty veovAivn o€ dtoua pue T2DM
kot OA [44].

3.4 Awuping Kot vroyévoplo

Eivat yvooto 61t 0 S1offTng HELDVEL TV OVOSOUNOT) T®V 0GTAOV. VYNAN GUYKEVTP®GT YAVKOING ynoteiag
ovoyetiletal pe PAdPeg Lol TV 00TV TNV APOBPOOT TOV YOVOTOG, Ol OTTOIEG MG YVMGTO OVALLEVETOL KO
dopukr PAapn OA [53]. H andAeto Tov voyxovopiov o€ S10pntiko pe mpoympnuévn OA ydvatog
npocdtopiletor amd YOUNAOTEPT] OGTIKT TLKVOTNTA Kol VYNAOTEPO TOPMIOEG OGTOVV, OveEdpTNTA OO TO



Bapog odpuatog [54]. Ta AGE cvocmpedetor 610 voydvoplo tav Sapntikdv acbevov mepiocotepo omod 0,
TL 6TOVG U1 SLaPNTiKovs 0oBeVELS, YEYOVOG IOV UTOPEL VO ETNPEACEL TNV UNYOVIKN OVTIGTOGT TOV
VIOYOVOPIOL Kot VoL ELPAVIcEL TPOPAEYUOVDAN 1kOvVa [55].

3.5. Al g ka1 pikpoayyewukEG aAlayES

Eivai evpémg yvaootd 6t 0 d1afnng pmopel va 00NyNoEL 68 LIKPOUYYELKESG OALAYEG TOL OLEAVOLV TOV
KivOUVO OpIoUEV®Y 06TEOAPHPIKDY KATAGTAGEMY, OTTMG 1 PAEYLOVAOING Teptl-apbpitida tov duov [56], n
ovomacn tov Dupuytren [57], To ocOvdpopo Tov GUov Kot Gve dkpmv kabng kot 1 dpbpwon Charcot [58 ],
OV GLYVA APOPa. Ta. KAT® aKpa (1.). 0oTPAYOAOS, ATOAEL 00TMY TOL dKpov 10dd¢) [58].

O 1610g pnyaviopde (dnAadn 1 TaPOLGIo, LKPOOYYELNKOY 0AAAYDV) paivetal va cOUPEAAEL 6T GVGYETION
peta&y tov dtafrn ko g OA. To vo-YoVvOpIKd 06TO £xel TOAMATALG apTNPLOKES E16O00VG Kot PAEPUKES
€€0660VC. TNV TEPITTOON TOV LOKPOV 06TMV (0TTMG TOV 16%10V), VIAPYOVV TEGGEPIC UPTNPLUKES EIGPOEG, N
Opemtiky aptnpia, o1 TEPLOGTEEG APTNPIES, Ol LETAPLOIOKES OpTNPieg Ko o1 empuotakég aptnpieg [59].
YUYKEKPIUEVA, O1 VTTOYOVOPLES TEPLOYEG TMOV HOKPAOV 0GTAOV Eivol TOAD ayyeiofpibeig, vTodnidvovtog
vymAég Bpemtikég anarrnosgig [60]. Acdopuévov ot o Slaprng umopel vo. 0dNYNoEL 68 OYETIKEG
LIKPOOYYEWKES OAAYEG, etvarl TBavO va avéndel o kivovvog emiong g OA pécm avtig g 0800.

4,0 O porog TG cOpATIKNG GoKNoNg 6TV TPOANYN Ko dwaygipion Tov T2DM

Lifestyle pétpa, 6Tmg n coUATIK GoKNoT Kol 0 EAEYX0G TOV GMUOTIKOD BApove, avayvopilovtat Ao Kat
TEPLGGOTEPO MG CNUOVTIKES TPOGEYYIGELS Yo TV TPOANYT Ko T Oepomeia v ypoviov peETABoAKdY
voonuatov [61]. Q61660, VD 1] COUATIKY AOKNGT] 0VayVOPILETOL OC OTLOVTIKO GUGTATIKO THG
avtetoniong g OA [62], n mapovsio OA kdto dkpmv (1o)iov 1 YOVaTog) Pmopel vo Teplopicet T
dvvatotta doknong. Toco 1 PEATIGT dlaTpoPr OGO KAl 1] PLGTKT dPAGTNPLOTNTO LITOPOVV VO OTOTELEGOVY
LEPOG £VOG LYLEWVOL TPOTOL LmNg Yo dtopa pe T2DM kot pmopet va maiovv poAo GtV TPOANYT TOV
T2DM. H Apepwcavikn Evoon Awaprtn (ADA) avayvopilel tov tpdmo {ong og Bepehddn mtoyn g
ppovtidag Tov XA, 1 onoio TeptAapPdvel avtodiayeipiorn Tov SafnT, EKTaidEVoT Kot VITOGTNPIEN, LOTPIKY
StaTpoen katl copatiky dpactmpiomra [63]. H ADA cuvictd otovg teptocdtepovg evijhikes e T2DM va
ackovvtat 150 min 1 mepiocdtepo pe aepofia dpactnplotnta HETPLOG EmG Evovng Evioons Tny efdopdda,
poli pe doknon pe avtiotdoelg 2-3 cvvedpieg/efoopdda, Kot Tpomdvnon 6oV apopd Ty eveiéio Kot v
tooppomia 2-3 popic/efdopdada kupimg oe nAkiopévoug pe T2DM.

Q61000, 01 AVNGLYIEG GYETIKE e TNV EAAELYT] PLGIKNG OPAGTNPLOTNTOG GTOV YEVIKO TANBLGUO 001 yNGaV €
TapOTPLVOT] Yo, dPACT Yo TNV a&loAdYNGN KOl T GLVTAYOYPAPNOT| TG PLGIKNG OPUCTNPLOTNTOS MG LULTPIKO
npoTLNo TTEPIBOIYN G TNV Kabnuepwvi mpoktiky otig HITA [64]. TTapdro mov dev vadpyovv 16YvpEg
evoei&elg 6TL 1 dlorta Ao LoV NG 1 1 PUGIKY OPACTNPLOTNTA O UTOPEL VO EXNPEAGEL TOV KIVOUVO
eupdviong T2DM, o cuvovacudc dlottog Kot COUOTIKNG dpacTnplotnTag Hetmvel 1 kabvotepei
ovyvotnta eppdviong T2DM oe dtopa pe petwpévn avoyn ot yAvkoln («rpodiafntikoi») [65], [66].

To Tpoypdupoto Tapéupacng mov tephapifdvouy TNy GLGIKY dPACTNPIOTNTO UTOPEL VO LELDGOVV GTO HIGO
mv epuedvion T2DM og dropa vyniod Kivddvou [67-69] ko 1 peimon g enintmong pumopel va mopopeivel
v 10 ypovio petd v apykn topépPaocn [70]. Yrdpyovv apketoi froloyikd £dloyot pnyovicpol pe tovg
07010V 1) COUATIKT dPACTNPLOTNTA UTOPEL VO GLVIEETAL LE YOUNAOTEPO Kivouvo yio T2DM,
ovumeptAapfavopévng e andAslog fApovg, TG evaloOnNciog otV VGOLAIVN, TNG EVOOOMALIKNG
Agrrovpyiag Kat g AErTovpyiag Tov avTtdvopov vevpikod cvotiuatog [71]. H doxnon éyetl Oetikn enidpaon
otV opotdotacn Tthg YAwko(ng kot oto T2DM, emiong dev pewdverl v ékkpion woovivng [72]. H
COUOTIKY OpOcTNPOTNTA KOt 1] AOKToN EIVOL YVOGTO OTL £Y0VV EVEPYETIKN EMIOPACT] GE SLAPOPOVG
mopdyovteg mov oyetiCovron e Tov dafnn Kot Tig kapdlayyslakég tabnoelg, 0nwg g All, 1o Tpoeii
Mmdiov ko v ovotoon tovg [73]. Tnuoviikn peimon 1660 ¢ Kopdloyyelakng 660 Kot e Bvnoypdmog
amd OAeG TIG attieg £xel amodelybel otn pLakpoypdvia moapakoAovOnon tog tapsppacng otov TpomTo (ong
peta&d atop@V pe petwpévn avoyn ot yivkoln [74].

5.0. Ac@dlrero opRaK®OV KATA TG 06TE00POPiTIONG 0 drufNTIKOVS 060EVEig

5.1. HopaxeTopoin

H napaketopdin ypnoylonoteiton EpEMS MG TPMTNG YPAUUNG avaAynTiKo otnv OA, Topdro Tov T0 6QEAOG
NG TOPAKETOUOANG GTOV TOVO, TNV AEITOVPYIKOTNTA KO TN dvokapyio eivat edyioto [62, 75, 76].
Emumhéov, av&avopeve evOelEeElC Y10, YOOTPEVTEPIKES, KOPOLOYYELONKES, NTATIKES KL VEQPIKEG AVETIOOUNTES
EVEPYELEG LLE TNV TOPUKETOUOAN EYEIPOLV EPOTILATO GYETIKA LLE Tr GUVNOIGUEVT, YPOVIL XPTION TNG, EOIKA



070 AVATEPO PAcU TV cuVNBoUEVOV avokynTikdv ddcewv [20].

Ot avaQopéc Yo EAATTOUEVEG 0OGELC 6€ 0EELD NTTOTIKT OVETAPKELN TOV OYETIETAL UE TOPUKETAUOAT TTOV
umopel vo odNynoel o€ PLETAUOGYEVOT) KOOMS Kol KAMUAKOTEG VEPPOMKES HOGELS TOV 0dNYOVV GE
NTaToToEIKOTNTO TPOKUAOVY avhGLYia Yio TN Sladedouévn, aneploplot xpron mopoketopoing [77, 78]. Ta
dropa mov AapPEvouy TapaKETAUOAT €Yoy oYeddV 4 Popég avEnpévn mBoavoTnTa vo £XYoVV LN GLGLOAOYIKA
test nmatucng Aettovpyiag [79]. H pun odkoohkn Mradng vocog tov fiatog (NAFLD) kot 1 o cofapn
nopon oteatonmotitidog (NASH) eppaviCovtar cuyva og nepinov 50-70% twv acbevaov pe T2DM [80, 81].
Emmpealovv 1000 ekeivoug pe avénuéveg ouvotpavopepioeg 0G0 Kol EKEIVOVS LE PLGLOAOYIKE ETiTEdQ,
[82]. H mayvoopkia kot 0 T2DM cvoyetilovtan emiong ovyvd pue 1 NAFLD kox n mayvoopkio kot NAFLD
etvan o€ Béom va avénoovv Tov kivouvo kot T 6ofapdtnTa TG NIATOTOEIKATNTAS SUPOPOV POPLAK®OV,
ovumeptAapovopuivng g mapaketapding [83, 84]. Av kot vdpyovv teplopiopéva ototyeia akoun [85],
EMELON M NTOTOTOEIKOTITO TNG TOUPUKETAUUOANG KOl Ol NAATIKES OAAOIDGELS OV 0QEIAOVTOL GE
NAFLD/NASH potpdlovor mapdpolong unyavicpong, dev Umopei va amokielotei 1 eniBapoven g
nratikng PAAPNG [86]. EmmAéov, ta otoryeio vtodnAdvouy 0Tt 1 ToEIKOTNTO THG TAPAUKETAUOANG EIVaL
avénuévn oe dafntikd (owd povtéda [87]. Avtifeta, 1 peteopuivn umopei va Tapéyel KAmola TpocTocio
évovtt g nratoto&dmrog ¢ mapaketapdAns [88, 89]. Tlap '0ha avtd, eAheiyel TEPUITEPO KAVIKMV
dedopévav, Ba Tpénel va cuvioTdtal Tpocsoyn otav e£€TAlETOL 1] XPTON TOPAKETALOANG LYMANG dOGTG Yia. T
dayeipion tov movov mov oyetiletan pe OA oe aobeveic pe T2DM ko wpoywpnuévn NAFLD/NASH.

Evo onpepa Bempeitan 6T | topokeTapoAn prnopei va yopnynbel oe acbeveic e nratikn duoiettovpyia,
KaOd¢ 0 emmoAacOg aceveldv Tov Nratog wov oyetilovion pe tov Tpdémo {mng 0mmg e NAFLD eivat
mBavd vo avénbdetl, peAETeS Yo TNV TEPOITEP® KATOVONOT) TV OALAYDV GTO UETAPOMGHO TG
TOPOKETAUOANG, TV AMOTELEGLOTIKOTNTO, Kot TNV To&kdTtnTa Oa eivor avextiunteg [90]. Mo, pukpn pedétn
avépepe 0TL Ta dropa pe T2DM amofdAlovy TV TapaKeTAUOAT e peyoldtepn dSuvokoiio and Tovg vyieig
uaptopeg [91]. TIpdypartt, SIKAOAOYOVVTOL TEPUITEP® UEAETEG Y10 VAL OTOVTNBOVV OLTA TOL EPEVVITIKA
epompota: Efvatl avénpévog o kivouvog To&kOTnTag 6T0 NTOP LLE TNV TOPOKETALOAT GTOV dtafinTid
mnBvoud; Kat, propei vo cuvtayoypaendei mopaketapoin os acbeveic pe T2DM kot NAFLD/NASH,;

5.2. M1 6tpog1dn avtipreypovedn gappoxe (MXAD)

5.2.1. MEXA® Kol VEQPIKOG Kivovvog
Ta MEA® ypnoypomolovvtol evpimg Kot £xovv cuvdebel pe oeia veppikn AN (AKI), ypdvio veppikn
voo0 Kot kapdiayyetokn vooo [21]. O T2DM npokodel veppikn avendpkela,

0 T2DM «ou ) véptaon £xouvv yivel o1 o GLYVEG ALTiEG VEPPIKNG VOGOV TEAMKOD 6Tadiov Kot vBuvovTat
v TeplecotePo amd to 50% tov neputtdccwv [92]. H yprion MIAD oyetileton pe avEnuévn mboavotnto
voonleiag oe mAnBuopovc aobevadv vyniol kivévvov. T Tapdderypa, yio kdbe 10.000 dropa mov Edafov
Oepomeio yio 30 nuépeg pe MEAD, vanpyav 20 emumhéov voonieieg otov mAnbucud Tov caxyap®on dtafntn
(Aoyog cuyvotntag [IRR] 1,31, 95% CI 1,08, 1,60), o oOykpion pe ekeivovg mov dev Edapav Oepomeio pe
MXA® [93, 94].

O ypnoteg MEZA® &yovv tpmAdcio kivouvo vo avartoéouvv tpotosupavilopevn AKI oe cbykpion pe
aVTOVE TOL deV KAvouy yprion MZAD otov yevikd mAnbvoud [95]. Yréptaon (83%), apbpitida (71%),
Kkapdiakn averdpreto (44%), XNN (36%) kot sopnmg (35%) eivar cuvnbiouéveg peta&d tov xpnotodv
MZA® [21]. Av kot 10 aVTIVTEPTOCIKE QAppaKa £X0VV KapdLoyYEIKE OQEAT], 1] EYPYOPOT| UTOPEL VO gival
dukalohoynuévn otav ypnoipomolovvTal Tavntoypove pe MEAD. EmmAiéov, n AKI givar o cvyva
avapepdevn avemBoun evépyela Adym aArnienidpdoemv ALV @appdkwv Kot MEAD onwmg
avaoToAE®mV evEOOV petoTpomng ayyelotevoaivng (ACEIS), avactorémv vrodoyiwv ayysiotevoivng (ARBS)
1 dovpntikdv. To £va TETAPTO TOV TEPIMTTOGEDY aVThV 0popd cofapn AKI [ 96]. H yprion tov avotépn
Kapdloyyelk®mv papuikmv oxetiletol pe 5 popég avénon tov kivdvvou yioa AKI. Ta dtovpntikd
TOPOVSIALOVY TOV PEYAAVTEPO KivOLVo Kat 0 Kivouvog avéavetat e Tavtdypovn yprion MEAD kot
SrovpnTikav (oxetikog kivovuvog [RR] = 11,6; 95% Cl 4,2, 32,2) kabdg Kot cuvévacpog MEAD kat
avaotorémv dtdrov acfeotiov (RR =7,8; 95% CI 3,0, 20,5 ) [95]. O kivévvoc yia AKI givar vymAdtepog
HETOED TV YPNOTOV GUVOVAGLMY AVTOLYOVICTMOV SLOVPNTIK®OV ayKOANG/aldootepdvng, o€ dTopa dvm tov 75
ETOV Kal 0€ GTOpO PLE VEQPIKT dvoAettovpyio [97].

H ypnon MZA® petaéd tov emiloviov evoc cupfavtog AKI sivar vy, pe nepinov 68% tov emiloviov
va, &govv mhpelt MEAD 1660 Ttpv 660 kar petd 1o cvpPav AKI. Iotopkod apbpitidag (OR: 3.00; 95% Cl:



1.92, 4.68) kot ypnong mapaketopuding (OR: 2.43; 95% CI: 1.50, 3.93) cvuvomdpyovv cuvndmg pe T xpnon
MXZA®, eved ) cuviiOng XNN (OR: 0.63; 95% CI: 0.41, 0.98) xax Tov Swofntn (OR: 0.44; 95% CI: 0.29,
0.69) dev @aiverar va 1oydel to 610 [21].

O1 avtidrafntikoi wapdyovieg cuyvé cuvumdpyovy pe dtovpntikd (~ 25-35%) kot avactoleic Tov
ovoTroTog pevivng-ayyelotacivig (ACEI/ARB) (~ 50-80%) [99]. Ot avaotoleig tov SGLT?2
(Somayhprolivn, kavayierolivn, sumoylgrolivn kot mpaylerolivn) avtimpocmmehovy o, véa,
mpocéyylon yio tn dwyeipion tov T2DM mov mpodyet ) yAvkolovpia, TNV OCUOTIKY d100pNnon Kot T
vatplovpnon [100]. Ot avactoreic tov SGLT2 givar yevikd KaAd avekTol, akoun Kot av xovy avapepOel
eniong oplopéveg cofapic avembounteg evépyeleg [101]. Tuviotdral Wioitepa Tpocoy 6Tovg
NAMKIOUEVOVS, OKOUN TEPIGGOTEPO GE OyOYN ME d1ovpnTiKd (aykOANC), AdY® TOV LYNAOTEPOL KIVEHVOL
0pBOGTATIKNG VITOTACT G KO APLIATOOTNG, TOV UTOPEL VoL 001YGEL G€ VEPPIKN duoiettovpyia. [Tpdyport,
Topd To EVOAPPUVTIKA OTOTELECHOTA TNG OCPAAELNG OGOV OPOPA T VEPPA TTOV OVOPEPONKAY GE KAVIKES
ueléteg, didomopteg avapopis £de&ov 0Tt pmopet va vidpyet kKivovvog yio AKT [102]. Onwg cvintonke
TPOCPUTA, ELPAVILETOL TEPIGTUGIOKA L0 GMUOVTIKT TTMOGCT] TG AEITOVPYING TV VEPPDV, TOL GLUYVA
oyetileTon pe ofeio vePpIKN OVETAPKELN LE GUYKEKPILEVO GVYYOPNYOVLEVO PEPLLOKAL,
ovpuneptrapfavopéveov tov MEA® [102]. ‘Etot, n aopdieio tav avactoréwv SGLT2 g cuvdvacuo pe
MXEA® a&ilel olyovpa mepattépm €101k dlepedhivnon. Méypt otiyung, cuvietdrol n amropuyn tov MEAD ce
acBeveig pe avactoleic SGLT2 [22].

5.2.2. MXAD ko KapdroyyeELokdg Kivovvog

H enintoon tov kapdayyslokodv mabnoemv petald tov acbevav pe T2DM eivail onuavtikn. [epinov 1o éva
tpito émg 10 od Ohov Tev evniikev pe T2DM éyovv atepaviaia voco, 1) omoia eivat ) KVpla ortia
Tpowpov Bavatov o acbeveic e T2DM. O T2DM eivor évag ave&aptnTog mapdyovtag Kivouvou yio OAEG
T1G EKONAMGELS GTEQAVIOING VOGOV, TNV Kopdlokn avemdpKeld, tnv otnddyyn kot Tov opvidto kopdlakd
Bdvaro, yio TI¢ omoieg Ta T0G0oTd peTald Tov actevav pue T2DM eival tovAdyictov Sumhdoia and avtd Tov
TapoTNPovVTUL 6E Un drafntikovg acbeveic [103]

O)a ta pun exiektikd MEA® kot ot avactoreic COX-2 pmopel duvntikd vo EYoVV YOGTPEVIEPIKT Kot
kapdiayyewakn to&wotra (CV) [23, 104, 105]. H exthoyn @apudkmv amd v katnyopic tov MEIAD
VILAYOPEVETAL OO TO TPOPIA AGPAAELNG, TOVG SLAUPOPETIKOVS TOPAYOVTEG KIVOUVOU KO TIG CLVOKOAOVOEG
VOOOVG Kol 10TPIKEG KOTOOTAGELS TOV acBgvoig [62] . Eva mponyovuévmg Bempnnke 6t exhekticdTnTa
Tov MEAD Y10, t0 évlvpo COX-2 diémel 10 mpogik to&ikotnTog Tov CV, Tpdopata amoteléouato
vrodnAmvouv 0Tt 0 Kivovvog CV pmopel va givol cuyKeKpEVOS HOVO Yot 0uTO KaBonTo TO QOPUAKEVTIKO
okevacpo. H popeko&iumm eivat 1o pdévo MEAD mov oyetileton pe ovénuévo kivovvo gupdaviong CV oe
ovykpton pe 6ha ta dAra MEAD (OR =1.61; 95% CI 1.31, 1.98) [106], av kot 1 etopiko&ipumn propet va
&xel peyadlvtepo Kivouvo omd T oeAeko&ium, evd 1 GEAEKOEIUTY evEYEL TOPOHOL0 Kivouvo pe TNV
vampo&évn kot petopévo kivouvvo peilovog CV oupfdvtog oe ovykpion pe v Povpopaivn oe aobeveic pe
OA (HR =0,84; 95% C1 0,72, 0,99) [107, 108]. X& acbOeveic ue T2DM, vaéptaon kot OA, dtov yopnyndnke
o¢ e&ioov amotelecpatikég 06oelg ot OA aywyn pe poeeko&iumn aAld oyt oereko&inmn 1 varpo&évn
TPOKAAESE GNUAVTIKY 0OENON TG 240PNG GLGTOAMKNG apTnplakng wicong [109].

g o TpOCOOTN LEAETT TOV YPMCILOTTOINCE apyeia Kataypapns pe faorn tov TAnfuoud g Aaviag, o
KapOLAYYELIKOG KIVOUVOG YOpYNoNg TS SIKAOPEVAKNG GUYKPIONKE e TV Yopnynon Tov GAA®V
Topodoctok®v MEZAD, Ty TapakeTapdAn Kot auTovg 1oL dev EAafav Kavéva okevacua. To Tocootd TV
KOpLov avembountov kapdlayysiakmy copfoudtav evtog 30 nuepmv amd v évoapén uetald tmv xpnotov
g dtkAopevakng avénonke katd 50% ce oOykpion pe ekeivovg mov dev v éhafov (IRR =1,5; 95% CI
1,4, 1,7), 20% o€ cOykpion ue ekeivoug mov éhafav  mapaketapdin 1 povrpoaivn (apedtepes IRR =
1.2,95% CI 1.1, 1.3) xou 30% o€ ovykpion pe Tovug ekeivoug mov anpav vorpo&évn (IRR 1.3, 95% C1 1.1,
1.5). TTapoAo 1OV 0 GYETIKOG KIVOLVOS SNUAVTIKAOV aVETIBOUNT®V KOpSLoyYElaKdV ovpfdviov frav
VYNAOTEPOG GE GTOUN PE YOUNAO 1| LETPLO 0pYIKO Kivouvo (dnAadn coakyap®ddon d1apnTn), 0 andAvTog
Kivéuvog fTav LYNAOTEPOC G GTOWO e VYNAD apyikd Kivouvo (dnAadn TponyodUEVO EUEPOYLO TOV
pvokapdiov N kapdiokn avendprela) [110] . Ze pia perét pe acbeveic pe cakyapddn dafnn mov Erafov
aywyn og eninedo mpwtoPdduag nepibodyng otn Zaovdikn Apafio (N = 443, Maptiog 2016), Bpébnke
OKOTAAANAN cuvtayoypaenon Tov MEA®D cto 66% tv acbevodv pe vynAd Kapdiayyelokd Kivovvo, 11 omoia
NTov avtifetn pe Tig TPEXOVoES KAVIKEG 081YiEg KOl CLOTAGEIC TOV SLaPOPOV WTPIKdV £Touplov [111]
5.3. Tomkaé MZAD



