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Manolio et al, Nature 2009

Βασικοί όροι



Επιπολασμός

Α ν α μ έ ν ε τ α ι	
περαιτέρω	 αύξηση	
τ ο υ	 πα γ κό σ μ ι ο υ	
επιπολασμού	 της	
νόσου.


Η	 α ν ά γ κ η	
ε ξα τομ ι κευμέ νη ς	
θ ε ραπ ε ί α ς	 ε ί ν α ι		
πλέον	επιτακτική.



Παθοφυσιολογία

**Σημαντικός	 ο	 ρόλος	
των	γονιδίων

Zheng	2018
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ΕΝΕΡΓΕΙΑΚΟ	ΙΣΟΖΥΓΙΟ

Παράγοντες	διατροφής

Ley	2014



Αποτελέσματα	 μεγάλων	
διατροφικών	 μελετών	
π α ρ α τ ή ρ η σ η ς	 κ α ι	
παρέμβασης.

Zheng	2018



Φυσική	δραστηριότητα

Kolb	&	Martin,	2017

Άσκηση

• Υψηλή	vs	χαμηλή	ΦΔ	συσχετίζεται	με	μείωση	του	σχετικού	κινδύνου	εμφάνισης	ΣΔ	κατά	

περίπου	30%

• Βελτίωση	ινσουλινοευαισθησίας	και	γλυκαιμικού	ελέγχου	σε	μη-διαβητικά	άτομα.

• Συμπεριλαμβάνονται	όλοι	οι	τύποι	άσκησης	(εντός	&	εκτός	εργασίας).

• Δεν	αφορά	μόνο	στην	κατανάλωση	θερμίδων.


Δραστηριότητες	καθιστικές

• Αυξημένη	διάρκεια	καθιστικών	δραστηριοτήτων	à 2πλάσιος	κίνδυνος	εμφάνισης	ΣΔ

• 1	ώρα	επιπλέον	μπροστά	στην	τηλεόραση	à 3,4%	μεγαλύτερο	κίνδυνο	εμφάνισης	ΣΔ	

μέσα	σε	3,2	έτη


à Σύσταση	για	αντικατάσταση	καθιστικών	δραστηριοτήτων	με	δραστηριότητες	που	
περιλαμβάνουν	κίνηση	και	άσκηση.
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Smith	A	et	al,	2016

• Σχετικοί	 κίνδυνοι	 για	
ΣΔ	ανά	10	MET	h/wk


• LTPA:	Leisure-time	PA	
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Smith	A	et	al,	2016

• Δοσο-εξαρτώμενη	συσχέτιση	

• a-d:	 διαφορετικά	 σενάρια	 όσον	 αφορά	

τα	MET	h/wk	αναφοράς	και	 τη	διάρκεια	
της	κάθε	συνεδρίας
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Hemmingsen	B	et	al,	Cochrane	Database	of	Systematic	Reviews,	2017	
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Hemmingsen	B	et	al,	Cochrane	Database	of	Systematic	Reviews,	2017	



Καπνιστικές	συνήθειες

• Αντικρουόμενα	αποτελέσματα 
 
-	Υψηλότερος	κίνδυνος	εμφάνισης	ΣΔ	σε	ενεργητικούς	&	παθητικούς	καπνιστές	
σε	σύγκριση	με	μη-καπνιστές 
-Μετα-ανάλυση	προοπτικών	μελετών:	RR=1,6		βαρείς	|	RR=1,3	ελαφρείς	
καπνιστές	|	RR=1,2		πρώην	καπνιστές	

Kolb	&	Martin,	2017



Keith	RJ	et	al,	2016

• 5931	άτομα	διαφόρων	εθνικοτήτων

• Σχέση	καπνού	–	παρουσίας	προδιαβήτη

• Σχέση	καπνού	–	Επίπτωση	ΣΔ



Keith	RJ	et	al,	2016

• Δεν	 παρατηρήθηκε	 κάποια	 στατιστικά	
σημαντική	ανεξάρτητη	σχέση.



Keith	RJ	et	al,	2016



Συνήθειες	ύπνου

Διάρκεια	Ύπνου

• 7-8	ώρες	ύπνου	ημερησίως	à χαμηλότερος	κίνδυνος	ΣΔ


• Αύξηση	κινδύνου	κατά	9%	για	κάθε	μείωση	διάρκειας	ύπνου	κατά	1	ώρα

• Μεγαλύτερη	διάρκεια	ύπνου	ή	ύπνος	κατά	τη	διάρκεια	της	ημέρας	àαύξηση	

κινδύνου	(;)


Διαταραχές	Ύπνου

• Σκορ	ποιότητας	ύπνου	(PSQI):	συσχέτιση	με	επίπεδα	HbA1c	και	γλυκόζης	νηστείας.

• Συμπτώματα	αϋπνίας	à μεγαλύτερη	επίπτωση	ΣΔ

• Κοινωνικό	jetlag

• Xρονότυπος

Kolb	&	Martin,	2017,	Reutrakul	S	et	al	2013



McCarthy	2010

Γενετικοί	Παράγοντες





-32	European-descent	GWAS	–	imputed	

74124	T2D	ασθενείς,	824006	μάρτυρες


-135	novel	loci	(μωβ)


-Το	 μέγεθος	 της	 επίδρασης	 κάθε	 γονιδίου	
ορίζεται	από	το	μέγεθος	του	κύκλου.

-Με	μπλε	χρώμα	τα	bmi-unadjusted

-Με	κόκκινο	χρώμα	τα	bmi-adjusted







Αλληλεπιδράσεις	γονιδίων	–	τρόπου	ζωής



ΜΕΛΕΤΕΣ	ΑΛΛΗΛΕΠΙΔΡΆΣΕΩΝ	ΓΟΝΙΔΊΩΝ	-	
ΔΙΑΤΡΟΦΉΣ



-Συγκεντρωτικός	πίνακας	μελετών	αλληλεπιδράσεων	ΓxΔ	ως	
προς	τον	κίνδυνο	εμφάνισης	ΣΔ2


- Με	κόκκινο	χρώμα:	απουσία	αλληλεπίδρασης

- Με	πράσινο	χρώμα:	παρουσία	αλληλεπίδρασης

- Με	πορτοκαλί	χρώμα:	διφορούμενα	αποτελέσματα

- Ο	αριθμός	στο	κάθε	κουτάκι	αντιστοιχεί	στο	πλήθος	των	

μελετών

- *:	nominal	συσχετίσεις

Dietrich	2019







-Μελέτη	 8	 γονιδίων	 ως	 προς	 primary	 &	
secondary	outcomes.

-Παρατηρήθηκαν	 στατιστικά	 σημαντικές	
αλληλεπιδράσεις	 μεταξύ	 πολυμορφισμών	
των	 3	 γονιδίων	 και	 της	 πρόσληψης	
διαιτητικών	ινών.



-	Oι	ελληνικοί	πληθυσμοί	παρουσίασαν	χαμηλά	επίπεδα	
πρόσληψης	Mg.


-	Nominal	αλληλεπίδραση	για	επίπεδα	γλυκόζης	νηστείας:	
rs11558471	στο	SLC30A8	και 
	rs3740393	κοντά	στο	CNNM2





-Παρατηρήθηκε	στατιστικά	σημαντική	αλληλεπίδραση	του	GRS	
με	την	πρόσληψη	125γρ	καφέ	ημερησίως.



-	14089	Βρετανοί	(3733	με	διατροφικά	δεδομένα)

- Δημιουργία	GRS	από		87	κοινούς	SNPs

- Επίδραση	στα	επίπεδα	%HbA1c	και	στον	κίνδυνο	

εμφάνισης	ΣΔ2







- 7098	συμμετέχοντες,	4,8	έτη	follow-up

- Παρέμβαση	για	MedDiet

- CLOCK	gene:	κιρκάδειος	ρυθμός





- Στατιστικά	σημαντική	επίδραση	της	
προσκόλλησης	στη	Μεσογειακή	διατροφή	στη	

σχέση	του	γονιδίου	με	την	πιθανότητα	εμφάνισης	
ΣΔ2



- 1196	Aσθενών-	1337	μαρτύρων

- A	posteriori	dietary	patterns

- GRS	από	10	SNPs



Μελέτες	αλληλεπιδράσεων	γονιδίων	–	φυσικής	
δραστηριότητας



• 17	SNPs

• 16003	 Μη-διαβητικοι ,	 Σουηδικής	

καταγωγής









• IRS1:	insulin	receptor	substrate

• Rs1522813	x	PA	σε	γυναίκες

• PA	χωρισμένο	με	βάση	τον	διάμεσο

• Επικρατές	μοντέλο	κληρονόμησης

• Διόρθωση	 γ ια	 πολλούς	 συγχυτ ικούς	

παράγοντες.



• Finnish	DPS

• Παχύσαρκοι	με	IGT

• Παρακολούθηση	για	4,1	έτη - 3	ομάδες	ΦΔ


- Αποτελέσματα	 1ου	
έτους	παρέμβασης


-	 Δεν	 παρατηρήθηκε	
στατιστικά	 σημαντική	
αλληλεπίδραση	 ως	
προς	τον	ΣΔ	

GHRL		-	change	in	moderate-to-vigorous	PA



GHRL

A. Change	 in	 total	

PA

B. C h a n g e	 i n	

moderate	 to	
vigorous	PA

LEPR	–	change	in	total	PA



• 8.101	άτομα	από	την	ARIC

• Προοπτική	μελέτη	–	12	έτη

• 65	ΣΔ-SNPs,	36	Γλυ-SNPs,	16	Ινσ-SNPs

Καμία	 αλληλεπίδραση	 με	 τα	 SNPs	 ξεχωριστά		
δεν	 έφτασε	 το	 επ ίπεδο	 σ τατ ισ τ ι κής	
σημαντικότητας.

• Άσπρο:	χαμηλή	ΦΔ

• Γκρι:	μέτρια	ΦΔ

• Μαύρο:	υψηλή	ΦΔ

• Σχετικός	κίνδυνος	εμφάνισης	ΣΔ	για	κάθε	1	μονάδα	αύξησης	ΦΔ.

• Διαχωρισμός	ανά	κατηγορία	GRS	(άσπρο:	χαμηλό	GRS)

pint=0,016

pint=0,046

pint=0,042



Μελέτες	αλληλεπιδράσεων	γονιδίων	-	ύπνου



• 337083	 άτομα	 από	 την	 UKBB	 –	 Λευκοί	
Βρετανοί


• MTNR1B:	μελατονίνη

• Rs10830963:	 παρατεταμένη	 απέκκριση	

μελατονίνης	 &	 μειωμένη	 απέκκριση	
ινσουλίνης	à υπεργλυκαιμία



• Δ ε ν	 π α ρ α τ η ρ ή θ η κ ε	 κά π ο ι α	 σ η μ α ν τ ι κ ή	
αλληλεπίδραση


• Ξεχωριστές	επιδράσεις	γονοτύπου-χρονοτύπου	



• Ο	 χρονότυπος	 κα ι	 ο ι	 βάρδ ιες	 εργασ ίας	
συσχετίστηκαν	με	την	παρουσία	ΣΔ.



• Κατανάλωση	πρωινού;

• Έκθεση	στο	φως;



ΜΕΛΕΤΕΣ	ΑΛΛΗΛΕΠΙΔΡΆΣΕΩΝ	ΓΟΝΙΔΊΩΝ	–	
ΤΡΌΠΟΥ	ΖΩΉΣ



• Προοπτική	μελέτη	–	4	έτη	μ.ο.

• GRS	–	49	γενετικοί	τόποι




