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¶ÂÚ›ÏË„Ë

OÈ Ó¤Â˜ ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ¤˜ ÚÔÛÂÁÁ›ÛÂÈ˜ ÛÙÔÓ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2
ÂÛÙÈ¿˙Ô˘Ó ÛÙÔÓ ¤ÏÂÁ¯Ô ÙˆÓ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÒÓ ‰È·Ù·Ú·¯ÒÓ Î·È ÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙfiÛÔ
ÙË˜ Ì¿˙·˜, fiÛÔ Î·È ÙÔ˘ ÂÈ¤‰Ô˘ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘, ı¤Ì·Ù· Ù·
ÔÔ›· ‰ÂÓ Ê·›ÓÔÓÙ·È Ó· ·ÓÙÈÌÂÙˆ›˙ÔÓÙ·È Â·ÚÎÒ˜ ÌÂ ÙËÓ ÙÚ¤¯Ô˘Û· ÎÏ·ÛÛÈÎ‹
·ÓÙÈ‰È·‚ËÙÈÎ‹ ·ÁˆÁ‹. ∏ ıÂÚ·Â›· Ô˘ ‚·Û›˙ÂÙ·È ÛÙËÓ ÈÓÎÚÂÙ›ÓË GLP-1 ‰˘ÓËÙÈ-
Î¿ ÏËÚÂ› ·˘Ù¤˜ ÙÈ˜ ÚÔ¸Ôı¤ÛÂÈ˜. ΔÔ GLP-1 Â›Ó·È ÌÈ· ÈÓÎÚÂÙ›ÓË ÌÂ ÁÏ˘ÎÔÚ-
Ú˘ıÌÈÛÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË. ∂ÓÈÛ¯‡ÂÈ ÙË ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ¤ÎÎÚÈÛË ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜, Î·-
Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ·ÚfiÛÊÔÚË ¤ÎÎÚÈÛË ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜, ÂÈ‚Ú·‰‡ÓÂÈ ÙË Á·ÛÙÚÈÎ‹ Î¤-
ÓˆÛË Î·È ÌÂÈÒÓÂÈ ÙËÓ ÚfiÛÏË„Ë ÙÚÔÊ‹˜. ¢‡Ô ÛÙÚ·ÙËÁÈÎ¤˜ ¤¯Ô˘Ó ·Ó·Ù˘¯ıÂ›
ÁÈ· ÙËÓ ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙË˜ Ù·¯Â›·˜ ·Ô‰fiÌËÛË˜ ÙÔ˘ GLP-1 ·fi ÙÔ ¤Ó˙˘ÌÔ ·ÌÈ-
ÓÔÂÙÈ‰¿ÛË, ‰ÈÂÙ‡Ï-ÂÙÈ‰¿ÛË IV (DPPIV). H Ì›· ÛÙËÚ›˙ÂÙ·È ÛÙË ¯Ú‹ÛË ·-
Ú·ÁfiÓÙˆÓ Ô˘ Â˘ÓÔÔ‡Ó ÙËÓ ÂÓ›Û¯˘ÛË ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÈÓ-
ÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È ÙˆÓ ¿ÏÏˆÓ ·ÓÙÈ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌÈÎÒÓ ‰Ú¿ÛÂˆÓ ÙˆÓ ÈÓÎÚÂÙÈÓÒÓ (ÈÓ-
ÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎ¿ –·Ó¿ÏÔÁ· GLP-1 ·ÓıÂÎÙÈÎ¿ ÛÙË ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ DPPIV). ∏ ¿ÏÏË
ÛÙËÚ›˙ÂÙ·È ÛÙË ¯Ú‹ÛË ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ DPPIV, ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ÌÂÈÒÓÔ˘Ó ÙËÓ ·ÂÓÂÚÁÔ-
Ô›ËÛË ÙÔ˘ GLP-1 ·˘Í¿ÓÔÓÙ·˜ ÙÈ˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔÁÂÓÔ‡˜ GLP-1.
øÛÙfiÛÔ, Î·È ÔÈ ‰‡Ô ÛÙÚ·ÙËÁÈÎ¤˜ ¤¯Ô˘Ó Ù· ÏÂÔÓÂÎÙ‹Ì·Ù· Î·È ÙÔ˘˜ ÂÚÈÔÚÈ-
ÛÌÔ‡˜ ÙÔ˘˜. ΔÔ ·ÚfiÓ ¿ÚıÚÔ ·Ó·ÛÎÔÂ› ÙË Ê˘ÛÈÔÏÔÁ›· ÙË˜ ÔÌÔÈfiÛÙ·ÛË˜ ÙË˜
ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÂÛÙÈ¿˙ÔÓÙ·˜  ÙÔÓ ÚfiÏÔ ÙË˜ GLP-1, ÙËÓ ÚfiÛÊ·ÙË ÚÔÎÏÈÓÈÎ‹ Î·È ÎÏÈ-
ÓÈÎ‹ ·Ó¿Ù˘ÍË ÙˆÓ GLP-1 ÌÈÌËÙÈÎÒÓ (ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔÓÙ·˜ ÙÔ ÚfiÛÊ·Ù· ÂÁÎÂÎÚÈ-
Ì¤ÓÔ ÈÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎfi ÚÔ˚fiÓ, ÙËÓ ÂÍ·Ó·Ù›‰Ë) Î·È ÙˆÓ ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ ÙÔ˘
DPPIV. ∂ÈÏ¤ÔÓ, Û˘˙ËÙÔ‡ÓÙ·È Ù· ‰˘ÓËÙÈÎ¿ ÏÂÔÓÂÎÙ‹Ì·Ù· Î·È ÔÈ ÂÚÈÔÚÈÛÌÔ›
ÙˆÓ ‰‡Ô ÛÙÚ·ÙËÁÈÎÒÓ.

∂ÈÛ·ÁˆÁ‹

O Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Â›Ó·È Ì›· ¯ÚfiÓÈ· ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ‹ ÓfiÛÔ˜, Ë ÔÔ›·

Û‡ÌÊˆÓ· ÌÂ ÂÎÙÈÌ‹ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ¶·ÁÎfiÛÌÈÔ˘ OÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ YÁÂ›·˜ Î·È ÙÔ˘ IDF

·Ó·Ì¤ÓÂÙ·È ÙËÓ ÚÔÛÂ¯‹ 25ÂÙ›· Ó· ·˘ÍËıÂ› Î·Ù¿ 75% fiÛÔÓ ·ÊÔÚ¿ ÙÔÓ ·-

ÁÎfiÛÌÈÔ ÂÈÔÏ·ÛÌfi ÙË˜.1 ¶·Ú¿ ‰Â ÙÈ˜ ÂÓÙ·ÙÈÎ¤˜ ÂÈÛÙËÌÔÓÈÎ¤˜ Î·È ÂÚÂ˘-

ÓËÙÈÎ¤˜ ÚÔÛ¿ıÂÈÂ˜, Ô Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2 ·Ú·Ì¤ÓÂÈ ÌÈ· ¯Úfi-

ÓÈ· ÚÔÔ‰Â˘ÙÈÎ¿ ÂÍÂÏÈÛÛfiÌÂÓË ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ‹ ¿ıËÛË Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ÎÏÈÓÈÎ¿

ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÓÔÛËÚfiÙËÙ· Î·È ÌÂÈˆÌ¤ÓË ÂÈ‚›ˆÛË. ∏ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÓÔÛËÚfiÙË-

Ù·˜ Î·È ÙÔ˘ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ıÓËÙfiÙËÙ·˜ Â›Ó·È ¿ÌÂÛ· Û˘Ó‰Â‰ÂÌ¤ÓÂ˜ ÌÂ ÙËÓ Ùˆ¯‹

ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹ Ú‡ıÌÈÛË, Ë ÔÔ›· Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÌÈÎÚÔ- Î·È

Ì·ÎÚÔ-·ÁÁÂÈÔ·ıËÙÈÎÒÓ ÂÈÏÔÎÒÓ.
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¶·Ú¿ ‰Â ÙËÓ ÂÓ‰Â¯fiÌÂÓË ÂÓÙ·ÙÈÎÔÔÈËÌ¤ÓË

·ÁˆÁ‹, ÔÈ ÂÚÂ˘ÓËÙ¤˜ ÙË˜ UKPDS2 ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ Ë

ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹ Ú‡ıÌÈÛË ¯ÂÈÚÔÙÂÚÂ‡ÂÈ ÌÂ ÙÔÓ ¯ÚfiÓÔ, ÌÂ

·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÔÏ‡ ÁÚ‹ÁÔÚ· Ó· ÚÔÎ‡ÙÔ˘Ó ·Ó¿-

ÁÎÂ˜ ÔÏÏ·ÏÒÓ Û˘Ó‰˘·ÛÙÈÎÒÓ ·ÁˆÁÒÓ. ∂ÓÙÔ‡-

ÙÔÈ˜, ·Ú¿ ÙÈ˜ ÚfiÛÊ·ÙÂ˜ ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ¤˜ ·ÁˆÁ¤˜,

ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔÈ ·fi 64% ÛÙÈ˜ ∏¶∞ (A1C>7%)Î·È

ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔÈ ·fi 69% ÛÙËÓ ∂˘Úˆ·˚Î‹ ŒÓˆÛË

¤¯Ô˘Ó Ùˆ¯‹ ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹ Ú‡ıÌÈÛË (A1C >6,5%)3,4.

¶ÚÔ‚¿ÏÏÂÈ ˆ˜ ÂÎ ÙÔ‡ÙÔ˘ Î·ı·Ú‹ Ë ·Ó¿ÁÎË ÙˆÓ ıÂ-

Ú·ÂÈÒÓ Ô˘ ı· ÛÙÔ¯Â‡Ô˘Ó ÛÙËÓ Î·Ï‡ÙÂÚË ·ÓÙÈÌÂ-

ÙÒÈÛË ÙÔ˘ ™¢ 2 Î·È ÛÙË ÌÂ›ˆÛË ÙÔ˘ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ˘ È·-

ÙÚÈÎÔ‡, ÎÔÈÓˆÓÈÎÔ‡ Î·È ÔÈÎÔÓÔÌÈÎÔ‡ ÌÂÁ¤ıÔ˘˜ ÙË˜

ÓfiÛÔ˘.

OÌÔÈfiÛÙ·ÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, ·ıÔÊ˘ÛÈÔÏÔÁ›· ™¢
Î·È ÔÈ ÈÓÎÚÂÙ›ÓÂ˜ (‹ ÈÓÎÚÂÙÈÓÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜)

∂›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ Ë ÈÛÙÈÎ‹ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ·ÓÙ›ÛÙ·-

ÛË, Ë ·ÓÂ·ÚÎ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ Î·È Ë ·˘-

ÍËÌ¤ÓË Ë·ÙÈÎ‹ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÏfiÁˆ Ë·ÙÈ-

Î‹˜ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜ Â›Ó·È ÔÈ ‚·ÛÈÎ¤˜ ˘ÔÎÂ›-

ÌÂÓÂ˜ ·ıÔÊ˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË

Ù‡Ô˘ 25. ∫ÏÈÓÈÎfi˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2 ı· Û˘Ì‚Â›

fiÙ·Ó Ë ‰˘Ó·ÙfiÙËÙ· ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ·fi ÙÔ ‚-

Î‡ÙÙ·ÚÔ ‰ÂÓ ÌÔÚÂ› Ó· ·ÓÙÈÛÙ·ıÌ›ÛÂÈ ÙËÓ ·ÓÙ›ÛÙ·-

ÛË ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË. Ÿˆ˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó Î·È ÔÈ ÂÚÂ˘ÓËÙ¤˜

ÙË˜ UKPDS, ‹‰Ë ÙË ÛÙÈÁÌ‹ ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË

Ù‡Ô˘ 2 ˘¿Ú¯ÂÈ ÌÂ›ˆÛË Î·Ù¿ 50% ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜

ÙÔ˘ ‚ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘, ÌÈ· ÌÂ›ˆÛË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ Ô˘ Û˘ÓÂ-

¯›˙ÂÙ·È, ÚÔÔ‰Â˘ÙÈÎ¿ ÂÍÂÏÈÛÛfiÌÂÓË, ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂ-

ÛÌ· Î·È ÙË˜ Â›‰Ú·ÛË˜ ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔÙÔÍÈÎfiÙËÙ·˜ Î·È

ÏÈÔÙÔÍÈÎfiÙËÙ·˜ ÛÙÔ ‚-Î‡ÙÙ·ÚÔ.

∞Ó·ÌÂÓfiÌÂÓ· ÂÔÌ¤Óˆ˜ Â›Ó·È Ë ¤ÌÊ·ÛË ÛÙË ıÂ-

Ú·Â˘ÙÈÎ‹ ÚÔÛ¿ıÂÈ· Ó· ‰›ÓÂÙ·È ÛÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜

ÂÓ‰ÔÁÂÓÔ‡˜ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ¤ÎÎÚÈÛË˜ Î·È ÛÙËÓ ÚÔÛ¿-

ıÂÈ· ·Ó·ÛÙÔÏ‹˜ ‹ Î·È ÌÂ›ˆÛË˜ ÙË˜ ÂÈ‰Â›ÓˆÛË˜ ÙË˜

ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘ ‚ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ (ÂÎÙfi˜ ‚¤‚·È· ·fi ÙËÓ

ÚÔÛ¿ıÂÈ· ÌÂ›ˆÛË˜ ÙË˜ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜, Â-

‰›Ô ÛÙÔ ÔÔ›Ô ˘¿Ú¯Ô˘Ó ‹‰Ë ·Ù¿ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·). 

∞fi ÙËÓ ¿ÏÏË ÏÂ˘Ú¿ ÛÙÔ ·fi 25ÂÙ›·˜ ÁÓˆÛÙfi

«‰ÈÔÚÌÔÓÈÎfi» ÌÔÓÙ¤ÏÔ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›·˜ ÙË˜ ÁÏ˘Îfi-

˙Ë˜6, Ë ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË Â›Ó·È Ô Î·ıÔÚÈÛÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔ-

ÓÙ·˜ ÁÈ· ÙË ÌÂ›ˆÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÙËÓ

Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ‰ÚÒÓÙ·˜ Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙË ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹

Ê¿ÛË, ÂÓÒ Ë ÁÏ˘Î·ÁfiÓË Â›Ó·È Ô Ú˘ıÌÈÛÙ‹˜-ÎÏÂÈ‰›

ÁÈ· ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË˜ ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜,

‰ÚÒÓÙ·˜ Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙË Ê¿ÛË ÓËÛÙÂ›·˜. ∏ Û¯ÂÙÈÎ‹

˘ÂÚÁÏ˘Î·ÁÔÓ·ÈÌ›· ÚÔÛÙÈı¤ÌÂÓË ÛÙË Û¯ÂÙÈÎ‹ ‹

·fiÏ˘ÙË ˘Ô˝ÓÛÔ˘ÏÈÓ·ÈÌ›· Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È Ô˘-

ÛÈÒ‰Ë˜ ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÛË ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË7. ¶·ÚfiÏÔ ‰Â

Ô˘ Ë ·ÁˆÁ‹ ÙÔ˘ ™¢ 2 ·Ú·‰ÔÛÈ·Î¿ ¤¯ÂÈ ÂÛÙÈ·ÛıÂ›

ÛÙÔÓ ¤ÏÂÁ¯Ô ÙË˜ Û¯ÂÙÈÎ‹˜ ˘Ô˝ÓÛÔ˘ÏÈÓ·ÈÌ›·˜ ‰›ÓÔ-

ÓÙ·˜ ¤ÌÊ·ÛË ÛÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ Î·È ‰Ú¿ÛË˜

ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜, ÂÓÙÔ‡ÙÔÈ˜ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÈÛ¯˘Ú¿ ‰Â‰ÔÌ¤-

Ó· ÁÈ· ÙÔÓ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÙˆÓ ·˘ÍËÌ¤ÓˆÓ ÂÈ¤-

‰ˆÓ ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÔ‡ÓÙ·È ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ

™¢ Ù‡Ô˘ 2 Î·È Ù· ÔÔ›· Â˘ÓÔÔ‡Ó ÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›·

˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹˜ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË˜. Ÿ¯È ÌfiÓÔ ‰Â Ù· Â›-

Â‰· ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜ Ï¿ÛÌ·ÙÔ˜ (È‰È·›ÙÂÚ· Ù· ÌÂÙ·-

ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿)8 Â›Ó·È ·˘ÍËÌ¤Ó· ÛÙÔÓ ™¢ 2, ·ÏÏ¿ Î·È Ë

Ë·ÙÈÎ‹ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÂ ¤Á¯˘ÛË ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜

Â›Ó·È ˘„ËÏfiÙÂÚË ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘

ÂÈÛËÌ·›ÓÂÈ ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË Â˘·ÈÛıËÛ›· ÙÔ˘˜ ÛÙË ‚ÈÔ-

ÏÔÁÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ÔÚÌfiÓË˜ ÛÙÔ ‹·Ú9. 

ΔÂÏÂ˘Ù·›·, Ë ·Ó·Î¿Ï˘„Ë ÁÏ˘ÎÔÚÚ˘ıÌÈÛÙÈÎÒÓ

ÔÚÌÔÓÒÓ fiˆ˜ Ë ·Ì˘Ï›ÓË, ÙÔ GLP-1 (Glucagon

like peptide-1) Î·È ÙÔ GIP (Glucose Dependent

InsulinÔtropic Polypeptide) ¤¯Ô˘Ó ÂÂÎÙÂ›ÓÂÈ ÙË

ÁÓÒÛË Ì·˜ Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙËÓ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙË˜ ÁÏ˘Îfi-

˙Ë˜ Î·È ÙË ‰˘Ó·ÙfiÙËÙ· ·Ú¤Ì‚·ÛË˜ ÛÙÈ˜ ‚·ÛÈÎ¤˜

Ù˘¯¤˜ ÙË˜ ·ıÔÊ˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ Ô˘

Ô‰ËÁÂ› ÛÙËÓ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›· ÙÔ˘ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡ ·ÛıÂ-

ÓÔ‡˜10.

Œ¯ÂÈ ·Ú·ÙËÚËıÂ› fiÙÈ Ë ¯ÔÚËÁÔ‡ÌÂÓË ·fi ÙÔ

ÛÙfiÌ· ÁÏ˘Îfi˙Ë ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ¤ÎÎÚÈÛË ·fi

Ù· ‚ Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜ ÔÏ‡ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ

·fi ÙËÓ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Ë ·‡ÍËÛË Ô˘ ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÈ ÂÓ‰Ô-

ÊÏ¤‚È· ¯ÔÚËÁÔ‡ÌÂÓÔ ÈÛÔÁÏ˘Î·ÈÌÈÎfi ÊÔÚÙ›Ô ÁÏ˘Îfi-

˙Ë˜ (EÈÎ. 1). °È· ÙÔ ÁÂÁÔÓfi˜ ·˘Ùfi, ÁÓˆÛÙfi Î·È ˆ˜

«Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ‹ ‰Ú¿ÛË ÈÓÎÚÂÙ›ÓË˜» Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ Î˘-

Ú›ˆ˜ ˘Â‡ı˘ÓÂ˜ Â›Ó·È ‰‡Ô Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎ¤˜ ÔÚÌfi-

ÓÂ˜, Ë GLP-1 Î·È Ë GIP., ÁÓˆÛÙ¤˜ Î·È Û·Ó ÈÓÎÚÂÙÈ-

ÓÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜11. 

OÈ ‰‡Ô ·˘Ù¤˜ ÈÓÎÚÂÙÈÓÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ÂÎÎÚ›ÓÔ-

ÓÙ·È ·fi Ù· Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÂÈıËÏ›Ô˘ ÌÂÙ¿

·fi Î·Ù·Ó¿ÏˆÛË ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜ Ô˘ ÂÚÈ¤¯ÂÈ ˘‰·Ù¿Ó-

ıÚ·ÎÂ˜ ‹ Ï›Ë. ΔÔ GIP Â›Ó·È ÂÙ›‰ÈÔ ÂÎ 42 ·ÌÈÓÔ-

Í¤ˆÓ ·Ú·ÁfiÌÂÓÔ ·fi ÌÈ· ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÚˆÙÂ˝ÓË

(pro GIP) Î·È ÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È ·fi Ù· ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÈÎ¿ ∫

Î‡ÙÙ·Ú· Ô˘ Â›Ó·È ·ÚfiÓÙ· Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙÔ 12‰¿ÎÙ˘ÏÔ

Î·È ÙÔ ÏÂÙfi ¤ÓÙÂÚÔ12. 

ΔÔ GLP-1 Â›Ó·È ÂÙ›‰ÈÔ ÂÎ 30 ·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ ·-

Ú·ÁfiÌÂÓÔ ·fi ÙËÓ ÚÔÁÏ˘Î·ÁfiÓË Î·È ÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È

·fi Ù· L Î‡ÙÙ·Ú· Ô˘ Â˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÙÔÓ ÂÈÏÂfi Î·È

ÛÙÔ ·¯‡ ¤ÓÙÂÚÔ (ÎfiÏÔ)13.

ΔÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙË˜ ÚÔÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜ ÂÎÊÚ¿˙ÂÙ·È

ÛÙ· ·-·ÁÎÚÂ·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· (fiÔ˘ ·Ú¿ÁÂÙ·È Ë

ÁÏ˘Î·ÁfiÓË) Î·È ÛÙ· L-Î‡ÙÙ·Ú· (fiÔ˘ ·Ú¿ÁÂÙ·È

ÙÔ GLP-1).

OÈ ÁÏ˘ÎÔÚÚ˘ıÌÈÛÙÈÎ¤˜ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙˆÓ GLP-1 Î·È

GIP ‰È·ÌÂÛÔÏ·‚Ô‡ÓÙ·È ‰È·Ì¤ÛÔ˘ ÙË˜ Û‡Ó‰ÂÛË˜

Î·È ‰Ú·ÛÙËÚÈÔÔ›ËÛË˜ ÙˆÓ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯ˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤-
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ˆÓ (GLP-1R & GIP-R) Ô˘ Â˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÂ ‰È¿ÊÔ-

ÚÔ˘˜ ÈÛÙÔ‡˜, ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÔÔ›ˆÓ Ù· ·- Î·È ‚-·-

ÁÎÚÂ·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·, Ù· Ì˘ÔÎ·Ú‰È·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú·, ÔÈ

ÓÂ‡ÌÔÓÂ˜, Ô ÂÁÎ¤Ê·ÏÔ˜, ÔÈ ÓÂÊÚÔ›, Î.Ï..

∏ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔÙÚfiÔ˜ ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ GLP-1 Â›Ó·È

ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË, ÌÂÈÒÓÂÙ·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ fiÙ·Ó ÔÈ

Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·

ÚÔÛÂÁÁ›ÛÔ˘Ó Ù· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ Â›Â‰· ÌÂ ·ÔÙ¤-

ÏÂÛÌ· Ó· ÂÏ·¯ÈÛÙÔÔÈÂ›Ù·È Ô Î›Ó‰˘ÓÔ˜ ˘ÔÁÏ˘Î·È-

Ì›·˜.

ΔÔ GLP-1 Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÌÂ ÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙÔ˘

GLP-1R ÛÙÔ ‚-Î‡ÙÙ·ÚÔ (EÈÎ. 2) Î·È ‰Ú·ÛÙËÚÈÔÔÈ-

Ô‡ÓÙ·È ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÂ˜ G ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ (Î˘Ú›ˆ˜ Ë Gs).

∂·ÎÔÏÔ˘ıÂ› ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈˆÓ

Ô‰ÒÓ ƒπ-3 (ÊˆÛÊ·ÙÈ‰Ô˝ÓÔÛÈÙfiÏË-3) Î·È ·‰ÂÓÔÏÎ˘-

ÎÏ¿ÛË –CAMP –CAMP ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ÚˆÙÂ˝ÓÈÎ‹

ÎÈÓ¿ÛË ∞, Ë ÔÔ›· Ì¤Ûˆ ·Ó·ÛÙÔÏ‹˜ ÙˆÓ ∞Δƒ ÂÍ·Ú-

ÙÒÌÂÓˆÓ ‰È·‡ÏˆÓ ∫ Î·È ÂÎfiÏˆÛË˜ ÙË˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜

ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ· ÚfiÛÏË„Ë

Ca Î·È ÙËÓ ÂÍˆÎ‡ÙÙˆÛË ÙˆÓ ÎÔÎÎ›ˆÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜.

ΔÔ GLP-1 fiÌˆ˜ ¤¯ÂÈ ÌÈÎÚ‹ ‰Ú¿ÛË ÛÙÔ˘˜ ∞Δƒ-

ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ˘˜ ‰È·‡ÏÔ˘˜ ∫+ (ÎÏÂ›ÛÈÌÔ) Ì¤Ûˆ ÙË˜

ƒ∫∞, Ë ÔÔ›· ·fi ÌfiÓË ÙË˜ ‰ÂÓ Â·ÚÎÂ› ÁÈ· Ó·

ÚÔÎ·Ï¤ÛÂÈ ÂÎfiÏˆÛË ÙË˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜.

∞˘Ùfi ÌÔÚÂ› Ó· ÂÈÙÂ˘¯ıÂ› ÌÂ ˘„ËÏ¤˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒ-

ÛÂÈ˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‹ ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÙÔ˘ GLP-1 ÌÂ ÂÏ·-

ÊÚ¿ ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÁÏ˘Îfi˙Ë˜.

∂ÔÌ¤Óˆ˜, Ë Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓfiÙÚÔË ‰Ú¿ÛË

ÙÔ˘ GLP-1 ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È ·fi Ù· Â›Â‰· ÁÏ˘Îfi˙Ë˜

(ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ‰Ú¿ÛË)14,15.

ªÂÏ¤ÙÂ˜ ÂÍ¿ÏÏÔ˘ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· Î·È ·Ó-

ıÚÒÔ˘˜ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ ÙÔ GLP-1 ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ

Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÙË ÁÏ˘Îfi˙Ë ÚÔËÁÔ˘Ì¤Óˆ˜ ÌË ·ÓÙ·-

ÔÎÚÈÓÔÌ¤ÓˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. ¶Èı·Ófi˜ ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜

Â›Ó·È Ë ·˘ÍÔÚ‡ıÌÈÛË ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÙˆÓ ÌÂÙ·ÊÔÚ¤-

ˆÓ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Î·È ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔÎÈÓ¿ÛË˜ Ô˘ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó
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Γλυκόζη πλάσματος Aπάντηση ινσουλίνης

Per os φόρτιση γλυκόζης (50 g/400 ml) Ισογλυκαιμική έγχυση γλυκόζης

Η ινσουλινική απάντηση είναι ισχυρότερη σε από του στόματος χορήγηση γλυκόζης συγκριτικά
με την ενδοφλέβια, παρά τις ίδιες συγκεντρώσεις γλυκόζης στο πλάσμα *p≤0.05 n=8 ˘ÁÈÂ›˜ ÂıÂÏÔÓÙ¤˜

EÈÎ. 1. TÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ÈÓÎÚÂÙ›ÓË˜.

Transporters

Glucose Glucose-6-phosphate

ATP ATP and ADP

Gs protein
cAMP
PKA
Calcium

GLP-1
receptor

Calcium
Calmodulin

Insulin exocytosis
Ca2+

KiR

Membrane depolarization

Potassium channels

Glucokinase

EÈÎ. 2. H ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ GLP-1 ÛÙÔ ·ÁÎÚÂ·ÙÈÎfi ‚-Î‡ÙÙ·ÚÔ.



Û˘ÛÙ·ÙÈÎ¿ ÙÔ˘ ·ÈÛıËÙ‹ÚÈÔ˘ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡ ÙË˜ ÁÏ˘Îfi-

˙Ë˜ ÛÙÔ ‚-Î‡ÙÙ·ÚÔ. 

∞ÌÊfiÙÂÚ· Ù· ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔÂÎÎÚÈÙÈÎ¿ ·˘Ù¿ ÂÙ›-

‰È· Û˘Ì‚¿ÏÏÔ˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÛÙË ‰Ú¿ÛË ÈÓÎÚÂÙ›ÓË˜

ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· 60% ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È

ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ Ó· ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓfiÙÚÔË

‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ.

Δ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ™¢ 2 ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó Û¯Â‰fiÓ Ï‹-

ÚË ·ÒÏÂÈ· ÙÔ˘ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ˘ ÙË˜ ÈÓÎÚÂÙ›ÓË˜15,16. ™Â

Û¯ÂÙÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ™¢

˘¿Ú¯ÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÈˆÌ¤ÓË ¤ÎÎÚÈÛË GLP-1, ÂÓÒ,

fiÛÔÓ ·ÊÔÚ¿ ÙÔ GIP, ÂÎÎÚ›ÓÔÓÙ·È ÌÂÓ Û¯Â‰fiÓ Ê˘-

ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ ÔÛfiÙËÙÂ˜ GIP (ÓËÛÙÂ›·˜ Î·È ÌÂÙ·ÁÂ˘-

Ì·ÙÈÎ¿), ˆÛÙfiÛÔ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ·ÒÏÂÈ· ÙË˜ ÈÎ·Ófi-

ÙËÙ·˜ ÙÔ˘ GIP Ó· ‰ÈÂÁÂ›ÚÂÈ ÙË ‰Â‡ÙÂÚË Ê¿ÛË ¤Î-

ÎÚÈÛË˜ ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜12, 13.

∂ÎÙfi˜ ·fi ÙË ‰Ú¿ÛË fiÌˆ˜ ÙˆÓ ÂÓÙÂÚÔÂÙÈ-

‰›ˆÓ ÛÙ· ‚-Î‡ÙÙ·Ú· ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜ ÔÏ‡ ÂÓ‰È·Ê¤-

ÚÔ˘ÛÂ˜ Â›Ó·È Î·È ÔÈ ˘fiÏÔÈÂ˜ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÛÂ ‰È¿-

ÊÔÚÔ˘˜ ÈÛÙÔ‡˜ Î·È ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜, Î˘Ú›ˆ˜ ÙÔ˘ GLP-1,

Ô˘ Û˘Ì‚¿ÏÏÔ˘Ó ÛÙËÓ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜.

ŒÙÛÈ, ÂÎÙfi˜ ·fi ÙË ‰Ú¿ÛË ÛÙ· ‚-Î‡ÙÙ·Ú·, ÙÔ

GLP-1 ¤¯ÂÈ ÙÂÎÌËÚÈˆıÂ› fiÙÈ ÌÂÈÒÓÂÈ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË

ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜. ∞˘Ùfi ÌÔÚÂ› Ó· Û˘Ì‚Â› ¿ÌÂÛ· ÂÈ-

‰ÚÒÓÙ·˜ ÛÂ GLP-1 ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÙˆÓ ·-·ÁÎÚÂ·ÙÈ-

ÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ‹ ¤ÌÌÂÛ· ‰ÈÂÁÂ›ÚÔÓÙ·˜ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË

ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È ‹ ÛˆÌ·ÙÔÛÙ·Ù›ÓË˜13,17.

∏ Î·Ù·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜ ·fi Ù·

·-Î‡ÙÙ·Ú· Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È Î·È ·˘Ù‹ ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂ-

Í·ÚÙÒÌÂÓË. O Û˘Ó‰˘·ÛÌfi˜ ·˘Ùfi˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË˜ ¤Î-

ÎÚÈÛË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È ÌÂÈˆÌ¤ÓË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÁÏ˘Î·-

ÁfiÓË˜, fiÙ·Ó Ù· Â›Â‰· ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Â›Ó·È ·˘ÍËÌ¤Ó·

ÛÙÔ Ï¿ÛÌ·, ÌÂÈÒÓÂÈ È‰È·›ÙÂÚ· ÙËÓ Ë·ÙÈÎ‹ ·Ú·-

ÁˆÁ‹ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Û˘Ì‚¿ÏÏÔÓÙ·˜ ÛÙËÓ ÈÛÔÚÚÔËÌ¤ÓË

ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜. ΔÔ GIP ‰ÂÓ ‰Ú· ÛÙ· ·-

Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜.

ΔÔ GLP-1 (·ÏÏ¿ fi¯È ÙÔ GIP) ÂÈ‚Ú·‰‡ÓÂÈ Â›-

ÛË˜ ÙÔÓ Ú˘ıÌfi Î¤ÓˆÛË˜ ÙÔ˘ ÛÙÔÌ¿¯Ô˘ (‰ÚÒÓÙ·˜

ÛÙ· Á·ÛÙÚÈÎ¿ ÏÂ›· Ì˘˚Î¿ Î‡ÙÙ·Ú·), ÂÓÒ ·Ó·ÛÙ¤Ï-

ÏÂÈ ÙË ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË Á·ÛÙÚÈÎÔ‡ ÔÍ¤Ô˜18.

™˘Ì‚¿ÏÏÂÈ ÂÔÌ¤Óˆ˜ ÛÙË ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈ-

Î‹˜ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜, ÂÓÒ Â›ÛË˜ ÌÂÈÒÓÂÈ ÙË ÌÂÙ·-

ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ÙÚÈÁÏ˘ÎÂÚÈ‰›ˆÓ19.

™Â ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· Â›ÛË˜ ¤¯ÂÈ Ê·ÓÂ› fiÙÈ Ë ¯Ô-

Ú‹ÁËÛË ÙÔ˘ GLP-1 ·˘Í¿ÓÂÈ ÙÔ ·›ÛıËÌ· ÎÔÚÂÛÌÔ‡

Î·È ÌÂÈÒÓÂÈ ÙËÓ ÚfiÛÏË„Ë ÙÚÔÊ‹˜ (‰ÚÒÓÙ·˜ ÛÙ·

·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ˘Ôı·Ï·ÌÈÎ¿ Î¤ÓÙÚ·) ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·

ÙË ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌÂ›ˆÛË ÙÔ˘ ‚¿ÚÔ˘˜20,21.

∏ Ï¤ÔÓ ›Ûˆ˜ ÚÔÔÙÈÎ¿ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË

ÙÔ˘ GLP-1 Â›Ó·È Ë ÙÂÎÌËÚÈˆÌ¤ÓË ÛÂ ˙ˆÈÎ¿ ÌÔÓÙ¤Ï·

ÙÚÔÊÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ ÛÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË Î·È ÂÈ-

‚›ˆÛË ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜. º·›ÓÂÙ·È

fiÙÈ ÙÔ GLP-1 ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ·fiÙˆÛË ÙˆÓ ‚-Î˘Ù-

Ù¿ÚˆÓ, ‰ÈÂÁÂ›ÚÂÈ ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi ÙÔ˘˜ Î·È

ÚÔ¿ÁÂÈ ÙË ÓÂÔÁ¤ÓÂÛË ÙˆÓ ÓËÛÈ‰›ˆÓ ·fi ¿ÏÏ· Úfi-

‰ÚÔÌ· ·ÁÎÚÂ·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·22,23,14. ∏ ÂÈ‚Â‚·›ˆ-

ÛË ·ÓÙÈÛÙÔ›¯ˆÓ È‰ÈÔÙ‹ÙˆÓ Î·È ÛÙÔ GLP-1 Ô˘ ÂÎ-

ÎÚ›ÓÂÙ·È ÛÙÔ˘˜ ·ÓıÚÒÈÓÔ˘˜ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡˜ ı· ÚÔ-

ÛÊ¤ÚÂÈ ÈÛ¯˘Ú¤˜ Î·È ÚˆÙfiÙ˘Â˜ ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ¤˜ ‰˘-

Ó·ÙfiÙËÙÂ˜ ÌÂ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·ÁˆÓÈÛÙÒÓ GLP-1 ÛÙËÓ

·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙÔ˘ ™¢ 2.

∏ ¯Ú‹ÛË ÙˆÓ ÈÓÎÚÂÙÈÓÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙË
ıÂÚ·Â›· ÙÔ˘ ™¢ 2 

™Â Û˘Ó¤¯ÂÈ· ÙˆÓ ÚÔ·Ó·ÊÂÚı¤ÓÙˆÓ Ê·›ÓÂÙ·È

fiÙÈ Ë ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹ ¯Ú‹ÛË ÙÔ˘ GLP-1 ÌÔÚÂ› Ó·

ÚÔÛÊ¤ÚÂÈ ÏÂ›ÛÙ· fiÛ· ÔÊ¤ÏË: 

∞) ¢ÈÂÁÂ›ÚÂÈ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·Ù¿

ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ ÙÚfiÔ, ·ÔÎ·ıÈÛÙ¿ ÙËÓ ÚÒ-

ÙË Ê¿ÛË ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜, ·˘Í¿ÓÂÈ ÙË ÌÂÙ·ÁÂ˘-

Ì·ÙÈÎ‹ ÒÛË ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ™¢ 2. 

μ) ªÂÈÒÓÂÈ ÙËÓ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÁÔÓ·ÈÌ›· Ô˘ ¯·-

Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÈ ÙÔÓ ™¢ 2. 

°) ªÂÈÒÓÂÈ ÙËÓ ÚfiÛÏË„Ë ÙÚÔÊ‹˜ Î·È ÙÔ Ûˆ-

Ì·ÙÈÎfi ‚¿ÚÔ˜. 

¢) ªÔÚÂ› Ó· Î·ı˘ÛÙÂÚ‹ÛÂÈ ‹ Î·È Ó· ·Ó·ÙÚ¤-

„ÂÈ ÙËÓ ÔÚÂ›· ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË (Â¿Ó ÂÈ‚Â‚·ÈˆıÔ‡Ó ÔÈ

ÙÚÔÊÈÎ¤˜ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÛÙ· ·ÁÎÚÂ·ÙÈÎ¿ ·ÓıÚÒÈÓ·

Î‡ÙÙ·Ú·.

∏ ¯Ú‹ÛË fiÌˆ˜ ÙÔ˘ GLP-1 ÛÙËÓ ÎÏÈÓÈÎ‹ Ú¿ÍË

Â›Ó·È ‰‡ÛÎÔÏË, ·ÊÔ‡ Ô ¯ÚfiÓÔ˜ ËÌ›ÛÂÈ·˜ ˙ˆ‹˜ ÙÔ˘

Â›Ó·È ÌfiÓÔ 1-2 ÏÂÙ¿, ÂÂÈ‰‹ Î·Ù·‚ÔÏ›˙ÂÙ·È Ù·¯‡-

Ù·Ù· ·fi ÙÔ ¤Ó˙˘ÌÔ DPP-IV (‰ÈÂÙ›‰Ë-ÂÙÈ‰¿ÛË

4) (EÈÎ. 3). ∏ ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹ ¯Ú‹ÛË ÙÔ˘ GLP-1 ÚÔ-

¸Ôı¤ÙÂÈ ¤ÙÛÈ Û˘ÓÂ¯‹ ÂÓ‰ÔÊÏ¤‚È· ¤Á¯˘ÛË.

°È· Ó· ·ÓÙÈÌÂÙˆÈÛıÂ› ÙÔ ÌÂÁ¿ÏÔ ·˘Ùfi ÌÂÈ-

ÔÓ¤ÎÙËÌ· ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔÁÂÓÔ‡˜ GLP-1 Ë Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈ-

Î‹ ¤ÚÂ˘Ó· Î·È ‚ÈÔÌË¯·Ó›· ·Ó¤Ù˘ÍÂ Ê¿ÚÌ·Î·

ÌÂ ‰Ú¿ÛË GLP-1 ·ÓıÂÎÙÈÎ¿ ÛÙË ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ DPP-

IV, Î·È Ê¿ÚÌ·Î· Ô˘ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÙÔ ¤Ó˙˘ÌÔ

DPP-IV.

Δ· ÚÒÙ· Â›Ó·È ·ÁˆÓÈÛÙ¤˜ ÙˆÓ GLP-1 ˘Ô‰Ô-

¯¤ˆÓ, ÔÓÔÌ¿ÛıËÎ·Ó GLP-1 ÌÈÌËÙÈÎ¿ ‹ ÈÓÎÚÂÙÈÓÔ-

ÌÈÌËÙÈÎ¿ Î·È ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ·Ú¿Ù·ÛË ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙÔ˘

GLP-1 Î·È ‹‰Ë Â›Ó·È ÛÂ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·, Ù· ‰Â ‰Â‡ÙÂ-

Ú· ÔÓÔÌ¿˙ÔÓÙ·È ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ DPP-IV Î·È ¯ÔÚËÁÔ‡-

ÓÙ·È per os (¶›Ó. 1). ÕÏÏ· ÂÍ ·˘ÙÒÓ ¤¯Ô˘Ó ¿ÚÂÈ

¿‰ÂÈ· Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·˜ ·fi ÙÔ FDA, ÂÓÒ ¿ÏÏ· ‰ÔÎÈ-

Ì¿˙ÔÓÙ·È ÌÂ ıÂÙÈÎ¿ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÛÂ ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÌÂ-

Ï¤ÙÂ˜ Ê¿ÛË˜ πππ20,25. 
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∞. πÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎ¿

∂ÍÂÓ·Ù›‰Ë (Exenatide)

∂›Ó·È ÙÔ ÌÔÓ·‰ÈÎfi ÈÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎfi Ô˘ ‹‰Ë

Î˘ÎÏÔÊÔÚÂ› ÛÙË Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈÎ‹ ·ÁÔÚ¿. ∂›Ó·È Û˘Ó-

ıÂÙÈÎ‹ exendin-4 Ô˘ ·ÔÌÔÓÒıËÎÂ ·Ú¯ÈÎ¿ ÛÙÔ

Û¿ÏÈÔ ÙË˜ ÌÂÁ¿ÏË˜ Û·‡Ú·˜ Heloderma suspectum.

OÈ ÂÚÂ˘ÓËÙ¤˜ ¤‰ˆÛ·Ó ÙÔ fiÓÔÌ· exendin-4 ÛÙËÓ ÔÚ-

ÌfiÓË ·˘Ù‹ ÁÈ· Ó· ÂÚÈÁÚ¿„Ô˘Ó ÌÈ· ÂÍˆÎÚÈÓ‹ ÔÚ-

ÌfiÓË ÌÂ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÂ›˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜.

H Û˘ÓıÂÙÈÎ‹ exendin-4 ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ ·ÓÙ›ÛÙ·-

ÛË ÛÙËÓ ÚˆÙÂÔÏ˘ÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙË˜ DPP-IV, Û˘Ó‰¤Â-

Ù·È ÌÂ ÙÔÓ ·ÁÎÚÂ·ÙÈÎfi GLP-1 ˘Ô‰Ô¯¤· (fiˆ˜

¤¯ÂÈ Ê·ÓÂ› ÛÂ in-vitro ÌÂÏ¤ÙÂ˜) Î·È Ë Ê·ÚÌ·ÎÔÏÔ-

ÁÈÎ‹ ÙÔ˘ ‰Ú¿ÛË ÙÂÏÂÈÒÓÂÈ ÛÂ 6 ÂÚ›Ô˘ ÒÚÂ˜. ªÂ-

Ù¿ ·fi ˘Ô‰fiÚÈ· ¯ÔÚ‹ÁËÛË Ë Exenatide Êı¿ÓÂÈ ÛÂ

2 ÒÚÂ˜ ÙËÓ ·È¯Ì‹ ÙˆÓ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÒÓ ÙË˜ ÛÙÔ Ï¿-

ÛÌ·, ÌÂ ¯ÚfiÓÔ ËÌ›ÛÂÈ·˜ ˙ˆ‹˜ 2,4 ÒÚÂ˜26.

∏ Exenatide Â›Ó·È ¤Ó· ÂÙ›‰ÈÔ ·fi 39 ·ÌÈÓÔ-

Í¤· Î·È ¤¯ÂÈ ÌÈ· ‰ÔÌÈÎ‹ ÔÌÔÈfiÙËÙ· (ÛÙË ÛÂÈÚ¿ ÙˆÓ

·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ) Î·Ù¿ 53% ÌÂ ÙËÓ ·ÓıÚÒÈÓË GLP-1,

·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÔÓÙ·˜ ÙÈ˜ ›‰ÈÂ˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜ Î·È ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜

ÌÂ ·˘Ùfi (¶›Ó. 2). OÈ ·ÓÙÈ‰È·‚ËÙÈÎ¤˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜ ÙË˜

Exenatide ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔ˘Ó ÙË ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË

·‡ÍËÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ¤ÎÎÚÈÛË˜, ÙË ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·Ú-

ÙÒÌÂÓË Î·Ù·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ˘„ËÏ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÁÏ˘Î·Áfi-

ÓË˜, ÙËÓ ÂÈ‚Ú¿‰˘ÓÛË ÙË˜ Á·ÛÙÚÈÎ‹˜ Î¤ÓˆÛË˜ Î·È

ÙË ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ ÙÚÔÊ‹˜. ∫·Ù¿ ÙË ‰È¿Ú-

ÎÂÈ· ÙË˜ ˘ÔÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜ Ë Exenatide ‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È

Ó· Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ·ÓÙÈÚÚÔÈÛÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙË˜

ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜. ™Â ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ·˘Í¿-
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¶ÚÔÛ·ÚÌÔÁ‹ ·fi: Visboll et al. J Clin Endocrinol Metab 2003;88:220-224.

EÈÎ. 3. TÔ ÂÓ‰ÔÁÂÓ¤˜ GLP-1 ¤¯ÂÈ ÂÚÈÔÚÈÛÌ¤ÓË ÎÏÈÓÈÎ‹ ·Í›· ÏfiÁˆ Ì¤ÛË˜ ËÌ›ÛÂÈ·˜ ˙ˆ‹˜.

¶›Ó·Î·˜ 1. ™ÙÚ·ÙËÁÈÎ¤˜ ÂÓ›Û¯˘ÛË˜ ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÈÓÎÚÂÙ›ÓË˜

ÛÙÔÓ ‰È·‚‹ÙË

A) AÓ¿ÏÔÁ· ÙÔ˘ Glucagon-like peptide-1

Liraglutide*

– EÍÂÓ·Ù›‰Ë (Exenatide)

[™˘ÓıÂÙÈÎ‹ Exendin 4]*

B) AÓ·ÛÙÔÏÂ›˜ ÙË˜ ‰ÈÂÙ˘Ï-ÂÙÈ‰¿ÛË˜-IV

(DPP-IV)

– Vildagliptin

– Siragliptin

– Saxagliptin

*IÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎ¤˜ Ô˘Û›Â˜

¶›Ó·Î·˜ 2. I‰ÈfiÙËÙÂ˜ ÙÔ˘ GLP-1 Û˘ÁÎÚÈÙÈÎ¿ ÌÂ Exenatide

GLP-1 Exenadine

A˘Í¿ÓÂÈ ÙË ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ/ÓË

ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ¤ÎÎÚÈÛË − −
AÓ·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË

ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ − −
EÈ‚Ú·‰‡ÓÂÈ ÙË Á·ÛÙÚÈÎ‹

Î¤ÓˆÛË − −
MÂÈÒÓÂÈ ÙËÓ ÚfiÏË„Ë ÙÚÔÊ‹˜

Î·È ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ

ÚfiÛÎÙËÛË ‚¿ÚÔ˘˜ − −
¢ÈÂÁÂ›ÚÂÈ ÙË ÓÂÔÁ¤ÓÂÛË Î·È

ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi ÙˆÓ

ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ·Ú·ÁˆÁÒÓ Î˘Ù-

Ù¿ÚˆÓ ÛÙ· ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· − −
AÓıÂÎÙÈÎfi ÛÙËÓ ·fi ÙÔ

DPP-IV ·‰Ú·ÓÔÔ›ËÛË − −
XÚfiÓÔ˜ ËÌ›ÛÂÈ·˜ ˙ˆ‹˜ ÌÂ

Ù· Y¢ ¤ÓÂÛË <2 min 125-373 min

Drucker DJ. Diabetes Care. 2003; 26: 2929-2940; Fineman

MS, et al. Diabetes Care. 2003; 26: 2370-2377; Zander M,

et al. Lancet 2005; 359: 824-830.



ÓÂÈ ÙËÓÌ¿˙· ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ24,26.

∏ Exenatide ÂÓ‰Â›ÎÓ˘Ù·È Û·Ó ÂÈÚfiÛıÂÙË ıÂ-

Ú·Â›· ÁÈ· ÙË ‚ÂÏÙ›ˆÛË ÙË˜ ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹˜ Ú‡ıÌÈÛË˜ ÛÂ

‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ Ù‡Ô˘ 2, ÔÈ ÔÔ›ÔÈ Ï·Ì‚¿ÓÔ˘Ó ÛÔ˘ÏÊÔ-

Ó˘ÏÔ˘Ú›· ‹ ÌÂÙÊÔÚÌ›ÓË ‹ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÙˆÓ 2 Ê·ÚÌ¿-

ÎˆÓ Î·È ‰ÂÓ ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÔ˘Ó Â·ÚÎ‹ ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹ Ú‡ı-

ÌÈÛË. ¢ÂÓ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È ÛÙÔÓ ™¢ Ù‡Ô˘ 1, Ô‡ÙÂ

ÛÙËÓ ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙˆÓ ‰È·‚ËÙÈÎÒÓ ÎÂÙÔÍÂÒÛÂˆÓ.

™Â ÌÈ· ÛÂÈÚ¿ 3 ÚfiÛÊ·ÙˆÓ ‰ËÌÔÛÈÂ‡ÛÂˆÓ ÙˆÓ

ÌÂÏÂÙÒÓ AMIGO’s (ÚÔÛı‹ÎË Exenatide ÛÂ ÛÔ˘Ï-

ÊÔÓ˘ÏÔ˘Ú›·27 ‹ ÛÂ ÌÂÙÊÔÚÌ›ÓË28 ‹ ÛÂ ÌÂÙÊÔÚÌ›ÓË+

ÛÔ˘ÏÊÔÓ˘ÏÔ˘Ú›·29), ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ù˘¯·ÈÔÔÈ‹ıËÎ·Ó

ÛÂ placebo ‹ Exenatide (ÂÓ¤ÛÈÌË) ‰‡Ô ÊÔÚ¤˜ ÙËÓ

ËÌ¤Ú·. OÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙË˜ Exenatide Î·È

ÛÙÈ˜ ÙÚÂÈ˜ ÂÚÁ·Û›Â˜ ·ÚÔ˘Û›·Û·Ó ÌÈ· Ì¤ÛË ÌÂ›ˆÛË

0,9% ÛÙËÓ ∞1C Î·È ·ÒÏÂÈ· ‚¿ÚÔ˘˜ 1,9 kg. ∏ ÌÂ-

Á·Ï‡ÙÂÚË ·ÒÏÂÈ· ‚¿ÚÔ˘˜ ·ÚÔ˘ÛÈ¿ÛıËÎÂ ÛÙÔÓ

Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÌÂÙÊÔÚÌ›ÓË. 

™Â ¿ÏÏË Ù˘¯·ÈÔÔÈËÌ¤ÓË ÌÂÏ¤ÙË Ê¿ÛË˜ πππ30

Û˘ÁÎÚ›ıËÎÂ Ë ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙËÙ· ÙË˜ ÚÔÛı‹ÎË˜

Exenatide Û˘ÁÎÚÈÙÈÎ¿ ÌÂ ÚÔÛı‹ÎË ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜

glargine ÛÂ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ Ù‡Ô˘ 2 ÛÂ ‰Â˘ÙÂÚÔ·ı‹

·ÛÙÔ¯›· ÛÙ· ·ÓÙÈ‰È·‚ËÙÈÎ¿ ‰ÈÛÎ›· (·ÁˆÁ‹ ÌÂ

ÛÔ˘ÏÊÔÓ˘ÏÔ˘Ú›·+Metformin). ∏ ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹ Ú‡-

ıÌÈÛË ‹Ù·Ó ·ÚfiÌÔÈ· ÌÂ ÙÈ˜ ‰‡Ô ·ÁˆÁ¤˜, ÛÙÔ Ù¤ÏÔ˜

ÙË˜ ÂÍ¿ÌËÓË˜ ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË˜, fiÌˆ˜ Ë ÔÌ¿‰· ÙË˜

Exenatide ·ÚÔ˘Û›·ÛÂ Ì¤ÛË ·ÒÏÂÈ· ‚¿ÚÔ˘˜ 4,3

kg ¤Ó·ÓÙÈ ÚfiÛÎÙËÛË˜ ‚¿ÚÔ˘˜ 2,8 kg ÛÙËÓ ÔÌ¿‰·

ÙË˜ glargine.

∏ Ï¤ÔÓ Û˘Ó‹ıË˜ ·ÚÂÓ¤ÚÁÂÈ· ÙË˜ Exenatide

‹Ù·Ó Ë Ó·˘Ù›·, Ë ÔÔ›· ·Ó·Ê¤ÚıËÎÂ ÛÙÔ 44% ÙˆÓ

·ÙfiÌˆÓ ÛÙÈ˜ ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ∞ªπGO’S (ÛÙËÓ

˘„ËÏfiÙÂÚË ‰fiÛË ÙˆÓ 10mcg ‰È˜ ËÌÂÚËÛ›ˆ˜), ·ÏÏ¿

Ô‰‹ÁËÛÂ ÛÙË ‰È·ÎÔ‹ ÙÔ˘ Ê·ÚÌ¿ÎÔ˘ ÌfiÓÔ ÛÙÔ 3%.

§ÈÁfiÙÂÚÔ Û˘¯Ó‹ ·ÚÂÓ¤ÚÁÂÈ· ‹Ù·Ó Ë Ù¿ÛË ÁÈ· ÂÌÂ-

Ùfi Ô˘ ·ÚÔ˘ÛÈ¿ÛıËÎÂ ÛÙÔ 13% ÙˆÓ ·ÙfiÌˆÓ Ô˘

‹Ù·Ó ÛÂ Exenatide (¤Ó·ÓÙÈ 4% ÙË˜ ÔÌ¿‰·˜ pla-

cebo). H Ó·˘Ù›· Î·È Ô ÂÌÂÙfi˜ ¤ÙÂÈÓ·Ó Ó· ÌÂÈˆıÔ‡Ó

ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂ ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ÙË˜ Ï‹„Ë˜ ÙˆÓ Ê·ÚÌ¿-

ÎˆÓ Î·È ‹Ù·Ó ÏÈÁfiÙÂÚÔ Û˘¯Ó¤˜ fiÙ·Ó Ù· ¿ÙÔÌ· ¿Ú¯È-

˙·Ó ÙËÓ ·ÁˆÁ‹ ÌÂ ¯·ÌËÏfiÙÂÚË ‰fiÛË27-29.

™Â ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ì·ÎÚÔ¯ÚfiÓÈ·˜ Ï‹„Ë˜ ÙÔ˘ Ê·ÚÌ¿-

ÎÔ˘ (˘fi ‰ËÌÔÛ›Â˘ÛË) ·Ú¤ÌÂÈÓÂ ÛÙ·ıÂÚ‹ Ë ÌÂ›ˆ-

ÛË ÛÙËÓ A1C Î·È ˘‹Ú¯Â ÌÈ· ·ÚÁ‹ ·ÏÏ¿ ‚·ıÌÈ·›·

·ÒÏÂÈ· ‚¿ÚÔ˘˜, Ë ÔÔ›· Â¤ÌÂÈÓÂ Ì¤¯ÚÈ Î·È ÙÈ˜

104 Â‚‰ÔÌ¿‰Â˜ Ï‹„Ë˜24 (‰ÂÓ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÌÂÁ·Ï‡ÙÂ-

ÚË˜ ‰È¿ÚÎÂÈ·˜ placebo-controlled ‰ËÌÔÛÈÂ‡ÛÈÌÂ˜

ÌÂÏ¤ÙÂ˜).

Liraglutide

H liraglutide Â›Ó·È ÂÙ›‰ÈÔ Ô˘ ‰ËÌÈÔ˘ÚÁÂ›-

Ù·È ÌÂ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË ·Î˘ÏÔÌ¿‰·˜ ÛÙÔ ÌfiÚÈÔ ÙÔ˘

GLP-1 Î·È ¤¯ÂÈ È‰ÈfiÙËÙÂ˜ ·ÁˆÓÈÛÙ‹ ÙˆÓ GLP-1 ˘-

Ô‰Ô¯¤ˆÓ. ΔÔ ÂÙ›‰ÈÔ ·˘Ùfi Û˘Ó‰¤ÂÙ·È Â‡ÎÔÏ· ÌÂ

ÏÂ˘ÎˆÌ·Ù›ÓË Î·È ÂÚÈÔÚ›˙ÂÙ·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ Ë ‰˘Ó·-

ÙfiÙËÙ· ·Ô‰fiÌËÛ‹˜ ÙÔ˘ ·fi ÙÔ DPP-IV. 

ΔÔ ÂÙ›‰ÈÔ ·˘Ùfi Â˘ÚÈÛÎfiÌÂÓÔ ÛÂ Ê¿ÛË πππ ¤-

¯ÂÈ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ¯ÚfiÓÔ ËÌ›ÛÂÈ·˜ ˙ˆ‹˜ ÙË˜ Exenatide

(11-15h ¤Ó·ÓÙÈ 4-5h) Î·È ¯ÔÚËÁÂ›Ù·È ÂÓ¤ÛÈÌÔ ÌÈ·

ÊÔÚ¿ ÙËÓ ËÌ¤Ú·.

H liraglutide ¤¯ÂÈ ÙÂÎÌËÚÈˆıÂ› in vitro (ÂÈÚ·-

Ì·Ùfi˙ˆ·) fiÙÈ ¤¯ÂÈ ÔÏÏ·Ï¤˜ ÁÏ˘ÎÔÚÚ˘ıÌÈÛÙÈÎ¤˜

‰Ú¿ÛÂÈ˜ –ÌÂ›ˆÛË ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜ Ì¤Ûˆ ‰È¤ÁÂÚÛË˜

ÙË˜ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ¤ÎÎÚÈÛË˜, Î·Ù·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜

ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜, ÂÈ‚Ú¿‰˘ÓÛË ÙË˜ Á·ÛÙÚÈÎ‹˜ Î¤ÓˆÛË˜

Î·È ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎfiÙËÙ·˜ Î·È ÙË˜ Ì¿˙·˜

ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ.

™Â ÌÂÏ¤ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ·˜ 3 ÌËÓÒÓ31 ÛÂ 193 ¿ÙÔÌ·

ÌÂ ™¢ 2 ‰Â›¯ıËÎÂ fiÙÈ Ë ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙË˜

liraglutide ¯ÔÚËÁÔ‡ÌÂÓË ÌÈ· ÊÔÚ¿ ËÌÂÚËÛ›ˆ˜ ÛÂ

‰fiÛË 0,75 mg ‹Ù·Ó Û˘ÁÎÚ›ÛÈÌË ÌÂ ·˘Ù‹Ó ÙË˜ ÛÔ˘Ï-

ÊÔÓ˘ÏÔ˘Ú›·˜ glimepiride. ∂ÈÏ¤ÔÓ Ë ÔÌ¿‰· ÙË˜

liraglutide ·ÚÔ˘Û›·ÛÂ ÛÙÔ Ù¤ÏÔ˜ ÙË˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ ÌÈ·

Ì¤ÛË ·ÒÏÂÈ· ‚¿ÚÔ˘˜ 0,39 kg ¤Ó·ÓÙÈ Ì¤ÛË˜ ÚfiÛ-

ÎÙËÛË˜ ‚¿ÚÔ˘˜ 0,94 kg ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙË˜ glimepiride.

™ÙË ÌÂÏ¤ÙË ·˘Ù‹ ‰ÂÓ ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ ·Ó¿Ù˘ÍË

·ÓÙÈÛˆÌ¿ÙˆÓ ¤Ó·ÓÙÈ ÙË˜ liraglutide. O Î›Ó‰˘ÓÔ˜

˘ÔÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜ ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÙË˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ ‹Ù·Ó ¯·ÌË-

Ïfi˜, ÂÏ¿¯ÈÛÙ· ¿ÙÔÌ· ·ÚÔ˘Û›·Û·Ó Ó·˘Ù›· ‹ ·Ï‹

¤ˆ˜ Ì¤ÙÚÈ· ÎÂÊ·Ï·ÏÁ›·, ÂÓÒ ·Ó·Ê¤ÚıËÎ·Ó Á·-

ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎ¤˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ Ô˘ ‰ÈÂÎfiËÎ·Ó Ì¤Û· ÛÂ

‰˘Ô-ÙÚÂÈ˜ Ì¤ÚÂ˜.

™Â ¿ÏÏË ÌÂÏ¤ÙË32, ÛÙËÓ ÔÔ›· ‰ÈÂÚÂ˘Ó‹ıËÎÂ ÙÔ

24ˆÚÔ ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎfi profile ÙË˜ liraglutide (0,6 mg),

¤Ó·ÓÙÈ placebo ÁÈ· ÌÈ· Â‚‰ÔÌ¿‰·, Ê¿ÓËÎÂ fiÙÈ Ë

ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹ ‚ÂÏÙ›ˆÛË ·Ô‰›‰ÂÙ·È Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙË ÌÂÁ·-

Ï‡ÙÂÚË Â›‰Ú·ÛË ÙË˜ liraglutide ÛÙË ÁÏ˘Î·ÈÌ›· ÓË-

ÛÙÂ›·˜ Î·È ÛÙË ÚÔÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ÁÏ˘Î·ÈÌ›· Î·È ÏÈÁfi-

ÙÂÚÔ ÛÙË ÌÈÎÚ‹ Â›‰Ú·ÛË ÛÙË ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ˘ÂÚ-

ÁÏ˘Î·ÈÌ›·. 

™ËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌÂ›ˆÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜

‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ Â›ÛË˜ ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙË˜ liraglutide, Â-

ÓÒ Ù· Â›Â‰· ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ·fi ·˘Ù¿

ÙË˜ ÔÌ¿‰·˜ Placebo.

™˘ÌÂÚ·ÛÌ·ÙÈÎ¿ Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ Ë liraglutide Â›-

Ó·È ÈÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎfi ÌÂ Â˘ÓÔ˝Îfi Ê·ÚÌ·ÎÔÎÈÓËÙÈ-

Îfi profile. AÓ·Ì¤ÓÔÓÙ·È ÌÂ ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ÓÂÒÙÂÚ·

‰Â‰ÔÌ¤Ó· ·fi ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ê¿ÛË˜ πππ.

ÕÏÏ· GLP-1 ÌÈÌËÙÈÎ¿

™Â ÎÏÈÓÈÎ‹ Ê¿ÛË ππ Â˘Ú›ÛÎÂÙ·È ÙÔ ÂÙ›‰ÈÔ

CJC-1131 Ô˘ Â›Ó·È ·ÓıÂÎÙÈÎfi˜ ÛÙÔ DPPIV ·ÁˆÓÈ-
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ÛÙ‹˜ ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ GLP-133. ™ËÌ·ÓÙÈÎfi ¯·Ú·-

ÎÙËÚÈÛÙÈÎfi ÙÔ˘ Ë ·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË ‰È¿ÚÎÂÈ· ‰Ú¿ÛË˜

(¯ÚfiÓÔ˜ ËÌ›ÛÂÈ·˜ ˙ˆ‹˜ 10-12 ËÌ¤ÚÂ˜).

™Â ÎÏÈÓÈÎ‹ Ê¿ÛË π Â˘Ú›ÛÎÂÙ·È Ë ÌÂÏ¤ÙË ÁÈ· ÙÔ

ÂÙ›‰ÈÔ Zealand (ZPIO) Î·È ÛÂ ÚÔÎÏÈÓÈÎ‹ Ê¿ÛË

Ë ÌÂÏ¤ÙË ÁÈ· Ù· ÂÙ›‰È· Albugon Î·È μπª-51077.

μ. ∞Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ Dipeptidyl Peptidase IV
(DPPIV)

To Dipeptidyl Peptidase IV (DPPIV) Â›ÛË˜

ÁÓˆÛÙfi Î·È ˆ˜ CD26 Â›Ó·È ¤Ó· ¤Ó˙˘ÌÔ, ÌÈ· ÁÏ˘ÎÔ-

ÚˆÙÂ˝ÓË Ô˘ ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi 766 ·ÌÈÓÔÍ¤·34

À„ËÏ‹ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ÂÓ˙‡ÌÔ˘ ˘¿Ú¯ÂÈ ÛÙ· ÓÂÊÚÈÎ¿

Î‡ÙÙ·Ú·, fiÌˆ˜ ÁÂÓÈÎ¿ ÂÎÊÚ¿˙ÂÙ·È ÛÙ· ÂÚÈÛÛfiÙÂ-

Ú· Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ·ÓıÚÒÈÓÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ Î·È Î˘-

Ú›ˆ˜ ÛÙ· ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú·, ÛÙ· ÂÈıËÏÈ·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú·

Î·È ÛÙ· ÂÓ‰ÔıËÏÈ·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙˆÓ ÙÚÈ¯ÔÂÈ‰ÒÓ ·Á-

ÁÂ›ˆÓ. ∂›Ó·È ¤Ó· ÚˆÙÂÔÏ˘ÙÈÎfi ¤Ó˙˘ÌÔ Ô˘ ‰È·Û¿

Î˘Ú›ˆ˜ ‰ÈÂÙ›‰È· ‹ ÔÏÈÁÔÂÙ›‰È· Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ÌÈ·

Ú›˙· ÚÔÏ›ÓË˜ ‹ ·Ï·Ó›ÓË˜ ÛÙË ı¤ÛË 2, ÂÚÈÏ·Ì‚·-

ÓÔÌ¤ÓˆÓ Î·È ÙˆÓ GIP Î·È GLP-1. ∫·Ù’ ·˘ÙfiÓ ÙÔÓ

ÙÚfiÔ Â›Ó·È ÙÔ ‚·ÛÈÎfi ˘Â‡ı˘ÓÔ ¤Ó˙˘ÌÔ ÁÈ· ÙË ÌÂ-

Ù·ÙÚÔ‹, ÙËÓ ·Ô‰fiÌËÛË, ÙˆÓ GLP-1 Î·È GIP ÛÂ

·‰Ú·ÓÂ›˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ›ÙÂ˜ in vivo.

ŒÓ·˜ ÌÂÁ¿ÏÔ˜ ·ÚÈıÌfi˜ Â›ÛË˜ ‚ÈÔ‰Ú·ÛÙÈÎÒÓ

ÂÙÈ‰›ˆÓ (ÂÙ›‰È· ÌÂÁ¤ıÔ˘˜ ÌÂÙ·Í‡ 30 ¤ˆ˜ 80 ·-

ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ) ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ·ÔÙÂÏ¤ÛÔ˘Ó ˘ÔÛÙÚÒÌ·Ù·

‰Ú¿ÛË˜ ÙÔ˘ DPPIV35: ¡Â˘ÚÔÂÙ›‰È· (·Ú¿ÁÔÓÙ·˜

ƒ, ÓÂ˘ÚÔÂÙ›‰ÈÔ À, PACAP, GRP Î.Ï.), ·ÓÔÛÔ-

ÂÙ›‰È· (MCP, ¯˘ÌÔÎ›ÓÂ˜ ·Ú·ÁfiÌÂÓÂ˜ ·fi Ù· Ì·-

ÎÚÔÊ¿Á· Î.Ï.), ÂÙ›‰È· ÙÔ˘ ÂÙÈÎÔ‡ (ÂÙ›‰ÈÔ

ÀÀ, GLP-2, ÂÓÙÂÚÔÛÙ·Ù›ÓË Î.Ï.), ÙÔ πGF-1 Î.Ï.

ΔÔ DPPIV ¤¯ÂÈ Î·È ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ¤Ú·Ó ÙË˜ ÚˆÙÂ-

ÔÏ˘ÙÈÎ‹˜, fiˆ˜ Ë ‰Ú·ÛÙËÚÈÔÔ›ËÛË Î·È Ô ÔÏÏ·-

Ï·ÛÈ·ÛÌfi˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ.

ΔÔ DPPIV ·Ó‹ÎÂÈ ÛÙËÓ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ· ÙˆÓ DPP

ÂÓ˙‡ÌˆÓ. ™ÙËÓ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ· ·˘Ù‹ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ¿ÏÏˆÓ

Û˘ÌÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔÓÙ·È ÙÔ DPP-2, DPP-6, DPP-7,

DPP-8, DPP-9, DPP-Ã, ÙÔ fibroplast activation

protein–a (FAPa), ÙÔ prolyl-ologopeptidase (POP),

ÙÔ prolyl-carbopeptidase (PCP) Î.Ï.36

ΔÔ ÎÏÈÓÈÎfi ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ·˘ÙÒÓ ÙˆÓ ¿ÏÏˆÓ ÂÓ-

˙‡ÌˆÓ ÙË˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ·˜ DPPs ‰ÂÓ Â›Ó·È ÚÔ˜ ÙÔ ·-

ÚfiÓ Î·ı·Úfi Î·È Û·Ê¤˜. ¶Èı·ÓfiÓ ¿ÓÙˆ˜ ·Ó·ÛÙÔ-

ÏÂ›˜ ÙÔ˘ DPPIV ÌÂ ˘„ËÏ‹ ÂÈ‰ÈÎfiÙËÙ· ÚÔ˜ ÙÔ Û˘-

ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓÔ ¤Ó˙˘ÌÔ Ó· ÌËÓ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ÙËÓ ·Ó·ÛÙÔ-

Ï‹ Î·È ÙˆÓ ¿ÏÏˆÓ ÂÓ˙‡ÌˆÓ ÙË˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ·˜ DPPs

Î·È ¤ÙÛÈ Ó· ·ÔÊÂ‡ÁÂÙ·È Ë ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙÔ˘ ÏÂÈ-

ÙÔ˘ÚÁÈÎÔ‡ ÙÔ˘˜ ÚfiÏÔ˘ ÛÙËÓ ·ÓıÚÒÈÓË ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ‹

ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›·.

OÈ ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ÏÔÈfiÓ ÙÔ˘ DPPIV ·Ó·ÛÙ¤Ï-

ÏÔ˘Ó Î˘Ú›ˆ˜ ÙËÓ Ù·¯Â›· (ÂÓÙfi˜ 2-3′) ·‰Ú·ÓÔÔ›ËÛË

in vivo ÙˆÓ GLP-1 Î·È GπP Î·È ¤ÙÛÈ ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÔ˘Ó

ÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÈÓÎÚÂÙÈÓÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙˆÓ ÔÚÌÔ-

ÓÒÓ ·˘ÙÒÓ.

∏ ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙÔ˘ ÂÓ˙‡ÌÔ˘ DPPIV ¤¯ÂÈ ÛËÌ·-

ÓÙÈÎ¤˜ Û˘Ó¤ÂÈÂ˜ Î·È ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÛÙËÓ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›·

ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜. ™ÂÈÚ¿ ÌÂÏÂÙÒÓ ¤¯ÂÈ ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ ÔÈ

·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ÙÔ˘ DPPIV Î·È ÛÙ· ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÌÔ-

ÓÙ¤Ï· ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË Î·È ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ‰È·‚‹ÙË ‚ÂÏ-

ÙÈÒÓÔ˘Ó ÙË ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹ Ú‡ıÌÈÛË, ÌÂÈÒÓÔ˘Ó ÙËÓ

HbA1C, ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÙËÓ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË Î·È

‰Ú¿ÛË, ÂÓÒ ‰ÂÓ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó ‰Ú¿ÛË ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË

ÙÔ˘ ÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜ Î·È ÛÙËÓ fiÚÂÍË. ™Ù· ÂÈÚ·-

Ì·Ùfi˙ˆ·, ÔÈ DPPIV ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ‚ÂÏÙ›ˆÛ·Ó ÙËÓ

ÂÈ‚›ˆÛË ÙˆÓ ÓËÛÈ‰ÈÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È ‰È·Ù‹ÚËÛ·Ó ÙË

Ì¿˙· Î·È ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎfiÙËÙ· ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ37,38.

∏ Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈÎ‹ ‚ÈÔÌË¯·Ó›· Î·È ¤ÚÂ˘Ó· ¤¯ÂÈ

·Ó·Ù‡ÍÂÈ ·ÚÎÂÙÔ‡˜ Ù¤ÙÔÈÔ˘˜ ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ Ô˘ Ë ÌÂ-

Ï¤ÙË ÙÔ˘˜ Â˘Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÂ ‰È¿ÊÔÚ· ÎÏÈÓÈÎ¿ ÛÙ¿‰È·.

Ã·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎfi ÙˆÓ ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ ·˘ÙÒÓ Â›Ó·È Ë

per os (ˆ˜ ¯¿È·), ¯ÔÚ‹ÁËÛ‹ ÙÔ˘˜. 

™ËÌ·ÓÙÈÎÔ› ‚Â‚·›ˆ˜ ÛÙfi¯ÔÈ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË

·˘ÙÒÓ ÙˆÓ ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ Â›Ó·È Ë ¯ËÌÈÎ‹ ÛÙ·ıÂÚfiÙË-

Ù·, Î·È Ë ÂÈ‰ÈÎfiÙËÙ· ÙË˜ ·Ó·ÛÙÔÏ‹˜ (·Ó·ÛÙÔÏ‹ Î˘-

Ú›ˆ˜ ÙÔ˘ DPPIV).

™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ·Ó·Ê¤ÚÔÓÙ·È ÔÈ Î˘ÚÈfiÙÂÚÔÈ ÛÂ

·Ó¿Ù˘ÍË ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ DPPIV.

Vildagliptin (Galvus)

¶ÚfiÛÊ·Ù· ·fi ÙÔ FDA ‰fiıËÎÂ ¿‰ÂÈ· Î˘ÎÏÔ-

ÊÔÚ›·˜ ÛÙÔÓ ·Ó·ÛÙÔÏ¤· ·˘ÙfiÓ.

∏ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙË˜ Vildagliptin ¿·Í ËÌÂÚËÛ›ˆ˜

ÁÈ· 4 Â‚‰ÔÌ¿‰Â˜ ‚ÂÏÙ›ˆÛÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÙË ÌÂÙ·‚ÔÏÈ-

Î‹ Ú‡ıÌÈÛË ÛÙÈ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ê¿ÛË˜ πππ39,25. 

Δ· Û¿Î¯·Ú· ÓËÛÙÂ›·˜, Ù· ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ Û¿Î-

¯·Ú· Î·È Ë HbA1C ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ‚ÂÏÙÈˆÌ¤Ó· Û˘-

ÁÎÚÈÙÈÎ¿ ÌÂ Placebo. H ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ¤ÎÎÚÈÛË ‰È·ÙËÚ‹-

ıËÎÂ ÛÙ·ıÂÚ‹, Ù· ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ Â›Â‰· GLP-1

‹Ù·Ó ·˘ÍËÌ¤Ó·, ÂÓÒ Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ÁÏ˘Î·ÁfiÓË˜

ÌÂÈÒıËÎ·Ó ÌÂ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙË˜ Vildagliptin.

™Â ¿ÏÏÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Û˘ÁÎÚ›ıËÎÂ Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË Vil-

dagliptin ÛÂ ‰fiÛË 50 mg ËÌÂÚËÛ›ˆ˜ ÌÂ placebo ÛÂ

·ÛıÂÓÂ›˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜, Ù‡Ô˘ 2, ıÂÚ·Â˘fiÌÂÓÔ˘˜

ÌÂ ÌÂÙÊÔÚÌ›ÓË Â› ¤Ó· ÙÚ›ÌËÓÔ. ∏ ÌÂ›ˆÛË ÙË˜

HbA1C ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË (Î·Ù¿ 0,7%)

ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙË˜ Vildagliptin Û˘ÁÎÚÈÙÈÎ¿ ÌÂ ÙËÓ

ÔÌ¿‰· Placebo. 

¢ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ‰È·ÊÔÚ¤˜

ÛÙËÓ ·ÏÏ·Á‹ ÙÔ˘ ÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜, ÂÓÒ ·˘Ù¤˜ ÔÈ

‰Ú¿ÛÂÈ˜ ·Ú¤ÌÂÈÓ·Ó ÛÙ·ıÂÚ¤˜ ·ÎfiÌË Î·È ÌÂÙ¿ ¤Ó·

¯ÚfiÓÔ ·ÁˆÁ‹˜48. ∂ÂÍÂÚÁ·Û›· ÌÂ Ì·ıËÌ·ÙÈÎ¿ ÌÔ-
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ÓÙ¤Ï· ÙˆÓ ‰Â‰ÔÌ¤ÓˆÓ ·fi ÙÈ˜ ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ‰Â›-

¯ÓÂÈ fiÙÈ Ë Vildagliptin ·˘Í¿ÓÂÈ ÙË ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹

ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›· Î·È ‚ÂÏÙÈÒÓÂÈ ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·

ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÂ ¿ÙÔÌ· ÌÂ ™¢ 240,41.

Sitagliptin

O ‰Â‡ÙÂÚÔ˜ ‰Ú·ÛÙÈÎfi˜ ·fi ÙÔ ÛÙfiÌ· ¯ÔÚËÁÔ‡-

ÌÂÓÔ˜ ·Ó·ÛÙÔÏ¤·˜ DPPIV Â›Ó·È Ë Sitagliptin. OÈ

ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ê¿ÛË˜ πππ ¤¯Ô˘Ó ÔÏÔÎÏËÚˆıÂ› Î·È ·Ó·Ì¤-

ÓÂÙ·È ¯ÔÚ‹ÁËÛË ¿‰ÂÈ·˜ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·˜.

∏ Sitagliptin, ÛÂ ‰˘Ô ‰ÈÏ¤˜-Ù˘ÊÏ¤˜, Ù˘¯·ÈÔ-

ÔÈËÌ¤ÓÂ˜ placebo-controlled ÌÂÏ¤ÙÂ˜42, ¤‰ÂÈÍÂ fiÙÈ

·ÍÈÔÛËÌÂ›ˆÙ· Î·È ‰ÔÛÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓ· ·Ó¤ÛÙÂÈÏÂ ÙË

‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙË˜ DPPIV ÌÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÙÔ˘ 80%

·Ó·ÛÙÔÏ‹ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ Ó· Û˘Ì‚·›ÓÂÈ ÛÙË ‰fiÛË

ÙˆÓ 100 mg/ËÌÂÚËÛ›ˆ˜. ™˘ÁÎÚÈÓfiÌÂÓË ÌÂ ÙÔ Place-

bo, Ë Sitagliptin ÚÔÎ¿ÏÂÛÂ ‰ÈÏ¿ÛÈ· ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈ-

Î‹ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ GLP-1. ◊Ù·Ó Î·Ï¿ ·ÓÂ-

ÎÙ‹ Î·È ‰ÂÓ Û˘ÓÔ‰Â˘fiÙ·Ó ·fi ˘ÔÁÏ˘Î·ÈÌ›Â˜.

OÌÔ›ˆ˜ ÛÂ ¿ÏÏË ÌÂÏ¤ÙË 4 Â‚‰ÔÌ¿‰ˆÓ Ë ÚÔ-

Ûı‹ÎË Siragliptin ÛÂ ÌÂÙÊÔÚÌ›ÓË ÌÂ›ˆÛÂ ÛËÌ·ÓÙÈ-

Î¿ Ù· Û¿Î¯·Ú· ÓËÛÙÂ›·˜ Î·È ‚ÂÏÙ›ˆÛÂ ÙÔ 24ˆÚÔ

ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎfi profile ¤Ó·ÓÙÈ ·˘ÙÒÓ Ô˘ ¤Ï·‚·Ó ÌfiÓÔ

ÌÂÙÊÔÚÌ›ÓË43.

Sa¯agliptin

πÛ¯˘Úfi˜ DPPIV ·Ó·ÛÙÔÏ¤·˜. ¶ÚfiÛÊ·Ù· Ë ÌÂ-

Ï¤ÙË ÙÔ˘ Ê·ÚÌ¿ÎÔ˘ ÂÈÛ‹ÏıÂ ÛÂ Ê¿ÛË πππ.

™Â ÚÔÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ë saxagliptin ·ÚÔ˘-

Û›·ÛÂ ÙËÓ Ï¤ÔÓ ÂÈ‰ÈÎ‹ Î·È ÈÛ¯˘ÚfiÙÂÚË ·Ó·ÛÙÔÏ‹

ÙÔ˘ DPPIV (Ki 0,6 nM). ªÂÙ¿ ËÌÂÚ‹ÛÈ· ‰fiÛË 10

mg Ë saxagliptin ¤¯ÂÈ ‰Â›ÍÂÈ ÈÛ¯˘Ú‹ 24ˆÚË ·Ó·ÛÙÔ-

Ï‹ ÙÔ˘ DPPIV Î·È ‰Ú·ÛÙÈÎ‹ ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ HbA1C ÛÂ

ÙÚ›ÌËÓË Ê¿ÛË˜ ππ ÌÂÏ¤ÙË44.

¶ÂÚÈÔÚÈÛÌÔ› Î·È ÂÚˆÙËÌ·ÙÈÎ¿ ÁÈ· ÙÔÓ
DPPIV ·Ó·ÛÙÔÏ¤·

Ÿˆ˜ ·Ó·Ê¤ÚıËÎÂ, Ô DPPIV Â›Ó·È ¤Ó· ÏÂÈ-

ÔÙÚÔÈÎfi ¤Ó˙˘ÌÔ, ÙÔ ÔÔ›Ô ÁÂÓÈÎÒ˜ ·‰Ú·ÓÔÔÈÂ› ‹

‰È·Û¿ ÏÂÈ¿‰· ÔÚÌÔÓÒÓ, ÓÂ˘ÚÔÂÙÈ‰›ˆÓ Î·È ¯˘-

ÌÔÎÈÓÒÓ, ÂÓÒ Â›ÛË˜ Â›Ó·È ‰ÈÂÁ¤ÚÙË˜ ÙË˜ ‰Ú·ÛÙË-

ÚÈÔÔ›ËÛË˜ ÙˆÓ Δ-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ (‚Ï. ÚÔËÁÔ‡ÌÂÓÂ˜

ÛÂÏ›‰Â˜). OÈ ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ÙˆÓ DPPIV ¤Ú·Ó ÙË˜ ÈÓ-

ÎÚÂÙÈÓÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙÔ˘˜ ·Ú·ÙÂ›ÓÔ˘Ó ÙË ‰Ú¿ÛË ÔÚ-

ÌÔÓÒÓ (fiˆ˜ ÂÙ›‰ÈÔ ÀÀ), ÓÂ˘ÚÔÂÙÈ‰›ˆÓ

(fiˆ˜ ÓÂ˘ÚÔÂÙ›‰ÈÔ À Î·È ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ƒ) Î·È ¯˘-

ÌÔÎÈÓÒÓ (fiˆ˜ CXCL12 Î·È CCL22). 

¶Èı·Ó¤˜ ¤ÙÛÈ ·ÓÂÈı‡ÌËÙÂ˜ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙˆÓ ·Ó·-

ÛÙÔÏ¤ˆÓ ·˘ÙÒÓ ı· ÌÔÚÔ‡Û·Ó Ó· Â›Ó·È Ë ÓÂ˘ÚÔÁÂ-

Ó‹˜ ÊÏÂÁÌÔÓ‹ (ÓÂ˘ÚÔÂÙ›‰ÈÔ À), Ë ·˘ÍËÌ¤ÓË ÁÂ-

ÓÈÎ‹ ÊÏÂÁÌÔÓ‹, ÔÈ ·ÏÏÂÚÁÈÎ¤˜ ·ÓÙÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ (¯˘ÌÔ-

Î›ÓÂ˜), Ë ÔÏ˘ÔÚÁ·ÓÈÎ‹ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· (·Ó·ÛÙÔÏ‹

ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌÔ‡ Δ-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ).

¶¿ÓÙˆ˜ Ì¤¯ÚÈ Û‹ÌÂÚ· Ù¤ÙÔÈÂ˜ ·ÓÂÈı‡ÌËÙÂ˜

‰Ú¿ÛÂÈ˜ ‰ÂÓ ¤¯Ô˘Ó ·Ó·ÊÂÚıÂ› ÛÂ ÚÔÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÂÈ-

Ú·Ì·ÙÈÎ¤˜ ÛÂ ˙Ò· ‹ ÛÂ ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÛÂ ·ÓıÚÒ-

Ô˘˜45.

ŒÓ· ¿ÏÏÔ Â›ÛË˜ ÂÚˆÙËÌ·ÙÈÎfi Û¯ÂÙÈÎfi ÌÂ ÙËÓ

·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙˆÓ DPPIV ·ÊÔÚ¿ ÙËÓ ÂÈ‰ÈÎfiÙËÙ¿ ÙÔ˘˜.

∂›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ ·ÚfiÌÔÈÂ˜ ÚˆÙÂÔÏ˘ÙÈÎ¤˜ ‰Ú¿-

ÛÂÈ˜ ÌÂ ÙÔ˘˜ DPPIV ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó Î·È ÔÈ DPP-2,

DPP-8, DPP-9. À¿Ú¯Ô˘Ó ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ÛÂ ÂÈÚ·Ì·-

Ùfi˙ˆ· (ÛÎ‡ÏÔÈ)46 Ô˘ ‰Â›¯ÓÔ˘Ó fiÙÈ Ë ·Ó·ÛÙÔÏ‹

DPP-8 Î·È DPP-9 Â›Ó·È ˘Â‡ı˘ÓË ÁÈ· ÙÔÍÈÎ¤˜ ‰Ú¿-

ÛÂÈ˜ (·ÏˆÂÎ›·, ·Ó·ÈÌ›·, ıÚÔÌ‚ÔÎ˘ÙÔÂÓ›· Î.Ï.).

¶¿ÓÙˆ˜ ·ÚfiÌÔÈÂ˜ ·ÚÂÓ¤ÚÁÂÈÂ˜ ‰ÂÓ ‰È·ÈÛÙÒıË-

Î·Ó ÛÙÈ˜ ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÛÂ ·ÓıÚÒÔ˘˜. ¶·ÚfiÏ·

·˘Ù¿ Î·Ù·‚¿ÏÏÂÙ·È ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎ‹ ÚÔÛ¿ıÂÈ· ·Ó·-

ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ˘˜ Ó¤Ô˘˜ ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ÁÈ· ÙËÓ fiÛÔ ÙÔ

‰˘Ó·ÙfiÓ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÂÈ‰ÈÎfiÙËÙ¿ ÙÔ˘˜ (·Ó·ÛÙÔÏ‹

ÌfiÓÔ ÙÔ˘ DPPIV).

πÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎ¿ vs ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ DPPIV:
OÌÔÈfiÙËÙÂ˜ Î·È ‰È·ÊÔÚ¤˜

∞Ó·ÌÊÈÛ‚‹ÙËÙ· Ù· GLP-1 ÌÈÌËÙÈÎ¿ ·ÏÏ¿ Î·È

ÔÈ ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ DPPIV ·ÓÙÈÚÔÛˆÂ‡Ô˘Ó Î·È ÂÎ-

ÚÔÛˆÔ‡Ó ÙËÓ ›‰È· ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹ ÚÔÛ¤ÁÁÈÛË Ô˘

·ÊÔÚ¿ ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÈÓÎÚÂÙÈÓÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË. ∂ÓÙÔ‡ÙÔÈ˜

ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ 2 ·˘ÙÒÓ Î·ÙËÁÔÚÈÒÓ Î·Ù·ÁÚ¿ÊÔÓÙ·È

ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ‰È·ÊÔÚ¤˜ Ô˘ ·ÊÔÚÔ‡Ó ÙËÓ Ô‰fi ¯ÔÚ‹-

ÁËÛË˜, ÙË Ê·ÚÌ·ÎÔÎÈÓËÙÈÎ‹ Î·È ÙÔÓ ÌË¯·ÓÈÛÌfi

‰Ú¿ÛË˜. 

OÈ DPPIV ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ‰ÂÓ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó

ÚˆÙÔÁÂÓÒ˜ ‰Ú¿ÛË ÛÙÔ˘˜ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ GLP-1 (fiˆ˜

Ù· ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔÌÈÌËÙÈÎ¿). ∏ ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘˜ ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È

·fi ÙÈ˜ ·ÏÏ·Á¤˜ ÛÙ· ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹ Â›Â‰· GLP-1 Ô˘

ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÔ˘Ó. ™˘ÓÂÒ˜ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ GLP-1 Ô˘

ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÔ˘Ó ÔÈ ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ÂÍ·ÚÙÒÓÙ·È ·fi ÙËÓ

ÂÎÎÚÈÙÈÎ‹ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ L-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. ∞ÓÙ›ıÂÙ·, Ù·

·Ó¿ÏÔÁ· GLP-1 ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ·ÁˆÓÈ-

ÛÙÒÓ GLP-1 ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙË Ê·ÚÌ·ÎÔ-

ÎÈÓËÙÈÎ‹ ÙÔ˘ ÚÔ˝fiÓÙÔ˜. ∞˘Ù‹ Ë ‰È·ÊÔÚ¿ ÌÂÙ·Í‡

·Ó·ÏfiÁˆÓ Î·È ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ Èı·ÓfiÓ Ó· Â›Ó·È ˘Â‡-

ı˘ÓË ÁÈ· ÙËÓ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ ·Ó·ÏfiÁˆÓ GLP-1 Ó·

ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ÌÂ›ˆÛË ÛÙÔ ÛˆÌ·ÙÈÎfi ‚¿ÚÔ˜, ÁÂÁÔÓfi˜

Ô˘ ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÌÂ ÙÔ˘˜ DPPIV ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜.

OÈ ‰È·ÊÔÚ¤˜ ÛÙÔÓ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ‰Ú¿ÛË˜ ›Ûˆ˜ ÂÚ-

ÌËÓÂ‡Ô˘Ó Â›ÛË˜ Ù· ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ¿ ÎÏÈÓÈÎ¿ profiles

ÌÂÙ·Í‡ ÈÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎÒÓ Î·È ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ. ™ÙË

‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ Èı·ÓfiÓ Û˘Ì‚¿ÏÏÔ˘Ó ÔÏ-

ÏÔ› ÌÂÛÔÏ·‚ËÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ (GLP-1, GIP,
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PACAP Î.Ï.), ÛÂ ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ Ù· ·Ó¿ÏÔÁ· fiÔ˘ Ë

‰Ú¿ÛË ÙÔ˘˜ ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ ¤ÓÂÛË ÌÈ·˜ ·Ï‹˜

ÔÚÌfiÓË˜ (.¯. GLP-1).

OÈ ·ÓÂÈı‡ÌËÙÂ˜ ÂÓ¤ÚÁÂÈÂ˜ Â›ÛË˜ ‰È·Ê¤ÚÔ˘Ó

ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ 2 ·ÁˆÁÒÓ. ∏ Ó·˘Ù›·, Ô˘ Â›Ó·È Ë Î‡ÚÈ·

·ÓÂÈı‡ÌËÙË ÂÓ¤ÚÁÂÈ· ÙˆÓ ·Ó·ÏfiÁˆÓ GLP-1 ‰ÂÓ

·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙˆÓ ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ, ÔÈ

ÔÔ›ÔÈ ÁÂÓÈÎ¿ ‰ÂÓ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó È‰È·›ÙÂÚÂ˜ ·ÚÂ-

Ó¤ÚÁÂÈÂ˜.

¶¿ÓÙˆ˜ Î·È ÁÈ· ÙÈ˜ 2 Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈÎ¤˜ ÂÎ‰Ô¯¤˜

ÙË˜ ÈÓÎÚÂÙÈÎÔ-·ÁˆÁ‹˜ ÛÙÔÓ ™¢ ππ ˘¿Ú¯Ô˘Ó Ô˘ÛÈ·-

ÛÙÈÎ¿ ÂÚˆÙ‹Ì·Ù· Ô˘ ¯Ú‹˙Ô˘Ó ÌÂÏÏÔÓÙÈÎ‹˜ ·¿-

ÓÙËÛË˜:

– ¶ÔÈ· Â›Ó·È Ù· Ì·ÎÚ¿˜ ‰È·ÚÎÂ›·˜ ÔÊ¤ÏË ·fi

ÙË ¯Ú‹ÛË ÙˆÓ Ó¤ˆÓ Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ, ÔÊ¤ÏË ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙ·

Î·È ¤Ú·Ó ÙˆÓ ıÂÙÈÎÒÓ ·ÔÙÂÏÂÛÌ¿ÙˆÓ Ô˘ ·ÊÔ-

ÚÔ‡Ó ÙË ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹ Ú‡ıÌÈÛË Î·È ÙÔ ÛˆÌ·ÙÈÎfi ‚¿-

ÚÔ˜;

– Δ· ÂÓ¤ÛÈÌ· ÂÙ›‰È· ÛÂ Ì¿ÎÚÔ˜ ¯ÚfiÓÔ˘ Û˘-

ÓÔ‰Â‡ÔÓÙ·È ÌÂ ·ÓÔÛÔÁÔÓÈÎfiÙËÙ· Î·È ·Ó¿Ù˘ÍË

·ÓÙÈÛˆÌ¿ÙˆÓ, Ù· ÔÔ›· ÌÔÚÂ› Ó· ÌÂÈÒÛÔ˘Ó ÙËÓ

·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙËÙ· ÙË˜ ·ÁˆÁ‹˜ ÛÂ Î·ÙËÁÔÚ›Â˜

·ÛıÂÓÒÓ;

– ªÔÚÂ› Ë ·ÒÏÂÈ· ‚¿ÚÔ˘˜ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó

Ù· ÈÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎ¿ Ó· ‰È·ÙËÚËıÂ› Î·È ÁÈ· fiÛÔ

¯ÚÔÓÈÎfi ‰È¿ÛÙËÌ·;

– À¿Ú¯Ô˘Ó Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ·Î¤˜ ıÂÙÈÎ¤˜ Û˘Ó¤ÂÈ-

Â˜, ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙÂ˜ ÙË˜ ‚ÂÏÙ›ˆÛË˜ ÙË˜ ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹˜

Ú‡ıÌÈÛË˜, ÌÂ ÌÂÚÈÎ¿ ‹ fiÏ· ·fi Ù· Ê¿ÚÌ·Î· ·˘Ù¿;

– ∏ ÚÔÛÙ·Û›· Î·È ·Ó·Á¤ÓÓËÛË ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿-

ÚˆÓ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó Ù· Ê¿ÚÌ·Î· ·˘Ù¿ ÛÙ· ÂÈÚ·-

Ì·Ùfi˙ˆ· ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È Î·È ÛÙËÓ ÎÏÈÓÈÎ‹ ¯Ú‹ÛË

ÙÔ˘˜ ÛÂ ·ÓıÚÒÔ˘˜;47

™˘ÌÂÚ·ÛÌ·ÙÈÎ¿

Δ· ÈÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎ¿ Ê¿ÚÌ·Î· Î·È ÔÈ ·Ó·-

ÛÙÔÏÂ›˜ ÙˆÓ DPPIV Ô˘ ‚·Û›˙ÔÓÙ·È ÛÙËÓ ·ÍÈÔÔ›-

ËÛË ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜, ÙˆÓ ÈÓÎÚÂÙÈÓÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÌÔ-

ÚÔ‡Ó Ó· ·ÔÙÂÏ¤ÛÔ˘Ó ÙÔÓ Ó¤Ô ÔÚ›˙ÔÓÙ· ÛÙË ıÂÚ·-

Â˘ÙÈÎ‹ ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙÔ˘ ™¢ 2.

Δ· ÈÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈÌËÙÈÎ¿ Î·È ‰Ë Ë ‹‰Ë Î˘ÎÏÔÊÔ-

ÚÔ‡Û· Exenatide ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ‚ÂÏÙ›ˆÛË

ÙË˜ ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎ‹˜ Ú‡ıÌÈÛË˜ ÌÂ Û˘ÓÔ‰‹ ·ÒÏÂÈ· ‚¿-

ÚÔ˘˜ ÛÙËÓ ÏÂÈÔ„ËÊ›· ÙˆÓ ıÂÚ·Â˘ÔÌ¤ÓˆÓ. OÈ

·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ÙˆÓ DPPIV ·˘Í¿ÓÔ˘Ó Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ

ÂÓ‰ÔÁÂÓÒÓ ‚ÈÔÏÔÁÈÎÒ˜ ‰Ú·ÛÙÈÎÒÓ ÈÓÎÚÂÙÈÓÒÓ ÌÂ

ıÂÙÈÎ¤˜ Û˘Ó¤ÂÈÂ˜ ÛÙÔÓ ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎfi ¤ÏÂÁ¯Ô, ¯ÔÚË-

ÁÔ‡ÓÙ·È ·fi ÙÔ ÛÙfiÌ· Î·È ‰ÂÓ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó È‰È·›-

ÙÂÚÂ˜ ·ÚÂÓ¤ÚÁÂÈÂ˜. ∂¿Ó ¿ÓÙˆ˜ Ù· ÈÓÎÚÂÙÈÓÔÌÈ-

ÌËÙÈÎ¿ ‹ ÔÈ ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ DPPIV ı· Â›Ó·È ÈÎ·Ó¿ Ó·

‰È·ÙËÚÔ‡Ó ·˘Ù¤˜ ÙÈ˜ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘˜ ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈ-

ÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂÙ¿ ¯ÚfiÓÈ· ·ÁˆÁ‹˜ ‰ÂÓ Â›Ó·È ·˘Ù‹

ÙË ÛÙÈÁÌ‹ ÁÓˆÛÙfi. 

∂ÈÏ¤ÔÓ, Ë ÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ‹, ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÙÈ-

Î‹ Î·È ÓÂÔÁÂÓÂÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘˜ ÛÙ· ‚ Î‡ÙÙ·Ú·,

fiˆ˜ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› ÛÂ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ·, Â›-

Ó·È ¿ÁÓˆÛÙÔ Â¿Ó Â›Ó·È ·Ó··Ú·ÁÒÁÈÌË ÛÙÔ˘˜ ·Ó-

ıÚÒÔ˘˜. 

OÌÔ›ˆ˜, Ë ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ ·˘ÙÒÓ Ó·

·˘Í‹ÛÔ˘Ó ÙÈ˜ GLP-1 ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ¤Ú·Ó ÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔÎÂ-

ÓÙÚÈÎÒÓ (¯. Î·Ú‰ÈÔ- Î·È ÓÂ˘ÚÔÚÔÛÙ·Û›·) ·Ú·-

Ì¤ÓÂÈ ÂÚÒÙËÌ· ÚÔ˜ ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË.

OÈ ··ÓÙ‹ÛÂÈ˜ ÛÂ ·˘Ù¿ ·ÏÏ¿ Î·È ÛÂ ¿ÏÏ· ÂÚˆ-

Ù‹Ì·Ù· ı· ÔÚÈÛÙÈÎÔÔÈ‹ÛÔ˘Ó ÙÈ˜ ‹‰Ë ˘¿Ú¯Ô˘ÛÂ˜

ıÂÙÈÎ¤˜ ÂÓÙ˘ÒÛÂÈ˜ ÁÈ· ÙË Û˘Ì‚ÔÏ‹ ÙË˜ Ó¤·˜ Î·ÙË-

ÁÔÚ›·˜ ÛÙËÓ ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙÔ˘ ™¢ 2.

Abstract

Melidonis A. Incretinmemetics and DPPIV inhibi-
tors. New therapeutic suggestions, towards the tre-
atment of Diabetes Mellitus type 2. Hellen Diabetol
Chron 2006; 4: 261-271.

The emergence of the glucoregulatory hormones

glucagons like peptide-1 (GLP1) and glucose-depen-

dent insulinotropic polypeptide (GIP) has expanded

our understanding of glucose homeostasis. In parti-

cular, GLP1 glucoregulatory actions include glucose

dependent enhancement of insulin secretion, inhibi-

tion of glucagons secretion, slowing of gastric em-

ptying and reduction of food intake. GLP1 is rapidly

inactivated by aminopeptidase dipeptyl peptidase IV

(DPPIV) and the utility of DPPIV inhibitors are also

under investigation. There is a recent upsurge in the

development of GLP 1 mimetics and DPPIV inhi-

bitors are potential therapy for type 2 diabetes. Ho-

wever both the strategies are having their own advan-

tages and limitations. The present review summarises

the concepts of GLP 1 based therapy for type 2 diabe-

tes and the current preclinical and clinical develop-

ment in GLP 1 mimetics and DPPIV inhibitors. 
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