
Περίληψη 
Σκοπός: Η γνωστική έκπτωση αποτελεί συχνή αλλά συχνά υποεκτιμημένη επιπλοκή του Σακχαρώδους Διαβήτη τύπου 
2 (ΣΔτ2). Η μελέτη διερεύνησε την επίδραση της γλυκαιμικής ρύθμισης στη γνωστική λειτουργία ατόμων με ΣΔτ2, ανε-
ξάρτητα από την ηλικία.  

Υλικό – Mέθοδοι: Συμμετείχαν 570 άτομα με ΣΔτ2. Ο μέσος χρόνος από τη διάγνωση ήταν 11,69 έτη, η μέση ηλικία 62,6 
έτη και η μέση τιμή γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης (HbA1c) 6,52% (εύρος: 4%-14%). Χρησιμοποιήθηκαν τα εργαλεία 
MMSE (Mini-Mental State Examination) για την αξιολόγηση της γενικής νοητικής κατάστασης, Trail Making A (TMT-A) 
για την αξιολόγηση της ταχύτητας επεξεργασίας και CLOX για την αξιολόγηση της εκτελεστικής λειτουργίας. Η ανάλυση 
έγινε με συσχέτιση Pearson και με πολλαπλή γραμμική παλινδρόμηση.  

Αποτελέσματα: Η ηλικία είχε αρνητική συσχέτιση με το MMSE (r = −0,26) και το CLOX (r = −0,27) και θετική με το TMT-A 
(r = 0,47). Η HbA1c είχε αρνητική συσχέτιση με το MMSE (r = −0,18), θετική με το TMT-A (r = 0,32) και μη σημαντική συ-
σχέτιση με το CLOX (r = −0,06). Η ανάλυση συσχετίσεων κατέδειξε στατιστικά σημαντική αρνητική συσχέτιση της 
ηλικίας με τη γενική γνωστική λειτουργία, την ταχύτητα επεξεργασίας και την εκτελεστική λειτουργία. Η πολλαπλή 
γραμμική παλινδρόμηση ανέδειξε ότι η τιμή της HbA1c επηρέαζε ανεξάρτητα τη γενική γνωστική λειτουργία (β = −0,118, 
p = 0,003).  

Συμπεράσματα: Παρά την αναμενόμενη επίδραση της ηλικίας, τα ευρήματα καταδεικνύουν τη HbA1c ως ανεξάρτητο 
δείκτη πρόγνωσης για γνωστική έκπτωση σε άτομα με ΣΔτ2. Η γλυκαιμική απορρύθμιση επιδρά κυρίως στη συνολική 
γνωστική ικανότητα και την ταχύτητα επεξεργασίας, ακόμη και σε άτομα μέσης ηλικίας. Η ενσωμάτωση νευροψυχο-
λογικού ελέγχου στην παρακολούθηση των ατόμων με διαβήτη θα επιτρέψει την έγκαιρη ανίχνευση και πρόληψη 
γνωστικών διαταραχών. 

Λέξεις-κλειδιά: Σακχαρώδης Διαβήτης τύπου 2 (ΣΔτ2), γνωστική λειτουργία, ηλικία, HbA1c, εκτελεστική λειτουργία, MMSΕ 
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Εισαγωγή 
Ο Σακχαρώδης Διαβήτης τύπου 2 (ΣΔτ2) αποτελεί ένα 
σύνθετο και προοδευτικά επιδεινούμενο μεταβολικό 
νόσημα, που χαρακτηρίζεται από χρόνια υπεργλυκαι-
μία, ινσουλινοαντίσταση και διαταραχή της παγκρεα-
τικής λειτουργίας.1 Η παθοφυσιολογία του ΣΔτ2 εκτεί-
νεται πέραν των περιφερικών ιστών και επηρεάζει το 
κεντρικό νευρικό σύστημα, συμβάλλοντας σε γνωστική 
έκπτωση στους ηλικιωμένους ανθρώπους.2 

Πλήθος επιδημιολογικών και νευροαπεικονιστικών 
μελετών τεκμηριώνει ότι ο ΣΔτ2 συνδέεται με αυξη-
μένο κίνδυνο γνωστικής έκπτωσης, ανεξάρτητα από 
παραδοσιακούς παράγοντες κινδύνου, όπως η ηλικία 
και η αγγειακή νόσος.3-6 Η γνωστική επιβάρυνση στα 
άτομα με ΣΔτ2 αφορά κυρίως την εκτελεστική λει-
τουργία, την ταχύτητα επεξεργασίας και τη μνήμη ερ-
γασίας, ενώ δεδομένα από μελέτες υποδεικνύουν ότι 
ο διαβήτης και η προδιαβητική κατάσταση στη μέση 
ηλικία σχετίζονται με επιταχυνόμενη μακροχρόνια γνω-
στική έκπτωση, ιδιαίτερα σε περιπτώσεις κακής γλυ-
καιμικής ρύθμισης.6,7 Οι λειτουργικές και δομικές εγκε-
φαλικές αλλοιώσεις είναι εμφανείς ακόμη και σε άτο-
μα χωρίς σαφή συμπτωματολογία, γεγονός που κα-
θιστά τον ΣΔτ2 έναν «σιωπηλό» επιβαρυντικό παρά-
γοντα για τη γνωστική γήρανση.6,8 

Η παθοφυσιολογία της γνωστικής έκπτωσης στον 
ΣΔτ2 είναι πολυπαραγοντική και αποδίδεται σε μηχα-
νισμούς όπως το οξειδωτικό στρες, η χρόνια συστη-
ματική φλεγμονή, η μικροαγγειακή δυσλειτουργία και 
η υποτροπιάζουσα υπεργλυκαιμία, οι οποίοι συμβάλ-
λουν σε νευροφλεγμονή, νευρωνική απώλεια και δια-
ταραχή της ινσουλινικής σηματοδότησης στον εγκέ-
φαλο, αυξάνοντας τον κίνδυνο γνωστικής έκπτωσης 
και άνοιας.9 Αυτοί οι μηχανισμοί οδηγούν σε εκφυλι-
στικές μεταβολές φαιάς και λευκής ουσίας, ιδίως στον 
προμετωπιαίο φλοιό και τον ιππόκαμπο.10,11 Επιπλέον, 
έχει προταθεί η έννοια του «διαβήτη τύπου 3» για να 
περιγράψει την εγκεφαλική επίδραση του ΣΔτ2 μέσω 
της κοινής παθογένειας με τη νόσο Alzheimer.5 

Η κακή γλυκαιμική ρύθμιση –και ιδιαίτερα η δια-
κύμανση των επιπέδων HbA1c– έχει βρεθεί ότι επη-
ρεάζει τη γνωστική απόδοση ανεξάρτητα από τη μέ-
ση τιμή της, οδηγώντας σε επιτάχυνση της έκπτω-
σης της ταχύτητας επεξεργασίας και της συνολικής 
νευροψυχολογικής λειτουργικότητας.9,11 Παράλληλα, 
δεδομένα από νευροαπεικονιστικές μετα-αναλύσεις 
δείχνουν ότι η διάρκεια του ΣΔτ2 συσχετίζεται ανε-

ξάρτητα με προοδευτική μείωση ολικού και περιο-
χικού εγκεφαλικού όγκου, γεγονός που αντανακλά 
αυξημένο κίνδυνο νευροεκφύλισης με την πάροδο 
του χρόνου.12 

Η ηλικία, από την άλλη, συνιστά καθοριστικό πα-
ράγοντα κινδύνου για γνωστική δυσλειτουργία, αλλά 
τα πρόσφατα δεδομένα καταδεικνύουν ότι η πρώιμη 
έναρξη του διαβήτη σχετίζεται με υψηλότερο αθροι-
στικό κίνδυνο.13 Σε μια πληθυσμιακή μελέτη, τα άτομα 
που εμφάνισαν ΣΔτ2 πριν τα 50 έτη είχαν σχεδόν δι-
πλάσιο κίνδυνο για μελλοντική άνοια σε σχέση με 
εκείνα που διαγνώστηκαν μετά τα 70.14 

Πέραν των βιολογικών παραγόντων, η ψυχική 
υγεία διαδραματίζει κρίσιμο ρόλο, καθώς το διαβη-
τικό stress, το χρόνιο άγχος και η κατάθλιψη σχετί-
ζονται με επιβάρυνση της προσοχής, της συγκέντρω-
σης και της ταχύτητας επεξεργασίας.15 Η συννοση-
ρότητα ψυχολογικών παραγόντων με τον ΣΔτ2 επη-
ρεάζει δυσμενώς την αυτοδιαχείριση της νόσου, αλλά 
και τη γνωστική λειτουργία μέσω νευροορμονικών 
μηχανισμών.15 

Την τελευταία δεκαετία διαπιστώνεται αυξανόμενο 
ερευνητικό ενδιαφέρον στον ρόλο των σύγχρονων 
αντιδιαβητικών θεραπειών στη γνωστική λειτουργία. 
Οι αγωνιστές των υποδοχέων GLP-1, όπως η λιραγλου-
τίδη και η σεμαγλουτίδη, έχουν συνδεθεί με νευρο-
προστατευτικές ιδιότητες, καθώς μειώνουν τη φλε-
γμονή και βελτιώνουν τη λειτουργία του αιματοεγκε-
φαλικού φραγμού.15-17 

Επιπρόσθετα, οι αναστολείς του SGLT2 έχουν επί-
σης συσχετιστεί με ευεργετικά αποτελέσματα στον 
εγκέφαλο, πιθανώς μέσω μείωσης της ενδογενούς 
φλεγμονής και βελτίωσης της εγκεφαλικής ροής.13,17-18 
Συνολικά, οι αναστολείς του SGLT2 φαίνεται να μει-
ώνουν τον κίνδυνο νευροεκφυλιστικών νοσημάτων, 
πιθανώς μέσω αγγειοπροστατευτικών μηχανισμών και 
βελτίωσης της εγκεφαλικής αιμάτωσης.19 

Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι να διερευνή-
σει την ανεξάρτητη και αθροιστική επίδραση δύο βα-
σικών παραγόντων, της ηλικίας και της γλυκαιμικής 
ρύθμισης (HbA1c), στην απόδοση γνωστικών λειτουρ-
γιών (γενική, ταχύτητα επεξεργασίας και εκτελεστική 
λειτουργία) σε άτομα με ΣΔτ2. 

Υλικό – Μέθοδοι 
Σχεδιασμός μελέτης 
Πρόκειται για συγχρονική (cross-sectional) αναλυ-
τική μελέτη με σκοπό τη διερεύνηση της επίδρασης 
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της ηλικίας και της γλυκαιμικής ρύθμισης στη γνω-
στική λειτουργία ατόμων με ΣΔτ2. Ο συγκεκριμένος 
τύπος σχεδιασμού κρίθηκε κατάλληλος για την ανα-
γνώριση πιθανών μοτίβων και παραγόντων κινδύνου 
που σχετίζονται με τη γνωστική έκπτωση στον πλη-
θυσμό αυτό.  

Πλαίσιο διεξαγωγής και κανονιστική έγκριση 
Η μελέτη διεξήχθη στο πλαίσιο τακτικής παρακολού-
θησης ατόμων με ΣΔτ2 στο εξωτερικό Διαβητολογικό 
Ιατρείο του Γενικού Νοσοκομείου Metropolitan στην 
Αττική, μεταξύ 2023 και 2024, όπου χορηγήθηκε έγκρι-
ση για τη διεξαγωγή αυτής από την αρμόδια αρχή. 
Η μελέτη διενεργήθηκε σύμφωνα με τους κανόνες 
της διεθνούς βιοηθικής, όπως ορίζονται από τη Δια-
κήρυξη του Ελσίνκι. Όλοι οι συμμετέχοντες ενημε-
ρώθηκαν πλήρως και παρείχαν έγγραφη συγκατάθε-
ση για τη συμμετοχή τους στην έρευνα. 

Πληθυσμός και κριτήρια συμμετοχής 
Στη μελέτη συμμετείχαν 594 ενήλικες με διαβήτη, εκ 
των οποίων οι 570 είχαν διαγνωσμένο ΣΔτ2, ενώ οι 
υπόλοιποι παρουσίαζαν διαφοροποιημένα προφίλ 
γλυκαιμικών δεικτών στο πλαίσιο άλλων μορφών 
σακχαρώδους διαβήτη. Η μέση ηλικία ήταν 62,6 έτη 
(τυπική απόκλιση = ±11,4 έτη), ενώ η μέση διάρκεια 
της νόσου ήταν 11,69 έτη. Η μέση τιμή της HbA1c ήταν 
6,52%, με εύρος τιμών από 4% έως 14%. 

Τα κριτήρια ένταξης περιλάμβαναν διάγνωση ΣΔτ2, 
ηλικία άνω των 40 ετών και επάρκεια γνωστικής επι-
κοινωνίας. Ως κριτήρια αποκλεισμού ορίστηκαν: δια-
γνωσμένη άνοια, ενεργή νευροεκφυλιστική νόσος, 
σοβαρή ψυχιατρική διαταραχή και χρήση ψυχοτρό-
πων φαρμάκων που ενδέχεται να επηρεάζουν τη γνω-
στική λειτουργία. 

Εργαλεία αξιολόγησης 
Η αξιολόγηση της γνωστικής λειτουργίας πραγματο-
ποιήθηκε με τρεις έγκυρους και διεθνώς χρησιμοποι-
ούμενους νευροψυχολογικούς δείκτες. Η γενική νοη-
τική κατάσταση εκτιμήθηκε με την Κλίμακα Mini-Men-
tal State Examination (MMSE), η οποία αποτελεί τυ-
ποποιημένο εργαλείο γενικής γνωστικής εκτίμησης 
και χρησιμοποιείται ευρέως σε πληθυσμούς με δια-
βήτη.20 Η ταχύτητα επεξεργασίας αξιολογήθηκε με το 
Trail Making Test – Part A (TMT-A), που θεωρείται αξιό-
πιστος δείκτης εκτελεστικής προσοχής και ψυχοκι-
νητικής ταχύτητας, ιδιαίτερα σε ενήλικες με μεταβο-
λικά νοσήματα.21 Η εκτελεστική λειτουργία μετρήθηκε 
με τη δοκιμασία CLOX (Clock Drawing Executive Test), 
η οποία εξετάζει τη νευροψυχολογική ακεραιότητα 
των μετωπιαίων λοβών και παρέχει ευαισθησία σε 
πρώιμες εκφυλιστικές αλλαγές.22 

Διαδικασία συλλογής δεδομένων 
Η συλλογή των δεδομένων πραγματοποιήθηκε σε ει-
δικά διαμορφωμένο, ήσυχο χώρο, χωρίς παρεμβολές 
από το περιβάλλον. Η διάρκεια της αξιολόγησης για 
κάθε συμμετέχοντα δεν ξεπέρασε τα 20 λεπτά. Όλες 
οι μετρήσεις πραγματοποιήθηκαν από εξειδικευμέ-
νους ψυχολόγους και επαγγελματίες υγείας, εκπαι-
δευμένους στη χορήγηση των χρησιμοποιούμενων 
εργαλείων. 

Στατιστική ανάλυση 
Η στατιστική ανάλυση πραγματοποιήθηκε με χρήση 
του λογισμικού IBM SPSS Statistics v.28.0. Αρχικά υπο-
λογίστηκαν περιγραφικά στατιστικά μέτρα για την πε-
ριγραφή των βασικών χαρακτηριστικών του δείγμα-
τος. Στη συνέχεια, διεξήχθησαν συσχετίσεις Pearson 
μεταξύ των ανεξάρτητων μεταβλητών (ηλικία και 
HbA1c) και των τριών δεικτών γνωστικής λειτουργίας 
(MMSE, TMT-A, CLOX). Τέλος, εφαρμόστηκαν τρεις ξε-
χωριστές πολλαπλές γραμμικές παλινδρομήσεις, μία 
για κάθε δείκτη γνωστικής απόδοσης, με σκοπό την 
αποτίμηση της ανεξάρτητης και της συνδυαστικής 
επίδρασης της ηλικίας και της HbA1c στη μεταβλη-
τότητα της γνωστικής επίδοσης. Το επίπεδο στατιστι-
κής σημαντικότητας ορίστηκε στο p < 0,05 για όλες 
τις αναλύσεις. 

Αποτελέσματα 
Η στατιστική ανάλυση των δεδομένων ανέδειξε ση-
μαντικές σχέσεις μεταξύ της ηλικίας, των επιπέδων 
HbA1c και των δεικτών γνωστικής λειτουργίας. Ανα-

Μεταβλητή Μέση τιμή 
(Μ)

Τυπική 
απόκλιση (SD)

Εύρος 
τιμών

Ηλικία (έτη) 62,6 11,4 35-90

Διάρκεια 
νόσου (έτη) 11,69 8,3 1-40

HbA1c (%) 6,52 1,1 4-14

Δείκτης μάζας 
σώματος 
(kg/m²)

29,1 4,8 20-48

Πίνακας 1. Δημογραφικά στοιχεία μελέτης.
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λυτικά, η ηλικία παρουσίασε στατιστικά σημαντική 
αρνητική συσχέτιση με την επίδοση στην κλίμακα 
MMSE (r = −0,26, p < 0,001), γεγονός που υποδηλώνει 
μείωση της συνολικής γνωστικής απόδοσης με την 
αύξηση της ηλικίας. Παρόμοια, αρνητική συσχέτιση 
παρατηρήθηκε και με τον δείκτη CLOX (r = −0,27, p < 
0,001), ο οποίος αξιολογεί την εκτελεστική λειτουργία. 
Επιπλέον, όπως απεικονίζεται στο Σχήμα 1, η ηλικία 
συσχετίστηκε θετικά με τον χρόνο ολοκλήρωσης της 
δοκιμασίας TMT-A (r = 0,47, p < 0,001), καταδεικνύο-
ντας σημαντική επιβράδυνση στην ταχύτητα επεξερ-
γασίας σε μεγαλύτερες ηλικίες. 

Όσον αφορά τη γλυκαιμική ρύθμιση, οι τιμές 
HbA1c παρουσίασαν αρνητική συσχέτιση με την επί-
δοση στο MMSE (r = −0,18, p < 0,001), ενώ συσχετίστη-
καν θετικά με τον χρόνο στο TMT-A (r = 0,32, p < 0,001) 
υποδηλώνοντας χαμηλότερη γνωστική απόδοση και 
μειωμένη ταχύτητα επεξεργασίας σε άτομα με φτω-
χότερη γλυκαιμική ρύθμιση. Δεν διαπιστώθηκε στα-
τιστικά σημαντική συσχέτιση μεταξύ HbA1c και της 
επίδοσης στο CLOX (r = −0,06, p = 0,135), γεγονός που 
υποδεικνύει ότι η γλυκαιμική ρύθμιση δεν σχετίζεται 
άμεσα με την εκτελεστική λειτουργία. 

Η πολλαπλή γραμμική παλινδρόμηση ανέδειξε την 
ηλικία ως σταθερό και ισχυρό ανεξάρτητο προγνωστι-
κό παράγοντα της γνωστικής λειτουργίας (Σχήμα 2). 
Στο μοντέλο πρόβλεψης της συνολικής γνωστικής ικα-

νότητας μέσω της κλίμακας MMSE, η ηλικία εμφάνισε 
στατιστικά σημαντική αρνητική επίδραση (β = −0,275, 
p < 0,001), ενώ και η HbA1c συνεισέφερε επιπρόσθετα, 
με χαμηλότερο συντελεστή αλλά στατιστικά σημαντικά 
(β = −0,118, p = 0,003). Το μοντέλο εξηγούσε το 12% της 
διακύμανσης του δείκτη (R² = 0,12). 

Αντίστοιχα, στο μοντέλο πρόβλεψης του χρόνου 
ολοκλήρωσης της δοκιμασίας TMT-A, τόσο η ηλικία 
(β = 0,427, p < 0,001) όσο και η HbA1c (β = 0,226, p < 
0,001) παρουσίασαν σημαντική θετική επίδραση, με το 
μοντέλο να εξηγεί το 25% της συνολικής διακύμανσης 
(R² = 0,25). Η αύξηση τόσο της ηλικίας όσο και των επι-
πέδων HbA1c σχετίστηκε με αυξημένο χρόνο αντίδρα-
σης, συνεπώς με χαμηλότερη ταχύτητα επεξεργασίας. 

Στον δείκτη CLOX, η ηλικία αναδείχθηκε ως ο μόνος 
σημαντικός προβλεπτικός παράγοντας (β = −0,272,  
p < 0,001), ενώ η HbA1c δεν εμφάνισε στατιστικά ση-
μαντική συσχέτιση (β = −0,042, p = 0,508). Το μοντέλο 
εξηγούσε το 7% της διακύμανσης (R² = 0,07), υποδει-
κνύοντας περιορισμένη επίδραση των μεταβλητών 
στην εκτελεστική λειτουργία. 

Συνολικά, τα ευρήματα υποδεικνύουν ότι η ηλικία 
αποτελεί τον κυρίαρχο προσδιοριστικό παράγοντα 
της γνωστικής απόδοσης σε όλους τους δείκτες με 
σταθερά αρνητική επίδραση. Αντιθέτως, η HbA1c φαί-
νεται να επηρεάζει επιλεκτικά τη συνολική γνωστική 
ικανότητα και την ταχύτητα επεξεργασίας, αλλά όχι 

Σχήμα 1. Συντελεστές συσχέτισης Pearson (r) μεταξύ ηλικίας και HbA1c με δείκτες γνωστικής απόδοσης.
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την εκτελεστική λειτουργία. Ο συνδυασμός των δύο 
μεταβλητών αυξάνει την ερμηνευτική ικανότητα των 
μοντέλων, ιδίως στο πλαίσιο της γνωστικής επιβρά-
δυνσης όπως καταγράφεται στη δοκιμασία TMT-A. 

Συζήτηση 
Τα ευρήματα της παρούσας μελέτης ενισχύουν την 
καθιερωμένη επιστημονική θέση ότι ο ΣΔτ2 αποτελεί 
συστηματική νόσο, η οποία πέρα από τη μεταβολική 
και αγγειακή της διάσταση επηρεάζει άμεσα τη γνω-
στική λειτουργία, αυξάνοντας τον κίνδυνο γνωστικής 
έκπτωσης, ήπιας γνωστικής διαταραχής και άνοιας.3,6 
Η συσχέτιση της ηλικίας και της διάρκειας του δια-
βήτη με μειωμένο εγκεφαλικό όγκο, καθώς και η επί-
δραση της μεταβολικής απορρύθμισης, υποστηρίζουν 
την πολυπαραγοντική επίδραση του ΣΔτ2 στη δομή 
και λειτουργία του εγκεφάλου.12,14 

Η ηλικία, όπως αποδεικνύεται και από τα δεδομένα 
της παρούσας ανάλυσης, αποτελεί ισχυρότερο προ-
γνωστικό παράγοντα έκπτωσης της εκτελεστικής λει-
τουργίας και της γενικής γνωστικής απόδοσης, γεγο-
νός που ερμηνεύεται με βάση την εκφύλιση της φαιάς 
ουσίας και την αποδιοργάνωση των μετωπιαίων νευ-
ρωνικών δικτύων.10 Συγκεκριμένα, ηλικιωμένα άτομα 
που ζουν με διαβήτη εμφανίζουν απώλεια όγκου σε 
περιοχές όπως ο προμετωπιαίος φλοιός και ο ιππόκα-
μπος, που είναι κρίσιμες για τον σχεδιασμό, τη μνήμη 
και την αυτορρύθμιση. Οι δομικές αυτές αλλοιώ-σεις 

έχουν συσχετιστεί με μειωμένη ικανότητα σχεδιασμού, 
δυσκολίες μνήμης και ελάττωση της γνωστικής ευελι-
ξίας, ακόμη και σε άτομα χωρίς εμφανή κλινική άνοια.8 

Η γλυκαιμική ρύθμιση (HbA1c), αν και ασθενέστε-
ρος προγνωστικός παράγοντας της εκτελεστικής λει-
τουργίας σε σύγκριση με την ηλικία, σχετίζεται σημα-
ντικά με την ταχύτητα επεξεργασίας και τη συνολική 
γνωστική απόδοση, μέσω μηχανισμών όπως το οξει-
δωτικό στρες, οι μικροαγγειακές βλάβες και η χρόνια 
φλεγμονή.2,9 Ειδικά η μεταβλητότητα της HbA1c απο-
τελεί σημαντικό παράγοντα επιδείνωσης γνωστικών 
λειτουργιών, ακόμη και ανεξάρτητα από τη μέση τιμή 
της γλυκοζυλιωμένης αιμοσφαιρίνης.23 

Στην ανάλυσή μας δεν παρατηρήθηκε συσχέτιση 
μεταξύ των επιπέδων HbA1c και της απόδοσης στη δο-
κιμασία CLOX, υποδηλώνοντας ότι η εκτελεστική λει-
τουργία επηρεάζεται κυρίως από νευροεκφυλιστι-
κούς και δομικούς μηχανισμούς παρά από παραμέ-
τρους μεταβολικού ελέγχου. Αυτή η παρατήρηση ευ-
θυγραμμίζεται με πρόσφατα ευρωπαϊκά και διεθνή 
δεδομένα, τα οποία δείχνουν ότι η μεταβλητότητα της 
HbA1c (HbA1c variability) αποτελεί ανεξάρτητο παρά-
γοντα κινδύνου για γνωσιακή έκπτωση και άνοια, ανε-
ξάρτητα από τη μέση τιμή HbA1c, υποδηλώνοντας ότι 
οι γνωσιακές επιπτώσεις του ΣΔτ2 υπερβαίνουν τον 
παραδοσιακό μεταβολικό έλεγχο και αντανακλούν πιο 
σύνθετους νευροεκφυλιστικούς μηχανισμούς.24 Επι-
πλέον, πρόσφατα ευρήματα υποστηρίζουν ότι η ψυ-
χολογική επιβάρυνση, όπως στρες και κατάθλιψη, σχε-

Σχήμα 2. Επίδραση ηλικίας και HbA1c στις πτυχές της γνωστικής λειτουργίας. 
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τίζεται με επιδείνωση της μνήμης και της εκτελεστικής 
λειτουργίας, ενισχύοντας την πολυπαραγοντική φύση 
της γνωσιακής έκπτωσης σε άτομα με ΣΔτ2.25,26 

Η συννοσηρότητα διαβήτη με κατάθλιψη, άγχος 
και διαβητικό stress έχει συσχετιστεί με χαμηλότερες 
επιδόσεις σε τεστ προσοχής και μνήμης, μέσω μηχα-
νισμών που περιλαμβάνουν την αύξηση της κορτιζό-
λης και τη διαταραχή της νευροδιαβίβασης.27 Παράλ-
ληλα, είναι πιθανό ότι οι ψυχολογικοί αυτοί παράγο-
ντες επιβαρύνουν την ήδη δυσλειτουργική αυτορρύθ-
μιση και έτσι επιταχύνουν τη γνωστική φθορά.15 

Η αλληλεπίδραση διατροφής, άσκησης, ηλικίας και 
φαρμακολογικών παρεμβάσεων διαδραματίζει κρίσιμο 
ρόλο στη διατήρηση της γνωστικής λειτουργίας και τη 
μείωση του κινδύνου γνωσιακής έκπτωσης σε ηλικιω-
μένους και σε άτομα με μεταβολικές νόσους, όπως ο 
διαβήτης.12,28 

Τα τελευταία έτη, η φαρμακολογική διαχείριση του 
διαβήτη έχει διευρυνθεί με θεραπευτικές επιλογές που 
επιδρούν θετικά και στη γνωστική λειτουργία. Ιδιαί-
τερο ενδιαφέρον παρουσιάζει η δράση των αγωνιστών 
του υποδοχέα GLP-1 (GLP-1RAs), οι οποίοι πέραν της 
ρύθμισης της γλυκόζης έχει υποστηριχθεί ότι ασκούν 
και νευροπροστατευτική επίδραση.17,18 Μετα-αναλύ-
σεις τυχαιοποιημένων δοκιμών δείχνουν ότι η θερα-
πεία με GLP-1RAs, σεμαγλουτίδη και λιραγλουτίδη σχε-
τίζεται με βελτίωση δεικτών γνωστικής λειτουργίας 
σε ασθενείς με ΣΔτ2.12,18 Πρόσφατη μελέτη παρατή-
ρησης έδειξε ότι η χρήση GLP-1RAs συσχετίζεται με 
μειωμένη επίπτωση άνοιας σε σύγκριση με μη GLP-1 
θεραπείες.29,30 Επιπλέον, δεδομένα απεικόνισης εγκε-
φάλου υποδεικνύουν ότι η χρήση λιραγλουτίδης σχε-
τίζεται με πιο αργή απώλεια φαιάς ουσίας σε περιοχές 
κρίσιμες για τη μνήμη.31 

Τα παραπάνω ενισχύουν την αναγκαιότητα πολυε-
πίπεδης παρέμβασης στα άτομα με ΣΔτ2. Η ενσωμά-
τωση νευρογνωστικών δοκιμασιών, όπως το MMSE 
και το TMT-A στην τυπική κλινική παρακολούθηση, 
μπορεί να προσφέρει πρώιμη διάγνωση γνωστικών 
αλλαγών. Παράλληλα, η ψυχολογική ενδυνάμωση και 
η φαρμακευτική επιλογή θεραπειών με πιθανές γνω-
στικές ωφέλειες θα μπορούσαν να αποτελέσουν κρί-
σιμους πυλώνες πρόληψης και επιβράδυνσης της 
γνωστικής έκπτωσης στα άτομα με διαβήτη. 

Περιορισμοί  
Η παρούσα μελέτη έχει ορισμένους περιορισμούς. 
Πρώτον, ο σχεδιασμός ως συγχρονική μελέτη δεν επι-
τρέπει την εξαγωγή συμπερασμάτων σχετικά με το 
πιθανό αίτιο των ευρημάτων μας. Δεύτερον, το δείγμα 

περιορίστηκε σε άτομα που παρακολουθούνται σε 
ένα μόνο νοσοκομείο, γεγονός που ενδέχεται να πε-
ριορίζει τη γενικευσιμότητα των ευρημάτων. Επιπλέον, 
δεν ελέγχθηκαν άλλοι πιθανοί συγχυτικοί παράγοντες 
όπως η φυσική δραστηριότητα, η φαρμακευτική αγω-
γή και η εκπαίδευση, που ενδέχεται να επηρεάζουν τη 
γνωστική απόδοση. 

Μελλοντικές κατευθύνσεις 
Μελλοντικές έρευνες θα πρέπει να εστιάσουν σε μα-
κροχρόνιες προοπτικές μελέτες, προκειμένου να δι-
ευκρινιστεί η αιτιώδης σχέση μεταξύ HbA1c και γνω-
στικής έκπτωσης. Η αξιολόγηση των επιδράσεων συ-
γκεκριμένων φαρμακευτικών κατηγοριών, όπως των 
GLP-1 αναλόγων και των SGLT2 αναστολέων, στην 
πρόληψη της γνωστικής διαταραχής αποτελεί κρίσιμο 
ερευνητικό πεδίο. Επιπλέον, συνιστάται η χρήση νευ-
ροαπεικονιστικών εργαλείων (π.χ. fMRI) για την απο-
τύπωση των λειτουργικών αλλαγών στον εγκέφαλο. 
Τέλος, η ένταξη πολυπαραγοντικών παρεμβάσεων που 
περιλαμβάνουν φαρμακευτική αγωγή, ψυχολογική εν-
δυνάμωση και εκπαίδευση ανθρώπων μπορεί να απο-
τελέσει το επόμενο βήμα για την πρόληψη της διαβη-
τικής γνωστικής έκπτωσης. 

Συμπεράσματα 
Η παρούσα μελέτη επιβεβαιώνει τη σημαντική συμ-
βολή τόσο της ηλικίας όσο και της γλυκαιμικής ρύθ-
μισης στη γνωστική λειτουργία ατόμων με ΣΔτ2. Η 
ηλικία είχε ισχυρή αρνητική επίδραση στη γενική γνω-
στική ικανότητα, την εκτελεστική λειτουργία και την 
ταχύτητα επεξεργασίας, επιβεβαιώνοντας τη γνωστή 
συσχέτιση μεταξύ γήρανσης και γνωστικής έκπτωσης. 
Ωστόσο, ιδιαίτερης σημασίας είναι η διαπίστωση ότι 
και η γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη (HbA1c) επηρε-
άζει ανεξάρτητα τη γνωστική απόδοση –κυρίως τη 
γενική νοητική κατάσταση και την ταχύτητα επεξερ-
γασίας– ακόμη και σε άτομα μέσης ηλικίας, ανεξάρ-
τητα από τον παράγοντα της ηλικίας. 

Η HbA1c δεν εμφάνισε στατιστικά σημαντική επί-
δραση στην εκτελεστική λειτουργία, γεγονός που εν-
δεχομένως υποδεικνύει ότι συγκεκριμένες γνωστικές 
περιοχές επηρεάζονται διαφορετικά από τη μεταβο-
λική απορρύθμιση. Η επιλεκτική αυτή επίδραση ενι-
σχύει την άποψη ότι η υπεργλυκαιμία και οι συνακό-
λουθες νευρομεταβολικές μεταβολές δρουν στοχευ-
μένα σε συγκεκριμένα νευρωνικά δίκτυα, με διαφο-
ρετικό τρόπο από ό,τι οι φυσιολογικές εκφυλιστικές 
αλλαγές της ηλικίας. 
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Τα παραπάνω ευρήματα ενισχύουν την ανάγκη για 
ολιστική αντιμετώπιση του ατόμου που ζει με διαβή-
τη, η οποία δεν περιορίζεται στη σωματική υγεία, αλ-
λά λαμβάνει υπόψη και τις νοητικές παραμέτρους 
που επηρεάζουν τη λειτουργικότητα και τη θεραπευ-
τική συμμόρφωση. Η τακτική αξιολόγηση της γνω-
στικής κατάστασης με έγκυρα νευροψυχολογικά ερ-
γαλεία, ακόμη και σε κλινικά σταθερούς ασθενείς μέ-
σης ηλικίας, κρίνεται απαραίτητη για την έγκαιρη ανί-
χνευση γνωστικής έκπτωσης. 

 
 

Μελλοντικές προοπτικές εστιάζουν στην ανάγκη 
για παρεμβατικές μελέτες που θα διερευνήσουν εάν 
η βελτίωση της γλυκαιμικής ρύθμισης μπορεί να ανα-
στείλει ή να περιορίσει την εξέλιξη της γνωστικής έκ-
πτωσης στον διαβητικό πληθυσμό. 

Δήλωση Σύγκρουσης Συμφερόντων: Καμία. 
Δήλωση Χρηματοδότησης: Η παρούσα μελέτη δεν έλαβε καμία 
εξωτερική χρηματοδότηση. Όλες οι διαδικασίες υλοποιήθηκαν 
στο πλαίσιο εσωτερικής ερευνητικής δραστηριότητας του φορέα 
υλοποίησης. 
 
 

Abstract 
The effect of glycemic control on cognitive functions in individuals with diabetes mellitus regardless 
of age 
R. Toma, T. Mpeli, V. Zairi, M. Vidali, E. Sideri, K. Voumvourakis, A. Melidonis 
Hellenic Diabetol Chro 2026; 37, 1: 47-54 

Aim: Cognitive decline is a common yet often underestimated complication of Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM). This 
study investigates the effect of glycemic control on cognitive function in individuals with T2DM, independently of age.  

Material – Methods: The study included 570 individuals with T2DM. The mean duration since diagnosis was 11.69 
years, mean age was 62.6 years, and mean HbA1c was 6.52% (range 4%-14%). Cognitive function was assessed using 
the Mini-Mental State Examination (MMSE; general cognition), Trail Making Test Part A (TMT-A; processing speed) and 
CLOX (executive function). Analyses included Pearson correlations and multiple linear regression to determine factors 
influencing cognitive function.  

Results: Age was negatively correlated with MMSE (r = –0.26) and CLOX (r = –0.27), and positively with TMT-A (r = 0.47). 
HbA1c was negatively correlated with MMSE (r = –0.18), positively with TMT-A (r = 0.32), and showed no significant as-
sociation with CLOX (r = –0.06). Age significantly predicted poorer performance across all cognitive domains. Importantly, 
multiple regression showed that HbA1c independently predicted lower general cognitive function (β = –0.118, p = 0.003), 
regardless of age.  

Conclusions: While age remains a key determinant of cognitive decline, our findings highlight HbA1c as an independent 
prognostic factor for cognitive impairment in individuals with T2DM. Poor glycemic control primarily affects general 
cognition and processing speed, even among middle-aged adults. Integrating neuropsychological assessment into 
routine diabetes care may allow for early detection and prevention of cognitive dysfunction. 

Keywords: Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM), cognitive function, age, HbA1c, executive function, MMSE 
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