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Σκοπός: Εξαιτίας της µοναδικότητας του µηχανισµού δράσης της Lp-PLA2 και του πιθανού 

αιτιολογικού ρόλου της στην αθηρογένεση, η Lp-PLA2 φαίνεται να αποτελεί ένα σύνδεσµο 

µεταξύ του µεταβολισµού των λιπιδίων και της φλεγµονώδους απάντησης. Η µέτρησή της στο 

πλάσµα φαίνεται να χρησιµεύει στην αναγνώριση υποκειµένων που βρίσκονται σε υψηλό 

κίνδυνο για µελλοντικά καρδιαγγειακά επεισόδια. Ο σκοπός της µελέτης που διεξήχθη ήταν η 

αποτελεσµατικότητα ενός τρίµηνου συµβουλευτικού προγράµµατος για την διατροφή και τον 

τρόπο ζωής (µόνο του ή σε συνδυασµό µε την χρήση γάλατος εµπλουτισµένο µε φυτοστερόλες, 

ω-3, ω-6 λιπαρά οξέα και αντιοξειδωτικές βιταµίνες), στην µείωση των επιπέδων της 

δραστικότητας της Lp-PLA2 και στη συσχέτιση των αλλαγών που σηµειώθηκαν στους 

βιοχηµικούς και ανθρωποµετρικούς δείκτες µε τις αλλαγές στη δραστικότητα της Lp-PLA2. 

Σχεδιασµός: Τυχαιοποιηµένη διπλά τυφλή µελέτη παρέµβασης (Randomized double-blind 

Trial). 

Υλικά και Μέθοδοι: Ένα οµοιογενές δείγµα 95 ατόµων που εµφάνισαν ήπια 

υπερχοληστερολαιµία (40-60ετών) τυχαιοποιήθηκε σε 3 οµάδες: στην οµάδα παρέµβασης µε το 

εµπλουτισµένο µε γάλα (PhG.: n=33), σε µια οµάδα µε γάλα placebo (PG: n=31) και στην οµάδα 

ελέγχου (CG: n=31). Οι εθελοντές της PHG και της PG παρακολούθησαν εβδοµαδιαίες 

συνεδρίες διατροφικής συµπεριφοράς και άσκησης, οι εθελοντές της CG έλαβαν ένα φυλλάδιο 

µε γενικές συµβουλές σε θέµατα διατροφικής συµπεριφοράς και άσκησης χωρίς καµία άλλη 

παρέµβαση. Στα άτοµα µετρήθηκε η δραστικότητα της Lp-PLA2 στην αρχή της παρέµβασης, 

στον ένα µήνα και στους τρεις µήνες µετά την παρέµβαση και συσχετίστηκε µε βιοχηµικούς, 

ανθρωποµετρικούς και συµπεριφορικούς δείκτες. Χρησιµοποιήθηκε ο συντελεστής συσχέτισης 

Pearson για την εύρεση στατιστικά σηµαντικών συσχετίσεων. Η αξιολόγηση της ελεγχόµενης 

υπόθεσης έγινε µε τη χρήση της «Ανάλυσης ∆ιακύµανσης Πολλαπλών Μετρήσεων (Repeated 

measures ANOVA)». 

Αποτελέσµατα: Η διαφορά της δραστικότητας της LpPLA2 ανάµεσα στα 2 φύλα, ήταν 

στατιστικά σηµαντική, µε τους άνδρες να εµφανίζουν πιο αυξηµένα επίπεδα σε σύγκριση µε 

αυτά των γυναικών. Σχετικά µε τα διατροφικά χαρακτηριστικά και τη φυσική δραστηριότητα δε 

βρέθηκαν διαφορές µεταξύ των δύο φύλων. ∆ε παρατηρήθηκαν διαφορές σε βιοχηµικά και 

ανθρωποµετρικά χαρακτηριστικά µεταξύ των τριών υπό-εξέταση οµάδων κατά την έναρξη της 

µελέτης, υποδεικνύοντας έτσι µία οµοιογένεια µεταξύ των υποκειµένων στις τρεις οµάδες πριν 
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την έναρξη της παρέµβασης. Επίσης, επιβεβαιώθηκαν οι αναµενόµενες συσχετίσεις των 

επιπέδων της δραστικότητας της LpPLA2 µε την Ολική χοληστερόλη, την LDL-C, τα 

τριγλυκερίδια και την Apo B εµφανίζοντας στατιστικά σηµαντική, θετική συσχέτιση στο σύνολο 

του πληθυσµού αλλά και στα φύλα και στις 3 χρονικές στιγµές της παρέµβασης (baseline, 

follow-up1 και follow-up2). Όσον αφορά την HDL-C έδειξε στατιστικά σηµαντική, αρνητική 

συσχέτιση στο συνολικό και οριακά στον ανδρικό πληθυσµό πάλι και στις 3 χρονικές στιγµές 

της παρέµβασης. Από την αρχή ως και µετά τους 3 µήνες της µελέτης, αρνητική συσχέτιση 

παρουσίασε η πρόσληψη της λακτόζης στο σύνολο του πληθυσµού και στους άνδρες που 

αντικατοπτρίζεται µερικώς στην αρνητική συσχέτιση της πρόσληψης γαλακτοκοµικών 

προϊόντων µε τη δραστικότητα της LpPLA2. Τέλος, στον 1 και στους 3 µήνες µετά την 

παρέµβαση η δραστικότητα της LpPLA2 αυξήθηκε στην οµάδα ελέγχου, κάτι το οποίο δεν 

επιβεβαιώθηκε και στις άλλες δύο οµάδες, στην οµάδα µε γάλα placebo και στην οµάδα 

παρέµβασης µε το εµπλουτισµένο µε φυτοστερόλες γάλα.   

Συµπέρασµα: Τα ευρήµατα της παρούσας µελέτης µετά από πρόγραµµα διατροφικής 

παρέµβασης διάρκειας 3 µηνών σε ήπια υπερχοληστερολαιµικά ατόµα, έδειξαν ότι παρόλο που 

στην οµάδα ελέγχου η δραστικότητα της LpPLA2 αυξάνει στον 1 και στους 3 µήνες µετά την 

παρέµβαση, η χορήγηση  εµπλουτισµένου µε φυτοστερόλες ή placebo γάλακτος αποτρέπει την 

αύξηση των επιπέδων της δραστικότητας της LpPLA2 που παρατηρείται στην οµάδα ελέγχου.  
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1. Εισαγωγή 

1.1 ∆ιατροφή και καρδιαγγειακά νοσήµατα  

 

1.1.1. Επιδηµιολογικά Στοιχεία 

Τα καρδιαγγειακά νοσήµατα περιλαµβάνουν µια οµάδα διαταραχών της καρδιάς και των 

αγγείων που αποτελούν, σύµφωνα µε τον Παγκόσµιο Οργανισµό Υγείας (ΠΟΥ), την πρώτη 

αιτία θανάτου παγκοσµίως [1] και κατ’ επέκταση ένα σηµαντικό πρόβληµα δηµόσιας υγείας.  

Με βάση τα στοιχεία του ΠΟΥ για το έτος 2005, 17,5 εκατοµµύρια άνθρωποι πέθαναν από 

κάποιο καρδιαγγειακό νόσηµα, ένας αριθµός που αντιστοιχεί στο 30% των συνολικών θανάτων 

σε όλο τον κόσµο. Ειδικότερα, υπολογίζεται ότι 7,6 εκατοµµύρια θάνατοι οφείλονταν στη 

στεφανιαία νόσο και 5,7 εκατοµµύρια στα εγκεφαλικά επεισόδια. Πάνω από το 80% των 

θανάτων από καρδιαγγειακά αφορούν χώρες χαµηλού ή µέτριου εισοδήµατος και συµβαίνουν 

σχεδόν ισάριθµα σε άντρες και γυναίκες. Τέλος, ο ΠΟΥ προειδοποιεί ότι ακόµη και µέχρι το 

2015 τα καρδιαγγειακά νοσήµατα θα παραµένουν η πρώτη αιτία θανάτου παγκοσµίως [1]. 

Σύµφωνα µε το Κέντρο Ελέγχου και Πρόληψης Νοσηµάτων (CDC), περισσότεροι από 70 

εκατοµµύρια Αµερικανοί υποφέρουν σήµερα από κάποιο καρδιαγγειακό νόσηµα [2]. Η 

στεφανιαία νόσος αποτελεί τη σηµαντικότερη αιτία πρόωρης ή µόνιµης ανικανότητας στην 

αµερικανική αγορά εργασίας, ενώ πάνω από 6 εκατοµµύρια περιστατικά που χρήζουν νοσηλείας 

οφείλονται στα καρδιαγγειακά νοσήµατα. Αν και η Αµερικάνικη Καρδιολογική Εταιρία (ΑΗΑ) 

δηλώνει ότι στην Αµερική η θνησιµότητα από καρδιαγγειακά µεταξύ των ετών 1994 και 2004 

µειώθηκε κατά 25% [3], περισσότεροι από 910.000 Αµερικανοί πεθαίνουν από κάποιο 

καρδιαγγειακό νόσηµα ετησίως, και αυτό αντιστοιχεί σε 1 θάνατο ανά 35 δευτερόλεπτα. 

Στον Καναδά, η καρδιακή νόσος και το εγκεφαλικό παραµένουν η πρώτη αιτία θανάτου, τόσο 

στους άνδρες όσο και στις γυναίκες. Κάθε χρόνο 79.000 Καναδοί πεθαίνουν από καρδιαγγειακά 

νοσήµατα και εγκεφαλικό. Υπολογίζεται ότι ένας στους τέσσερις Καναδούς έχει κάποια µορφή 

καρδιαγγειακής δυσλειτουργίας (Heart and Stroke Foundation of Canada). [2] 

Όσον αφορά την Ευρώπη, στα καρδιαγγειακά νοσήµατα οφείλονται 4,3 εκατοµµύρια θάνατοι 

ετησίως, που αντιστοιχούν στο 48% των συνολικών θανάτων, στην Ε.Ε. πάνω από 2 

εκατοµµύρια θάνατοι ετησίως, που αντιστοιχούν στο 42% των συνολικών θανάτων. 

Ενθαρρυντικό είναι, ωστόσο, ότι τόσο η θνησιµότητα όσο και η νοσηρότητα που οφείλονται στα 
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καρδιαγγειακά µειώνονται στις χώρες της Βόρειας, Νότιας και ∆υτικής Ευρώπης. Τέλος, αξίζει 

να αναφερθεί ότι τα καρδιαγγειακά νοσήµατα κοστίζουν στην οικονοµία της Ε.Ε 169 

δισεκατοµµύρια ευρώ ετησίως, από τα οποία το 62% αντιστοιχεί στο κόστος για περίθαλψη, το 

21% στη ζηµία από τη µείωση της παραγωγικότητας και το 17% στην ανεπίσηµη υγειονοµική 

φροντίδα που λαµβάνουν τα άτοµα µε καρδιαγγειακά νοσήµατα [4]. 

 

Στο Ηνωµένο Βασίλειο, το 2006 καταγράφηκαν 198.000 θάνατοι που οφείλονταν σε 

καρδιαγγειακά νοσήµατα και 98.000 λόγω της στεφανιαίας νόσου. Υπολογίζεται ότι ένας στους 

πέντε άνδρες και µία στις επτά γυναίκες πεθαίνει από στεφανιαία νόσος [5].  

 

Σύµφωνα µε στοιχεία του Παγκόσµιου Οργανισµού Υγείας, οι δύο κυριότερες αιτίες θανάτου 

στον ελληνικό πληθυσµό είναι η εγκεφαλοαγγειακή νόσος και η στεφανιαία νόσος. Συνολικά 

προκαλούν το 34,7% των συνολικών θανάτων και το 17,4% των ετών ζωής προσαρµοσµένων 

στην αναπηρία (Disability Adjusted Life Years ή DALYs) [6].  

 

1.1.2. Παθοφυσιολογία Καρδιαγγειακών Νοσηµάτων 

 

Τα καρδιαγγειακά νοσήµατα είναι µια ευρεία οµάδα παθήσεων της καρδιάς και των αγγείων µε 

κυριότερη εκπρόσωπο τη Στεφανιαία Νόσο. Η πιο συχνή αιτία στεφανιαίας νόσου είναι η 

απόφραξη των µεγάλων επικαρδιακών αγγείων λόγω αθηροσκλήρωσης. Οι στεφανιαίες 

αρτηρίες είναι ιδιαίτερα επιρρεπείς σε αθηρωµάτωση του εσωτερικού τους χιτώνα, που 

συνίσταται σε ανώµαλη πάχυνση και σχηµατισµό πλακών. 

 

Αθηροσκλήρωση  

Παλιότερα, η αθηροσκλήρωση είχε περιγραφεί ως εκφυλιστική νόσος που αποτελούσε 

αναπόφευκτη συνέπεια της γήρανσης. Η έρευνα τα τελευταία χρόνια έχει δείξει ότι κάτι τέτοιο 

δεν ισχύει, και η αθηροσκλήρωση περιγράφεται πλέον ως χρόνια φλεγµονώδης κατάσταση που 

µπορεί να προληφθεί.[7] 
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Η αθηροσκλήρωση χαρακτηρίζεται από περιοχές ινώδους πάχυνσης του τοιχώµατος των 

αρτηριών που συνοδεύονται από πλάκες λιπιδίων, οι οποίες µπορεί τελικά να ασβεστοποιηθούν. 

Η διαταραχή αυτή ξεκινά ήδη από την παιδική ηλικία και σε απουσία επιβαρυντικών 

παραγόντων εξελίσσεται αργά µέχρι τη γεροντική ηλικία που είναι πλέον πολύ εκτεταµένη. 

Ωστόσο, παράγοντες όπως η υπέρταση, η υπερλιπιδαιµία ή το κάπνισµα µπορούν να 

επιταχύνουν την ανάπτυξή της. Ο σχηµατισµός της αθηρωµατικής πλάκας προκαλεί βλάβη του 

ενδοθηλίου, στένωση των αγγείων και κατ’ επέκταση εµπόδιση της ροής του αίµατος προς την 

καρδιά ή προς την περιφέρεια και σχηµατισµό θρόµβων που µπορούν να οδηγήσουν σε αιφνίδιο 

θάνατο. 

 

Εναρκτήριο γεγονός της αθηροσκλήρωσης αποτελεί η βλάβη του αγγειακού ενδοθηλίου. Το 

υγιές ενδοθήλιο αποτελεί σηµαντικό ρυθµιστή του αγγειακού τόνου, παράγοντας 

αγγειοδραστικές ουσίες (προστακυκλίνη, ενδοθηλιογενής παράγοντας χάλασης) και εµπλέκεται 

κατά περίπλοκο τρόπο στον τοπικό έλεγχο της ενδαγγειακής θρόµβωσης.[8]
 
Όταν το ενδοθήλιο 

έρχεται σε επαφή µε βακτηριακά προïόντα, ή παράγοντες κινδύνου τόσο ετερογενείς όσο η 

δυσλιπιδαιµία, αγγειοσυσταλτικές ορµόνες που εµπλέκονται στην υπέρταση, προïόντα 

οξείδωσης που σχετίζονται µε υπεργλυκαιµία, ή προφλεγµονώδεις κυτοκίνες που εκκρίνονται 

από το λιπώδη ιστό, προκαλείται βλάβη του ενδοθηλίου, η οποία οδηγεί σε ελάττωση της 

εξαρτώµενης από το ενδοθήλιο αγγειοδιαστολής και τοπική δυσλειτουργία του ενδοθηλίου που 

ευνοεί τη θρόµβωση.[9] Η αλλοίωση αυτή έχει ως αποτέλεσµα τη συσσώρευση µακροφάγων και 

λιπιδίων (κυρίως λιποπρωτεϊνών χαµηλής πυκνότητας) στη θέση της αγγειακής βλάβης.[8] Οι 

λιποπρωτεΐνες χαµηλής πυκνότητας εισέρχονται στο αρτηριακό τοίχωµα, µε µία διαδικασία που 

δεν απαιτεί τη µεσολάβηση υποδοχέα, αλλά εξαρτάται από τη συγκέντρωσή τους στο πλάσµα. 

Αρχικά, η οξείδωσή τους πραγµατοποιείται κυρίως από τα ενδοθηλιακά κύτταρα, µε 

αποτέλεσµα την παραγωγή µερικώς οξειδωµένων λιποπρωτεϊνών. [7] Τα µερικώς οξειδωµένα 

προïόντα θεωρείται ότι επηρεάζουν την παραγωγή γλυκοπρωτεïνών επιφανείας στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα (Ε – σελεκτίνη, Intercellular circulating adhesion molecule-1 ή ICAM-1, 

Vascular cell adhesion molecule-1 ή VCAM-1), που ευνοούν µε τη σειρά τους τη µετανάστευση 

και προσκόλληση των µονοκύτταρων στο αρτηριακό τοίχωµα. Τα µονοκύτταρα εισέρχονται 

στον υποενδοθηλιακό χώρο και διαφοροποιούνται σε µακροφάγα υπό την επίδραση 

συγκεκριµένων µορίων (π.χ. χηµειοτακτική πρωτεΐνη 1 των µονοκύτταρων(MCP-1), παράγοντες 

διέγερσης σχηµατισµού αποικιών, αυξητικός παράγοντας µετασχηµατισµού-B (TGF-β)). Οι 
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µερικώς οξειδωµένες λιποπρωτεΐνες χαµηλής πυκνότητας οξειδώνονται περαιτέρω από τα 

µακροφάγα, προσλαµβάνονται από ειδικούς υποδοχείς εκκαθαριστές  (scavenger receptors) και 

εισέρχονται σ’αυτά, δηµιουργώντας αφρώδη κύτταρα. Σωροί τέτοιων αφρωδών κυττάρων 

αποτελούν την πρώτη ορατή αλλοίωση της αθηροσκλήρωσης, τη λιπώδη ράβδωση. Τα αφρώδη 

κύτταρα µπορούν να απελευθερώνουν ουσίες, όπως ιντερλευκίνες και παράγοντες νέκρωσης 

όγκων, που ενισχύουν την προσκόλληση και τη χηµειοταξία επιπλέον µονοκύτταρων στο σηµείο 

της βλάβης. Επιπλέον, τα µακροφάγα απελευθερώνουν ένζυµα, οξειδωµένη χοληστερόλη και 

ελεύθερες ρίζες που προάγουν την απόπτωση του ενδοθηλίου, η οποία συνεπάγεται την 

προσκόλληση αιµοπεταλίων στη θέση της βλάβης. [10] 

 

 

 

 

Εικόνα 1. Σχηµατισµός µιας λιπώδους γράµµωσης σε µία αρτηρία (McPhee & Μουτσόπουλος, 2000) 

 

Καθώς η πλάκα ωριµάζει, αυξητικοί παράγοντες, (PDGF, βFGF, TGF-β, κ.α.) προερχόµενοι από 

τα αιµοπετάλια και τα µακροφάγα, διεγείρουν τη µετανάστευση και τον πολλαπλασιασµό λείων 

µυϊκών κυττάρων και ινοβλαστών, µε αποτέλεσµα το σχηµατισµό είτε µιας ινώδους αλλοίωσης 

του έσω χιτώνα, είτε µιας ινώδους κάψας επάνω από ένα πλούσιο σε λιπίδια πυρήνα. Με την 
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περαιτέρω αύξηση της πλάκας ο αυλός του αγγείου γίνεται στενότερος και η ροή του αίµατος 

στο σηµείο ελαττώνεται. [8] 

Η συσσώρευση λιπιδίων µέσα στα µακροφάγα συνεπάγεται νέκρωση των κυττάρων αυτών, µε 

αποτέλεσµα να µένει ελεύθερη µια δεξαµενή λιπιδίων στον πυρήνα της πλάκας. Τα 

ενεργοποιηµένα µακροφάγα και µαστοκύτταρα απελευθερώνουν µεταλλοπρωτεϊνάσες, που 

διασπούν τις πρωτεΐνες της µεσοκυττάριας ουσίας, ενώ Τ-λεµφοκύτταρα που βρίσκονται στην 

πλάκα, παράγουν κυτταροκίνες, οι οποίες αναστέλλουν το σχηµατισµό κολλαγόνου από τα λεία 

µυϊκά κύτταρα. Έτσι, σχηµατίζεται µια ευπρόσβλητη πλάκα µε πυρήνα έµφορτο λιπιδίων και µε 

εξασθενηµένη ινώδη καλύπτρα. Οι πλάκες αυτού του είδους είναι επιρρεπείς σε σχηµατισµό 

ρωγµών ή σε ρήξη, ιδιαίτερα όταν αυξάνεται η πίεση µέσα στον αυλό. [8, 11] 

Συχνά η ρήξη της πλάκας συµβαίνει στο κυρτό τµήµα της. Η δηµιουργία ρωγµής στην περιοχή 

αυτή συνεπάγεται την αποκάλυψη και επαφή µε την κυκλοφορία του κολλαγόνου και των 

λιπιδίων που έχουν έντονα θροµβογόνες ιδιότητες, µε αποτέλεσµα το σχηµατισµό θρόµβου µέσα 

στον αυλό. Τα ενεργοποιηµένα αιµοπετάλια µεσολαβούν στην πρόκληση αγγειοσύσπασης και 

περαιτέρω αύξησης του θρόµβου, διακυβεύοντας απότοµα τη στεφανιαία ροή αίµατος. Τη 

βαρύτητα της ρήξης της πλάκας και την έκταση της θρόµβωσης αντικατοπτρίζει κλινικά το 

φάσµα των οξέων στεφανιαίων συνδρόµων, όπως είναι η ασταθής στηθάγχη, το έµφραγµα του 

µυοκαρδίου χωρίς επάρµατα Q και το έµφραγµα µε επάρµατα Q. [8, 12, 13] 

 

 

Εικόνα 2. Σχηµατική αναπαράσταση σταθερής και ασταθούς πλάκας. 
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1.1.3. Επίδραση της διατροφής σε ανθρωποµετρικούς και βιοχηµικούς δείκτες που σχετίζονται µε 

τα καρδιαγγειακά νοσήµατα 

Οι µοντέρνες κοινωνίες επέφεραν έντονες αλλαγές στον τρόπο ζωής και αύξησαν τη συχνότητα 

εµφάνισης καρδιαγγειακών νοσηµάτων. Η αύξηση του σωµατικού βάρους, η µη υγιεινή 

διατροφή, η καθιστική ζωή είχαν σαν αποτέλεσµα µεταβολικές αλλαγές µου συνέβαλαν στην 

αύξηση του καρδιαγγειακού κινδύνου. Υπάρχουν πολλοί παράγοντες που βοηθούν στην εξέλιξη 

ή επιτάχυνση της εξέλιξης της καρδιακής νόσου. Οι παράγοντες κινδύνου κατηγοριοποιούνται 

σε τροποποιήσιµους και µη τροποποιήσιµους σύµφωνα µε τον παρακάτω πίνακα.  

 
Πίνακας 1. Παράγοντες κινδύνου για την εµφάνιση καρδιαγγειακής νόσου. 

Τροποποίησιµοι παράγοντες κινδύνου Μη τροποποίησιµοι 
παράγοντες κινδύνου Συµπεριφοριστικοί Κλινικοί ∆είκτες 

Ηλικία ∆ίαιτα Παχυσαρκία 
Ανδρικό Φύλο Κάπνισµα Υπέρταση 

Κληρονοµικότητα Υπερβολική κατανάλωση 
οινοπνεύµατος Υπερλιπιδαιµία 

Φυλή Μειωµένη φυσική δραστηριότητα Σακχαρώδης ∆ιαβήτης 
  Υπερτροφία αριστεράς κοιλίας 
  Υπεροµοκυστεϊναιµία 
  Αυξηµένα επίπεδα Lp(a) 
  Υπερτριγλυκεριδαιµία 

  Αυξηµένα επίπεδα ινωδογόνου & 
παραγόντων φλέγµονής 

  CRP 
 
Το συγκεκριµένο κεφάλαιο επικεντρώνεται στο πως η ίδια η δίαιτα αλλά και η σύστασή της 

µπορεί να επηρεάσει τον κίνδυνο εµφάνισης καρδιαγγειακής νόσου, κάτι το οποίο 

επιβεβαιώνεται από ευρήµατα επιδηµιολογικών και κλινικών µελετών [14]. Η επίδρασή της 

γίνεται µέσω της επιρροής που έχει στο λιπιδαιµικό, γλυκαιµικό προφίλ, στους δείκτες 

συστηµατικής φλεγµονής, στην αρτηριακή πίεση και στην παχυσαρκία (ανθρωποµετρικοί 

δείκτες) [15].  

 

 

1.1.3.1. Μεσογειακή ∆ιατροφή 

Από πολύ νωρίς, η διατροφή θεωρήθηκε ως ένας από τους κυριότερους παράγοντες για την 

πρόληψη των καρδιαγγειακών νοσηµάτων και πολλές έρευνες έχουν γίνει µε σκοπό τη 

διερεύνηση των διατροφικών συστατικών που έχουν καρδιοπροστατευτική δράση. Το µοντέλο 

της Μεσογειακής ∆ιατροφής πρωτοδιατυπώθηκε στις αρχές του 1970 από το Ancel Keys στη 
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µελέτη των Επτά Χωρών, βασισµένο στην καταγραφή των διατροφικών συνηθειών πληθυσµών 

στη λεκάνη της Μεσογείου. Στο µοντέλο της Μεσογειακής ∆ιατροφής δίνεται έµφαση στην 

κατανάλωση λίπους (30-40% της ηµερήσιας ενεργειακής πρόσληψης) κυρίως από τρόφιµα µε 

υψηλή περιεκτικότητα σε µονοακόρεστα λιπαρά οξέα, στην κατανάλωση φρούτων, λαχανικών, 

ξηρών καρπών, οσπρίων, ολικής αλέσεως δηµητριακών, ψαριών όπως και στη µέτρια 

κατανάλωση αλκοόλ. [16] 

 

Συνεπώς, τα κύρια χαρακτηριστικά της Μεσογειακής ∆ιατροφής περιελάµβαναν αφθονία 

φυτικών τροφίµων, το ελαιόλαδο ως κύρια πηγή λίπους, καθώς και µέτρια κατανάλωση 

γάλακτος, γαλακτοκοµικών, πουλερικών, ψαριών και κόκκινου κρασιού και τέλος χαµηλή 

κατανάλωση κόκκινου κρέατος.  

 

Εκτεταµένες αναφορές έχουν γίνει για τη σηµασία του µοντέλου Μεσογειακής ∆ιατροφής στην 

πρόληψη των καρδιαγγειακών παθήσεων. Οι Pitsavos et al. [17] βρήκαν ότι η υιοθέτηση 

µεσογειακής διατροφής µείωσε τον κίνδυνο για στεφανιαία νόσο σε άτοµα µε µεταβολικό 

σύνδροµο.  

Στη µελέτη Medi-RIVAGE [18, 19] που πραγµατοποιήθηκε σε άτοµα µε µέτριο καρδιαγγειακό 

κίνδυνο µετά από διατροφική παρέµβαση 3 µηνών, παρατηρήθηκε 15% µείωση του 

καρδιαγγειακού κινδύνου στα άτοµα που υιοθέτησαν τη Μεσογειακή ∆ιατροφή σε αντίθεση µε 

9% στα άτοµα που διατηρούσαν µια δίαιτα µε χαµηλά λιπαρά.  

Μέρος της καρδιοπροστατευτικής δράσης της Μεσογειακής ∆ίαιτας αποτελεί και η ικανότητα 

της να επιδρά τους µηχανισµούς φλεγµονής. Η υπεροχή της Μεσογειακής ∆ίαιτας ακόµα και 

έναντι παρόµοια ευεργετικών διατροφικών µοντέλων φαίνεται και από µελέτη διατροφικής 

παρέµβασης σε ασθενείς µε µεταβολικό σύνδροµο [20] σύµφωνα µε την οποία παρατηρήθηκε 

πολλή µεγαλύτερη µείωση φλεγµονωδών δεικτών (ιντερλευκίνη-6 ή IL-6, ιντερλευκίνη-7 ή IL-

7, ιντερλευκίνη-18 ή IL-18, C-αντιδρώσα πρωτεΐνη ή CRP) στους  ασθενείς που ακολούθησαν 

το πρότυπο της Μεσογειακής δίαιτας έναντι αυτών που ακολούθησαν µία τυπικά προτεινόµενη 

ευεργετική για καρδιαγγειακά νοσήµατα δίαιτα, καθώς επίσης και σηµαντική µείωση στο ΣΒ, 

στο BMI, στις τιµές της γλυκόζης, της ινσουλίνης, του HOMA σκορ, της χοληστερόλης και των 

τριγλυκεριδίων του αίµατος. 
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Οι Estruch et al. [21] σε άτοµα µε υψηλό καρδιαγγειακό κίνδυνο µετά από 3µηνη διατροφική 

παρέµβαση βρήκαν ότι οι δύο δίαιτες Μεσογειακού τύπου (10 είδος : πλούσιο σε παρθένο 

ελαιόλαδο, 20 είδος : 30g καρύδια /ηµ.) επέφεραν ευεργετικές αλλαγές στη γλυκόζη νηστείας, 

στη συστολική αρτηριακή πίεση (ΑΠ) και στο πηλίκο ολικής/ HDL χοληστερόλης.  

 

Σε µία πρόσφατη παρεµβατική µελέτη [22] φάνηκε να επιβεβαιώνεται η ευεργετική δραση της 

Μεσογειακής δίαιτας στη µείωση της LDL, HDL χοληστερόλης και βελτίωση της 

ινσουλινοευαισθησίας, έναντι δίαιτας µε χαµηλά λιπαρά σε υγιείς νεαρούς ενήλικες. 

 

Ο σκοπός της προοπτικής µελέτης Lyon Heart [23] ήταν η σύγκριση της δίαιτας χαµηλών 

λιπαρών (υψηλής περιεκτικότητας σε ω-6 λιπαρά οξέα) µε τη Μεσογειακή δίαιτα πλούσια σε ω-

3 λ.ο. σε άτοµα µε στεφανιαία νόσο. Τα αποτελέσµατα έδειξαν ότι ο αριθµός των ασθενών µε µη 

θανατηφόρα επανέµφραξη του µυοκαρδίου ή καρδιακό θάνατο ήταν µικρότερος κατά 70% στα 

άτοµα που υιοθέτησαν τη Μεσογειακή δίαιτα. 

 

Συµπεραίνουµε λοιπόν µετά από πληθώρα επιδηµιολογικών και κλινικών µελετών ότι η 

Μεσογειακή δίαιτα εξασφαλίζει την επαρκή πρόσληψη δηµητριακών , φρούτων , λαχανικών, 

ξηρών καρπών, οσπρίων, ψαριού και ελαιολάδου και όλα αυτά µαζί µε µέτρια κατανάλωση 

αλκοόλ, οδηγούν βέλτιστη απορρόφηση των διαιτητικών ινών, αντιοξειδωτικών, µαγνησίου και 

ακόρεστων λ.ο. Συνεπώς η Μεσογειακή δίαιτα αποτελεί ένα αντιφλεγµονώδες διαιτητικό σχήµα 

που µπορεί να προστατέψει από ασθένειες που σχετίζονται µε τη χρόνια φλεγµονή 

συµπεριλαµβάνοντας την κεντρική παχυσαρκία, το σακχαρώδη διαβήτη τύπου ΙΙ (Σ∆ΙΙ) , το 

µεταβολικό σύνδροµο και γενικότερα τα καρδιαγγειακά νοσήµατα.  

 1.1.3.2. Μακρο και Μικρο-θρεπτικά συστατικά 

Σύσταση δίαιτας 

i. Κορεσµένα Λιπαρά Οξέα 

Η αυξηµένη πρόσληψη κορεσµένων λιπαρών οξέων έχει συσχετισθεί σ’ένα µεγάλο αριθµό 

ερευνών µε αυξηµένο καρδιαγγειακό κίνδυνο [24, 25]. Σύµφωνα µε τα συµπεράσµατα ερευνών, 

τα κορεσµένα λιπαρά οξέα (SFA) αυξάνουν τα επίπεδα της ολικής και LDL χοληστερόλης, τα 
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οποία αποτελούν και ένα από τους σηµαντικότερους παράγοντες κινδύνου εµφάνισης 

καρδιαγγειακών νοσηµάτων. Ο µηχανισµός αυτός έγκειται στο σχηµατισµό µικρών χυλοµικρών 

και µικρών VLDL λιποπρωτεινών που παραµένουν για περισσότερο χρόνο στην κυκλοφορία, 

στη µειωµένη δράση της λιποπρωτεινικής λιπάσης, στην αυξηµένη δράση της πρωτεΐνης – 

µεταφορά εστέρων χοληστερόλης  (CETP) και πιθανότατα στην επίδραση στο µέγεθος των 

VLDL και LDL. [26, 27] 

Επιδηµιολογικές µελέτες αναφέρουν ότι το περιεχόµενο της δίαιτας σε SFA φαίνεται να 

σχετίζεται ανάλογα µε το κίνδυνο για εµφάνιση Σ∆ΙΙ ή µειωµένη ινσουλινοευαισθησία ενώ σε 

ακόρεστα λ.ο. φαίνεται να σχετίζεται αντιστρόφως ανάλογα. [27] Όµως, σε µια πρόσφατη 

µελέτη ανασκόπησης [28], µόνο σε 3 από τις 15 έρευνες που συµµετείχαν, παρατηρήθηκε 

µειωµένη ινσουλινοευαισθησία µετά από δίαιτα µε SFA σε αντίθεση µε MUFA [29, 30] ή 

PUFA[30] σε υγιή άτοµα, ενώ αυξηµένη ινσουλινοαντίσταση µετά από συµπληρωµατική 

κατανάλωση ιχθυελαίων σε διαβητικούς ασθενείς [31], επιβεβαιώνοντας ότι οι περισσότερες 

µελέτες δεν ανέφεραν καµία επίδραση της ποιότητας του διαιτητικού λίπους σε αυτή τη 

µεταβλητή.  

ii. Μονοακόρεστα  λιπαρά οξέα 

Τα µονοακόρεστα λιπαρά οξέα κυρίως το ελαϊκό οξύ, µειώνουν τα επίπεδα της ολικής και της 

LDL χοληστερόλης ίσως λιγότερο από τα πολυακόρεστα αλλά δεν έχουν την βλαπτική δράση 

των πολυακόρεστων στην HDL χοληστερόλη. [32-34] Στις µελέτες αυτές διαπιστώνεται ότι η 

συχνή κατανάλωση ελαιολάδου, ως η κυριότερη πηγή µονοακόρεστων λιπαρών οξέων, 

προκαλεί αύξηση της HDL χοληστερόλης ενώ µειώνει τα επίπεδα τριγλυκεριδίων στο αίµα έως 

και 13% όταν η δίαιτα αυτή συµπεριλαµβάνει την συνιστώµενη πρόσληψη υδατανθράκων και 

λιπιδίων µε παράλληλη όµως αντικατάσταση των κορεσµένων λιπαρών οξέων µε µονοακόρεστα 

και πολυακόρεστα λιπαρά οξέα. Η υποτριγλυκεριδιαµική  δράση των µονοακόρεστων λιπαρών 

οξέων εξηγείται µε τους ακόλουθους µηχανισµούς: α) αλλαγές στη σύνθεση των VLDL 

λιποπρωτεϊνών και β) µεταβολές στη δράση ενζύµων και πρωτεϊνών που συµµετέχουν στην 

ενδοαγγειακή διαδικασία και καταβολισµό των VLDL µειώνοντας τα επίπεδα τριγλυκεριδίων 

στο αίµα. 

Πέρα από την θετική επίδραση στα λιπίδια του αίµατος, η µεγαλύτερη ωφέλεια  από την 

κατανάλωση µονοακόρεστων λιπαρών οξέων στην προστασία κατά του κινδύνου εµφάνισης 

καρδιαγγειακών ασθενειών, αφορά στην προστασία της  LDL  χοληστερόλης από την οξείδωση. 

[35, 36] 

16 
 



Εισαγωγή 

iii. Πολυακόρεστα λιπαρά οξέα 

Η κατανάλωση πολυακόρεστων λιπαρών οξέων έχει συσχετισθεί µε µείωση του κινδύνου 

καρδιαγγειακών νοσηµάτων. [37, 38] Η σχέση αυτή οφείλεται κυρίως στην ευεργετική επίδραση 

των πολυακόρεστων λιπαρών οξέων µακράς αλύσου στη µείωση των επιπέδων της LDL 

χοληστερόλης, των VLDL και των τριγλυκεριδίων [39, 40]. 

Τα ω-6 πολυακόρεστα λιπαρά οξέα περιέχονται σε µεγάλο εύρος τροφίµων, αλλά η κύρια πηγή 

τους είναι τα φυτικά έλαια. Η αντικατάσταση των υδατανθράκων της δίαιτας από το λινελαϊκό 

οξύ  (C 18:2), το κύριο ω-6 πολυακόρεστο λιπαρό οξύ  της δίαιτας, οδηγεί σε µείωση των 

επιπέδων της LDL χοληστερόλης. Τα ω-6 από όλα τα λιπαρά οξέα έχουν τα ευνοϊκότερα 

αποτελέσµατα στη µείωση χοληστερόλης του πλάσµατος και στην ελάττωση της 

µεταγευµατικής λιπαιµίας [41].  

Τα µακράς αλύσου ω-3 λιπαρά οξέα εικοσιπεντανοικό (ΕPΑ) και εικοσιδυοεξενικό (DHA) 

περιέχονται κατά κύριο λόγο στα ψάρια και στα ιχθυέλαια. Τα ω-3 λιπαρά οξέα µειώνουν τα 

τριγλυκερίδια ελαττώνοντας την σύνθεση των VLDL. Ο µηχανισµός φαίνεται ότι αφορά την 

αναστολή της ηπατικής σύνθεσης VLDL και της απολιποπρωτείνης Β-100 καθώς και την 

µείωση της µεταγευµατικής λιπαιµίας. Σύµφωνα µε τον ΑΗΑ συστήνεται σε ασθενείς µε 

υπερτριγλυκεριδαιµία να λαµβάνουν 2-4g/ηµ. EPA και DHA. [42] Οι Engler et.al. βρήκαν ότι η 

συµπληρωµατική χορήγηση DHA(1,2 g/ηµ) για 6 εβδοµάδες σε υπερλιπιδαιµικά παιδιά, 

βελτίωσε το προφίλ των υποτάξεων των λιποπρωτεϊνών, καθώς είναι γνωστό ότι οι µικρές και 

πυκνές LDL είναι πιο αθηρογόνες. [43]  

Αποτελέσµατα µεταναλύσεων έδειξαν ότι η χορήγηση ιχθυελαίων πλούσια σε EPA και DHA 

µειώνει την αρτηριακή πίεση, επίδραση που φαίνεται χρονο- και δοσο-εξαρτώµενη. [44] 

Μία ακόµη δράση των ω-3 λ.ο. ίσως να είναι η µείωση του κινδύνου για θρόµβωση επιδρώντας 

στην λειτουργία των αιµοπεταλίων και στην οµοιόσταση. Το παραπάνω όµως δεν 

επιβεβαιώνεται από µεγάλο αριθµό µελετών. [45] 

Η αυξηµένη κατανάλωση ω-3 λ.ο., κυρίως στη µορφή ΕΡΑ και/ή DHA, σχετίζεται αρνητικά µε 

τα επίπεδα CRP, IL-6, E-σελεκτίνη, ICAM-1. [46] Βέβαια, υπάρχουν και αρκετές µελέτες που 

έχουν δείξει ότι τα ω-3 δεν έχουν επίδραση στα επίπεδα των δεικτών της συστηµατικής 

φλεγµονής (ΣΦ) και στη δραστικότητα των κυττάρων. Στον Ελληνικό πληθυσµό η µελέτη 

ΑΤΤΙΚΗ έχει δείξει ότι η αυξηµένη κατανάλωση ψαριού σχετίζεται µε µειωµένα επίπεδα CRP. 

[47] 
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iv. Trans λιπαρά οξέα 

Μελέτες παρατηρούν ότι τα µερικώς υδρογονωµένα λίπη και έλαια σχετίζονται σηµαντικά µε 

αυξηµένο κίνδυνο καρδιαγγειακών νοσηµάτων. [48, 49] Η συσχέτιση αυτή οφείλεται κυρίως 

στην αύξηση των επιπέδων της LDL χοληστερόλης και τη µείωση της HDL χοληστερόλης. [50, 

51] Αυξηµένη πρόσληψη υδρογονωµένων φυτικών ελαίων σχετίζεται µε αύξηση της ολικής 

χοληστερόλης και αυξηµένο λόγο  LDL/ HDL και ολ. χοληστερόλης/HDL χοληστερόλης 

Επιπλέον, µελέτες επισηµαίνουν σηµαντική αύξηση στα επίπεδα των τριγλυκεριδίων ύστερα 

από την υψηλή κατανάλωση  trans λιπαρών οξέων. [52] Τα trans λιπαρά οξέα µειώνουν 

σηµαντικά την HDL χοληστερόλη, αυξάνουν την Lp(a) αλλά κυρίως είναι ευαίσθητα σε 

υπεροξείδωση αυξάνοντας την οξείδωση της LDL ενώ σε µελέτες βρέθηκε ότι αυξάνουν τον 

κίνδυνο των καρδιαγγειακών νοσηµάτων. [53]  

Σε αντίθεση µε τα ω-3 λ.ο., τα trans λ.ο. ενισχύουν το φαινόµενο της ΣΦ. Η αυξηµένη 

κατανάλωση τους εγκυµονεί µεγαλύτερο κίνδυνο για την εµφάνιση στεφανιαίας νόσου αλλά και 

διαβήτη και η επίδραση αυτή δεν φαίνεται ότι οφείλεται µόνο στη γνωστή τους επίδραση στο 

µεταβολισµό των λιποπρωτεινών αλλά και στην ενίσχυση των µηχανισµών φλεγµονής. 

Αυξηµένη πρόσληψη trans λ.ο. επάγει υψηλότερα επίπεδα E-σελεκτίνης, CRP, IL-6 και TNFα. 

[54] Όσον αφορά το διαβήτη, οι Lefevre et.al. χορήγησαν σε 22 άτοµα δίαιτα µε 25% λίπος για 

17 ηµέρες. Την 10η και 16η ηµέρα χορηγήθηκε γεύµα υψηλής περιεκτικότητας σε λίπος (50% 

της Ε) σύστασης είτε 20% ελαϊκό οξύ (18:1cis) είτε 10 % ελαϊκό οξύ(18:1cis) και 10% ελαϊδικό 

οξύ (18:1trans). Η επίδραση στη γλυκόζη και στις δύο δίαιτες ήταν ίδια αλλά τα επίπεδα της 

ινσουλίνης ήταν αυξηµένα στα άτοµα που κατανάλωσαν το ελαϊδικό οξύ (18:1trans). Συνεπώς, 

οδηγούµαστε στο ότι τα trans λ.ο. αυξάνουν άµεσα την ινσουλινοαντίσταση. [55]  

v. Ολικό προσλαµβανόµενο λίπος 

Οι διατροφικές οδηγίες που δίνουν έµφαση στον περιορισµό της συνολικής πρόσληψης λίπους 

(<30 % της ενέργειας ) είναι δυνατόν να προκαλέσουν υπερκατανάλωση υδατανθράκων, 

συµβάλλοντας στην αυξηµένη συχνότητα εµφάνισης παχυσαρκίας. ∆ίαιτες µε χαµηλή 

περιεκτικότητα σε λίπος (< 25 % των συνολικά προσλαµβανοµένων θερµίδων) αυξάνουν τα 

επίπεδα τριγλυκεριδίων (κατά 30-100 mg/dl) και µειώνουν την HDL χοληστερόλη. Παρόλο που 

ορισµένες προοπτικές µελέτες υπέδειξαν σχέση ανάµεσα στο ποσοστό διαιτητικού λίπους και 

την παχυσαρκία, πρόσφατα δεδοµένα προοπτικών µελετών απέτυχαν να στηρίξουν κάποια 

αιτιολογική συσχέτιση µεταξύ τους. [56, 57] 
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Έρευνες σε διάφορους πληθυσµούς έδειξαν ότι αυξηµένο BMI παρατηρήθηκε σε χώρες µε 

υψηλή πρόσληψη διαιτητικού λίπους. [58] Σε κλινική µελέτη, άτοµα που έχασαν βάρος είτε µε 

ενεργειακό περιορισµό, είτε µε δίαιτα χαµηλής περιεκτικότητας σε λίπος, φάνηκε ότι αυτοί που 

έλαβαν δίαιτα χαµηλής περιεκτικότητας σε λίπος διατήρησαν περισσότερο την απώλεια βάρους 

µέσα στα επόµενα 2 χρόνια σε σχέση µε αυτούς που είχαν υποβληθεί σε ενεργειακό περιορισµό. 

[59] 

vi. ∆ιαιτητική χοληστερόλη 

Η διαιτητική χοληστερόλη αυξάνει τα επίπεδα της ολικής και της LDL χοληστερόλης σε 

µικρότερο όµως βαθµό σε σχέση µε τα κορεσµένα λιπαρά οξέα. Σε επίπεδα 500mg/ηµέρα η 

ανταπόκριση των επιπέδων της χοληστερόλης  του ορού στη διαιτητική χοληστερόλη µειώνεται. 

Φαίνεται κατά συνέπεια, ότι υπάρχει ένα επίπεδο ουδός για την ανταπόκριση της χοληστερόλης 

του πλάσµατος στη διαιτητική χοληστερόλη αλλά παράλληλα ποικίλει σηµαντικά µεταξύ των 

ανθρώπων η ευαισθησία στην ανταπόκριση στην διαιτητική χοληστερόλη. 

vii. Υδατάνθρακες 

Η αντικατάσταση των κορεσµένων λιπαρών οξέων από υδατάνθρακες προκαλεί µείωση των 

επιπέδων της LDL χοληστερόλης ανάλογη µε αυτή που επιτυγχάνεται όταν τα κορεσµένα 

λιπαρά οξέα αντικαθίστανται από µονοακόρεστα λιπαρά οξέα. Η υψηλή πρόσληψη 

υδατανθράκων έχει ως αποτέλεσµα την αύξηση τόσο των επιπέδων τριγλυκεριδίων νηστείας όσο 

και των µεταγευµατικών τριγλυκεριδίων του πλάσµατος. Οι προτεινόµενοι µηχανισµοί που 

εξηγούν αυτή την επίδραση των υδατανθράκων είναι η αυξηµένη σύνθεση VLDL και ο 

µειωµένος καταβολισµός και κάθαρση από την κυκλοφορία των χυλοµικρών και VLDL καθώς 

και των υπολειµµάτων τους. [60] Επιπρόσθετα, οι υδατάνθρακες σε σχέση µε τα µονοακόρεστα 

λιπαρά οξέα συχνά προκαλούν µείωση των επιπέδων της HDL χοληστερόλης. [61] Όταν οι 

υδατάνθρακες συνδυάζονται µε αυξηµένη πρόσληψη φυτικών ινών, είναι µικρότερη η αύξηση 

των τριγλυκεριδίων και η µείωση της HDL χοληστερόλης. [62] Σε µελέτη [61] βρέθηκε ότι η 

αντικατάσταση των 2/3 των κορεσµένων λιπαρών οξέων της δίαιτας µε υδατάνθρακες είχε πολύ 

µικρή επίδραση στις συγκεντρώσεις των τριγλυκεριδίων και της HDL χοληστερόλης.  

Αποτελέσµατα από πρόσφατη µελέτη έδειξαν ότι µια δίαιτα υψηλή σε φρουκτόζη (25% της Ε) 

για 10 εβδοµάδες µπορεί να προκαλέσει δυσλιπιδαιµία, µείωση της ινσουλινοευαισθησίας και 

αύξηση της κεντρικής παχυσαρκίας. [63] Συγκεκριµένα, η διαιτητική φρουκτόζη φαίνεται να 

αυξάνει σηµαντικά τα τριγλυκερίδια νηστείας και τις συγκεντρώσεις της LDL χοληστερόλης, 

ενώ η διαιτητική γλυκόζη όχι, αλλά η διαιτητική γλυκόζη αυξάνει τις συγκεντρώσεις της 
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γλυκόζης και ινσουλίνης στο αίµα µεταγευµατικά, κάτι που δε γίνεται από τη διαιτητική 

φρουκτόζη. [64]  

∆εδοµένου του σύγχρονου τρόπου ζωής, ο σηµερινός άνθρωπος βρίσκεται σε µεταγευµατική 

κατάσταση και υπεργλυκαιµία στο µεγαλύτερο µέρος της ηµέρας γεγονός που οδηγεί σε χρόνια 

ενεργοποίηση των µηχανισµών φλεγµονής. Αυτό αποδεικνύεται τόσο από επιδηµιολογικές 

µελέτες, όσο και από διατροφικές παρεµβάσεις που έχουν δείξει ότι η αυξηµένη κατανάλωση 

τροφίµων µε υψηλό γλυκαιµικό δείκτη χαρακτηρίζεται από αυξηµένες συγκεντρώσεις CRP. [65] 

Τέλος, γυναίκες που κατανάλωναν δίαιτα χαµηλή σε υδατάνθρακες(<50%) έχασαν περισσότερο 

σωµατικό βάρος και εκατοστά από την περιφέρεια µέσης σε σχέση µε άλλες που ήταν σε δίαιτα 

υψηλή σε υδατάνθρακες(>50%) για 2 έτη. [66] 

viii. Πρωτεΐνη 

Ένας αριθµός πρόσφατων µελετών έδειξε ότι µια δίαιτα µε χαµηλή αναλογία υδατανθράκων και 

υψηλή σε πρωτεΐνη βελτιώνει το γλυκαιµικό έλεγχο σε υγιείς και διαβητικούς ασθενείς καθώς 

επίσης οδηγεί και σε βελτιώσεις στα τριγλυκερίδια νηστείας, στην HDL χοληστερόλη και στο 

πηλίκο ολικής / HDL χοληστερόλης σε χρονική περίοδο 6-12 µηνών. [67, 68] Αυτό βρίσκεται σε 

αναλογία µε τα ευρήµατα της Nurses’ Health Study [69] που µια πλούσια σε πρωτεΐνες και 

φτωχή σε υδατάνθρακες δίαιτα µπορεί να µειώσει τον κίνδυνο για στεφανιαία νόσο. 

Η αυξηµένη πρόσληψη διαιτητικής πρωτεΐνης σχετίζεται µε µειωµένη ενεργειακή πρόσληψη 

καθώς φαίνεται να προκαλεί αυξηµένη αίσθηση κορεσµού. [70] Θετικές επιδράσεις παρουσιάζει 

επίσης στην σύσταση του σώµατος, ιδιαίτερα της άλιπης µάζας. [71] Σε 6µηνη τυχαιοποιηµένη 

µελέτη σε υπέρβαρά και παχύσαρκα άτοµα, η απώλεια λίπους ήταν σχεδόν διπλάσια στα άτοµα 

που έλαβαν δίαιτα υψηλής περιεκτικότητας σε πρωτεΐνη (25% της Ε) σε σύγκριση µε άτοµα που 

έλαβαν δίαιτα µέτριας περιεκτικότητας σε πρωτεΐνη (12% της Ε). [72] 

ix. Φυτικές ίνες 

Οι υδατοδιαλυτές φυτικές ίνες που περιέχονται στα όσπρια, τη βρώµη και τα φρούτα µειώνουν 

τα επίπεδα ολικής και LDL χοληστερόλης του ορού. Οι µη διαλυτές φυτικές ίνες δεν έχουν 

καµιά επίδραση στα επίπεδα της χοληστερόλης του ορού και της LDL χοληστερόλης. [73]  

Η δράση τους αυτή πιθανότατα οφείλεται στη δέσµευση των χολικών οξέων πριν απορροφηθούν 

ή στο σχηµατισµό συστατικών όπως το οξικό, προπιονικό και βουτυρικό άλας τα οποία 
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παράγονται από ενζυµατική ζύµωση των ινών από βακτήρια του παχέος εντέρου και έχουν την 

ιδιότητα να αναστέλλουν τη σύνθεση χοληστερόλης.  

Σύµφωνα µε τη µελέτη DASH [74] παρατηρηθήκαν σηµαντικές µειώσεις στην αρτηριακή πίεση 

µετά από κατανάλωση φυτικών ινών (φρούτα, λαχανικά, όσπρια).    

Οι Mann J. et al. βρήκαν ότι η αυξηµένη κατανάλωση φυτικών ινών στη δίαιτα και κυρίως το 

υδατοδιαλυτό τους µέρος καθώς και η κατανάλωση τροφίµων µε χαµηλό γλυκαιµικό δείκτη 

βελτιώνουν το γλυκαιµικό έλεγχο σε ασθενείς µε διαβήτη. [75] 

Η κατανάλωση φυτικών ινών από δηµητριακά φαίνεται να σχετίζεται µε την προστασία από την 

παχυσαρκία και το Σ∆ΙΙ. Πολλές µελέτες έχουν συσχετίσει την κατανάλωση φυτικών ινών µε 

αυξηµένη αίσθηση κορεσµού και µειωµένη ενεργειακή πρόσληψη αλλά κυρίως το υδατοδιαλυτό 

τους µέρος. Αντίθετα, οι Anderson GH. et al. [76] βρήκαν ότι ένα γεύµα πλούσιο σε µη διαλυτές 

φυτικές ίνες µπορεί να καταστείλει την όρεξη, µειώνοντας την πείνα όπως και ένα γεύµα φτωχό 

σε µη διαλυτές φυτικές ίνες.  

Σε µια τυχαιοποιηµένη µελέτη βρέθηκε ότι η αυξηµένη κατανάλωση φυτικών ινών µέσω της 

Μεσογειακής δίαιτας προκάλεσε µείωση των επιπέδων της CRP από 2,8 σε 1,7mg/dl στην 

οµάδα παρέµβασης έναντι της οµάδας ελέγχου. Αν βέβαια η ευεργετική επίδραση στη CRP 

οφείλεται την κατανάλωση φυτικών ινών ή σε άλλους παράγοντες της δίαιτας είναι κάτι το 

οποίο δεν έχει διευκρινιστεί πλήρως. [20] 

Επιπλέον, οι φυτικές ίνες έχουν συσχετισθεί µε µειωµένο κίνδυνο καρδιαγγειακών νοσηµάτων 

λόγω της παρουσίας τους σε τρόφιµα (φρούτα και λαχανικά) πλούσια σε άλλα θρεπτικά 

συστατικά όπως αντιοξειδωτικές βιταµίνες, ανόργανα συστατικά όπως σελήνιο και φολικό οξύ, 

φυτοστερόλες, και φυτοχηµικά. [77] Σε µια µεταανάλυση 67 µελετών που εξέτασαν την 

κατανάλωση βρώµης και πηκτινών διαπιστώθηκε στατιστικά σηµαντική µείωση της ολικής και 

LDL χοληστερόλης του ορού µετά από την πρόσληψη  υδατοδιαλυτών φυτικών ινών σε 

ποσότητα 2 µε 10 g /ηµέρα. [78] 

x. Αντιοξειδωτικά 

Το οξειδωτικό stress αποτελεί κύρια αιτία εµφάνισης της αθηροσκληρωτικής νόσου. Η 

οξείδωση της LDL είναι ένα σηµαντικό στάδιο στην ανάπτυξη και στην εξέλιξη της στεφανιαίας 

νόσου. Έτσι η µείωση του κινδύνου εµφάνισης στεφανιαίας νόσου µέσω της πρόσληψης 

αντιοξειδωτικών βιταµινών αποτέλεσε αντικείµενο σηµαντικού αριθµού µελετών αλλά τα 

αποτελέσµατα δεν ήταν ενθαρρυντικά. Η προσθήκη αντιοξειδωτικών βιταµινών E,C, β-
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καροτένιου, και µαγνησίου, ψευδαργύρου, σεληνίου εµποδίζει την παραγωγή ελευθέρων ριζών 

που προκαλούν την οξείδωση των λιποπρωτεϊνών. [79]  

Στη µελέτη CHAOS [80] που πραγµατοποιήθηκε σε 2002 ασθενείς µε εγκαταστηµένη 

στεφανιαία νόσο χορηγήθηκε βιταµίνη Ε (400-800IU/d) ή εικονικό προϊόν για περίπου 2 χρόνια. 

Τα αποτελέσµατα έδειξαν µια εµφανή προστατευτική δράση της βιταµίνης Ε, µε το σχετικό 

κίνδυνο για πρώιµο καρδιαγγειακό επεισόδιο να είναι 0.53. Κάτι το οποίο δεν µπόρεσαν να 

επιβεβαιώσουν άλλες παρεµβάσεις όπως HOPE study και  PPP project. [81, 82] 

Η βιταµίνη Ε ίσως να έχει κάποια καρδιοπροστατευτική δράση στη διαµόρφωση της 

φλεγµονώδους απάντησης, καθώς η αυξηµένη κατανάλωσης της µαζί µε καροτενοειδή φαίνεται 

να µειώνει τους δείκτες του οξειδωτικού στρες και τα επίπεδα της CRP στο αίµα. [83] 

Αντίθετα, σε 3 µεγάλες τυχαιοποιηµένες µελέτες που έγιναν για την επίδραση του β-καροτένιου 

στη µείωση του κινδύνου εµφάνισης στεφανιαίας νόσου δεν επιβεβαιώθηκε η ευεργετική του 

δράση είτε µόνο είτε σε συνδυασµό µε τη βιταµίνη Ε. [84-86] 

Σε 20593 ασθενείς υψηλού καρδιαγγειακού κινδύνου της HPS trial χορηγήθηκε 

συµπληρωµατική αγωγή συνδυασµού αντιοξειδωτικών βιταµινών (600 mg βιτ. E, 250 mg βιτ. C 

and 20 mg β-καροτενίου καθηµερινά), υποστηρίζοντας ότι ο συνδυασµός τους φαίνεται να έχει 

ευεργετικότερη επίδραση απ’ότι η καθεµία ξεχωριστά στη µείωση του καρδιαγγειακού 

κινδύνου. [87] 

Το σελήνιο µε τη σειρά του έχει χαρακτηριστεί ως προστατευτικό συστατικό κατά της 

καρδιαγγειακής νόσου, µειώνοντας τη συσσώρευση των οξειδωµένων LDL στο αρτηριακό 

τοίχωµα µέσω της σεληνοεξαρτώµενη υπεροξειδάση της γλουταθειόνης. [88] Προοπτικές 

επιδηµιολογικές µελέτες δείχνουν αντικρουόµενα συµπεράσµατα. Οι Salomen et al. [89] βρήκαν 

µια 2-πλασια αύξηση της καρδιαγγειακής θνησιµότητας σε άτοµα µε συγκέντρωση σεληνίου 

<45µg/L στο αίµα σε σύγκριση µε άτοµα µε συγκέντρωση σεληνίου µεγαλύτερη στην αρχική 

φάση, κάτι που δεν επιβεβαίωσαν οι Virtamo et al. [90]    

xi. Πολυφαινόλες  

Οι πολυφαινόλες των φυτικών τροφών είναι µια µεγάλη οµάδα φυτοχηµικών µε πολλές 

ευεργετικές δράσεις στην πρόληψη και στη θεραπεία των ασθενειών. Το ενδιαφέρον έχει 

επικεντρωθεί σε µία οµάδα που αναφέρεται ως φλαβινοειδή που  ποικίλει δοµικά (φλαβονόλες, 

φλαβόνες, ισοφλαβόνες, φλαβονόνες και ανθοκυανίνες) και αποτελούν περισσότερο από τα δύο 

τρίτα των πολυφαινολών που καταναλώνονται στη δίαιτα. [91] Λόγω της αφθονίας τους στη 
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φύση µπορούν να βρεθούν στα φρούτα, στα λαχανικά, στον καφέ, στη σοκολάτα και στη σόγια. 

[92] Οι διαιτητικές πολυφαινόλες έχουν ταυτόχρονα αντιοξειδωτική όπως και αντιφλεγµονώδη 

δράση. [93] 

Οι πολυφαινόλες του σταφυλιού και του κρασιού(ρεσβερατρόλη), ασκούν ισχυρές 

αντιφλεγµονώδεις δράσεις είτε αναστέλοντας το οξειδωτικό στρες είτε µειώνοντας τη σύνθεση 

προ-φλεγµονωδών µορίων και µορίων προσκόλλησης από τα µονοκύτταρα σε απόκριση 

διαφόρων φλεγµονωδών ερεθισµάτων. [94] 

Η σοκολάτα και τα προϊόντα του κακάο περιέχουν σε υψηλά ποσά φλαβανόλες µε ισχυρή 

αντιφλεγµονώδη δράση στο επίπεδο των κυττάρων. Η κατανάλωση ροφήµατος κακάο έχει 

άµεση επίδραση στη διαθεσιµότητα του ΝΟ και στη σωστή λειτουργία του ενδοθηλίου, µειώνει 

την παραγωγή προφλεγµονωδών κυτταροκινών (IL-1β, IL-2) από τα µονοκύτταρα ενώ 

παράλληλα ενεργοποιεί τη σύνθεση αντιφλεγµονωδών κυτταροκινών όπως η IL-4 και ο TGFβ. 

[95] 

Οι φαινολικές ενώσεις του ελαιολάδου (τυροσόλη, υδροξυτυροσόλη, ολευρωπαίνη) 

ενσωµατώνονται στην LDL εµποδίζοντας την οξείδωση της και συνεπώς την ικανότητα της να 

ενεργοποιεί την έκκριση προφλεγµονωδών κυτταροκινών. [96]   

Σε µελέτες που συµµετείχαν άτοµα µε εµφανείς ενδείξεις προχωρηµένης αθηροσκληρυντικής 

νόσου, η παρουσία των αντιοξειδωτικών ουσιών του ελαιολάδου στη δίαιτα των ατόµων αυτών 

συνέβαλλε σηµαντικά στην προστασία της LDL χοληστερόλης από την οξείδωση. [97, 98] 

xii. Φυτοστερόλες 

Οι φυτικές στερόλες συστήνονται επίσηµα από το Εθνικό Εκπαιδευτικό Πρόγραµµα για τη 

χοληστερόλη των ΗΠΑ (NCEP). Κλινικές µελέτες έδειξαν ότι η ένταξη στο καθηµερινό 

διαιτολόγιο 2-3 γραµµαρίων φυτικών στερολών, οδηγεί σε µείωση των επιπέδων της LDL 

χοληστερόλης κατά 10-15% εντός 3 εβδοµάδων. Η διαιτητική πρόσληψη των φυτοστερολών 

συνήθως δε ξεπερνάει τα 250-300mg/dl σε χώρες της Βόρειας Ευρώπης, ενώ φαίνεται να είναι 

υψηλότερη (µέχρι 500-600mg/dl) στις χώρες της Μεσογείου. [98]  

Πιστεύεται ότι οι φυτικές στερόλες ανταγωνίζονται την χοληστερόλη στο έντερο λόγω της 

δοµικής οµοιότητας τους, και κατά συνέπεια απορροφάται λιγότερη χοληστερόλη και η 

υπόλοιπη αποβάλλεται από τον οργανισµό. Παράλληλα έχει αποδειχθεί ότι οι φυτικές στερόλες 

δεν επηρεάζουν τα επίπεδα της HDL-χοληστερόλης και των τριγλυκεριδίων. Υπάρχουν πολλές 

µελέτες που δείχνουν ότι η πρόσληψη φυτικών στερολών µειώνει την απορρόφηση 
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χοληστερόλης µέχρι 25-30%. Με συνέπεια την µείωση της συγκέντρωσης της ολικής 

χοληστερόλης κατά 7-8 % και της LDL χοληστερόλης κατά 10-12 %. [99, 100] 

Οι φυτικές στερόλες/στανόλες δοµικά είναι παρόµοιες µε τη χοληστερόλη και υπάρχουν σε 

φυτικά τρόφιµα και κυρίως σε φυτικά έλαια. Πληθώρα µελετών δείχνουν ότι οι φυτικές 

στερόλες/ στανόλες επιδρούν παρόµοια στη χοληστερόλη µειώνοντας τη. Τέσσερις τυφλές 

διατροφικές παρεµβάσεις συνέκριναν την αποτελεσµατικότητα των φυτικών στερολών/ 

στανολών και βρήκαν ότι είχαν την ίδια επίδραση σε ολική και LDL χοληστερόλη. [101-104] 

 

Και οι δύο µπορούν να µειώσουν την απορρόφηση της χοληστερόλης κατά 30 % περίπου, ενώ 

µπορούν να αυξήσουν ελάχιστα τη σύνθεση της χοληστερόλης σε υπερχοληστεραιµικά άτοµα. 

[105] 

 

Τέλος, οι φυτικές στερόλες/ στανόλες φαίνεται ότι µπορούν να συνδυαστούν µε φαρµακευτική 

αγωγή (στατίνες) [106] και µε άλλους διατροφικούς παράγοντες [107, 108] που έχει αποδειχθεί 

ότι έχουν θετική επίδραση στα λιπίδια του αίµατος. 

 

xiii. Νάτριο και Κάλιο 
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Η πρόσληψη NaCl δεν σχετίζεται µε το λιπιδαιµικό, γλυκαιµικό προφίλ αλλά µε την αρτηριακή 

πίεση. Η µελέτη INTERSALT, µε δείγµα 10.000 ατόµων ηλικίας 20- 59 ετών, έδειξε ισχυρή 

συσχέτιση ανάµεσα στο προσλαµβανόµενο αλάτι και την ΑΠ. Συγκεκριµένα φάνηκε ότι 

διαφοροποίηση στην πρόσληψη NaCl κατά 6g, είχε ως αποτέλεσµα µεταβολή στη συστολική 

πίεση κατά 3-6 mmHg. Ωστόσο, τα αποτελέσµατα κάποιων µελετών δείχνουν ότι η µείωση της 

πρόσληψης αλατιού έχει µόνο άµεσα και όχι µακροπρόθεσµα αποτελέσµατα στην ΑΠ και στη 

θνησιµότητα. Σηµαντικό είναι, επίσης, ότι µόνο το 30-50% των υπερτασικών ατόµων φαίνεται 

να έχουν ευαισθησία στο NaCl, δηλαδή να παρουσιάζουν αύξηση της ΑΠ όταν αυξάνεται η 

πρόσληψη αλατιού. Το κάλιο συσχετίζεται αρνητικά µε την υπέρταση καθώς φαίνεται ότι 

µειώνει τα επίπεδα της αρτηριακής πίεσης κυρίως σε υπερτασικούς ασθενείς. Υπάρχουν 

διάφοροι µηχανισµοί που εξηγούν αυτή τη µείωση, όπως η αύξηση της απέκκρισης νατρίου από 

τα ούρα και η αναστολή της έκκρισης ρενίνης. Ωστόσο, δεν υπάρχουν αποδείξεις ότι η 

µακροχρόνια πρόσληψη συµπληρώµατος καλίου πρέπει να συστήνεται για τη µείωση του 

καρδιαγγειακού κινδύνου. Μια δίαιτα πλούσια σε φρούτα και λαχανικά µπορεί να καλύψει τις 

ηµερήσιες ανάγκες καλίου. [109] 
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xiv. Αλκοόλ  

Η µέτρια κατανάλωση 1-2 ποτών/ηµ. σχετίζεται µε µείωση του καρδιαγγειακού κινδύνου, ενώ η 

υψηλή πρόσληψη µε αυξηµένη συνολική θνησιµότητα. [110] Σε πρόσφατη µελέτη, αναφέρεται 

η προστατευτική επίδραση της κατανάλωσης αλκοόλ στον κίνδυνο για ισχαιµικό εγκεφαλικό 

επεισόδιο σε άτοµα ηλικίας 60-69 ετών. [111] Το ενδιαφέρον σε αυτή τη µελέτη ήταν ότι µόνο η 

κατανάλωση κρασιού σχετίστηκε µε µειωµένο κίνδυνο. Υπέρµετρη κατανάλωση οινοπνεύµατος 

αυξάνει τα επίπεδα τριγλυκεριδίων στο αίµα, οδηγεί σε αρτηριακή υπέρταση, καρδιακή 

ανεπάρκεια, παχυσαρκία και διαβήτη. Άλλα καρδιαγγειακά προβλήµατα µε τα οποία φαίνεται να 

σχετίζεται η υπερβολική κατανάλωση αλκοόλ είναι το αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο, η 

µυοκαρδιοπάθεια, οι καρδιακές αρρυθµίες και ο αιφνίδιος θάνατος. Για όλα τα παραπάνω, δεν 

συστήνεται σε άτοµα που δεν καταναλώνουν καθόλου αλκοόλ να αρχίσουν να πίνουν. [112] 

 

xv. Φυλλικό Οξύ και Βιταµίνες Β6 και Β12 

Τα αυξηµένα επίπεδα οµοκυστεΐνης στα αίµα έχουν συσχετιστεί µε την αγγειακή νόσο και η 

συσχέτιση αυτή καθιστά τα αυξηµένα επίπεδα οµοκυστεΐνης ως ανεξάρτητο παράγοντα 

κίνδυνου. [113] Ο ρόλος του φυλλικού οξέος και αλλά και των βιταµινών Β6 και Β12 είναι 

συνδεδεµένος µε το µεταβολισµό της οµοκυστεΐνης σε µεθειονίνη και εποµένως µε χαµηλά 

επίπεδα οµοκυστεΐνης στο αίµα. Μια µέτρια πρόσληψη τροφίµων εµπλουτισµένα σε φυλλικό 

οξύ (δηµητριακά πρωινού: 100µg/µερίδα) ή σε τρόφιµα πλούσια σε φυλλικό οξύ (εσπεριδοειδή , 

όσπρια) µπορούν να µειώσουν τα επίπεδα οµοκυστεΐνης σε υγιή άτοµα [114], ενώ µεγαλύτερη 

ποσότητα από αυτά τα συστατικά σε άτοµα µε εγκατεστηµένη αγγειακή νόσο. [115] 

Σύµφωνα µε µια πρόσφατη µετα-ανάλυση µια υψηλή κατανάλωση φυλλικού οξέος (0,8mg) θα 

µείωνε τον κίνδυνο ισχαιµικής καρδιοπάθειας και εγκεφαλικού επεισοδίου κατά 16% και 24%, 

αντίστοιχα. [116] 
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1.2 ∆ιατροφικές παρεµβάσεις µε γαλακτοκοµικά και εµπλουτισµένα γαλακτοκοµικά 

προϊόντα  

 

1.2.1. Το γάλα και τα συστατικά του  

   Το γάλα είναι ένα πολύπλοκο στη φυσιολογία του υγρό το οποίο παρέχει θρεπτικά και 

βιοενεργά συστατικά τα οποία διευκολύνουν την προσαρµογή του νεογνού, ενεργοποιώντας την 

κυτταρική ανάπτυξη και ωρίµανση του πεπτικού συστήµατος. Ο αριθµός, η δραστικότητα και η 

σηµασία των βιοενεργών συστατικών του γάλακτος και των προϊόντων του που έχουν υποστεί 

ζύµωση, είναι πολύ µεγαλύτερη από αυτήν που πίστευαν παλαιότερα. Τα συστατικά αυτά 

περιλαµβάνουν συγκεκριµένες βιταµίνες, πρωτεΐνες, βιοενεργά πεπτίδια, ολιγοσακχαρίτες και 

οργανικά οξέα συµπεριλαµβανοµένων και των λιπαρών. Μερικά από αυτά είναι φυσιολογικά 

συστατικά του γάλατος, ενώ άλλα αναδύονται κατά την διάρκεια της διαδικασίας της πέψης ή 

της ζύµωσης. Γαλακτοκοµικά προϊόντα τα οποία έχουν υποστεί ζύµωση µε προβιοτικά βακτήρια 

µειώνουν την απορρόφηση της χοληστερόλης. Οι πρωτεΐνες του ορού του γάλατος, τα µέσης 

αλύσου λιπαρά οξέα και ιδιαίτερα το ασβέστιο και άλλα µέταλλα µπορεί να συνεισφέρουν στην 

ευεργετική επίδραση των γαλακτοκοµικών στη σύσταση λίπους και µυϊκού ιστού στον 

ανθρώπινο οργανισµό. Υπάρχουν ολοένα αυξανόµενα στοιχεία για τον ρόλο που παίζουν οι 

πρωτεΐνες του γάλακτος στο αίσθηµα του κορεσµού, την πρόσληψη τροφής και την νοσογόνο 

παχυσαρκία. Οι πρωτεΐνες του γάλατος, τα πεπτίδια, το ασβέστιο και υπόλοιπα µέταλλα 

µπορούν να µειώσουν σε σηµαντικό βαθµό και την αρτηριακή πίεση. Τα λιπίδια που 

εµπεριέχονται στο γάλα αποτελούν µια πληθώρα συστατικών µε λειτουργικές ιδιότητες. Για 

παράδειγµα τα σφιγγολιπίδια και οι ενεργοί µεταβολίτες τους µπορούν να ασκήσουν 

αντιµικροβιακή δράση είτε άµεσα είτε κατά τη διάρκεια της πέψης.  

Το γάλα και τα γαλακτοκοµικά προϊόντα έχουν την ιδιαιτερότητα να περιέχουν συστατικά που 

θα µπορούσαν υποθετικά να αυξήσουν τον κίνδυνο για ορισµένες ασθένειες και άλλα συστατικά 

που θα µπορούσαν να τον µειώσουν. Το γάλα έχει προταθεί ως παράγοντας κινδύνου 

αθηροσκλήρωσης και στεφανιαίων καρδιακών παθήσεων επειδή αποτελεί πηγή χοληστερόλης 

και κορεσµένων λιπαρών οξέων. Τα ευεργετικά αποτελέσµατα, εντούτοις, έχουν αποδοθεί σε 

άλλα συστατικά του γάλακτος, όπως το συζευγµένο λινελαϊκό οξύ, το οποίο µπορεί να έχει 

υπολιπιδαιµικές και αντιοξειδωτικές ιδιότητες, το ασβέστιο, το οποίο µπορεί να προστατεύει 

από την υπέρταση, και οι βιταµίνες φολικό οξύ, B6 (πυριδοξίνη) και B12 (κυανοκοβαλαµίνη), οι 
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οποίες συµβάλλουν στα χαµηλότερα επίπεδα οµοκυστεΐνης (τα αυξηµένα επίπεδα στο αίµα ίσως 

σχετίζονται µε αυξηµένο κίνδυνο εµφράγµατος). [117, 118] 

Συνεπώς το γάλα, ακόµη και µη εµπλουτισµένο µε επιπλέον συστατικά, αποτελεί από µόνο του 

ένα σηµαντικό τρόφιµο το οποίο όχι µόνο αποτελεί πηγή ενέργειας για τον οργανισµό, αλλά 

ασκεί παράλληλα και ευεργετική επίδραση στην σωστή λειτουργία του.  

1.2.2. Γάλα - γαλακτοκοµικά προϊόντα και καρδιαγγειακός κίνδυνος  

∆εκαετίες πριν επικρατούσε η άποψη ότι η κατανάλωση δίαιτας µε υψηλή περιεκτικότητα σε 

ζωικό λίπος συµπεριλαµβανοµένου και του λίπους προερχόµενο από το γάλα, µπορεί να 

συνεισφέρει στην αύξηση των καρδιαγγειακών νοσηµάτων. Η αντίληψη ότι τα γαλακτοκοµικά 

προϊόντα που χαρακτηρίζονται από υψηλή σύσταση σε κορεσµένα λιπαρά και χοληστερόλη 

είναι αθηρογόνα, προέρχεται από οικολογικές µελέτες κυρίως. [119, 120] Βέβαια, διεθνείς 

οργανισµοί λαµβάνοντας υπόψη το παραπάνω, συνέστησαν αποφυγή γαλακτοκοµικών 

προϊόντων υψηλής περιεκτικότητας σε λίπος σαν µέρος µιας υγιεινής διατροφής. [121, 122]  

Μελέτες έχουν δείξει µείωση της θνητότητας σε πληθυσµούς έπειτα από αλλαγές στη διατροφή 

και τον τρόπο ζωής. Στην North Karelia Project, ο χαµηλός δείκτης θνητότητας αποδόθηκε στη 

µειωµένη πρόσληψη κορεσµένων λ.ο. και χοληστερόλης (από γαλακτοκοµικά) και στη 

αυξηµένη πρόσληψη φρούτων και λαχανικών, µε παράλληλες τροποποιήσεις στον τρόπο ζωής. 

[123] 

Επιβεβαιώνεται από κάποιες µελέτες η συσχέτιση µεταξύ πρόσληψης γάλακτος και θνητότητα 

από καρδιαγγειακά νοσήµατα καθώς το πηλίκο υψηλής περιεκτικότητας σε λίπος/ χαµηλής 

περιεκτικότητας σε λίπος από την κατανάλωση γαλακτοκοµικών προϊόντων σχετίζεται θετικά µε 

αυξηµένο κίνδυνο από στεφανιαία νόσο. [124] 

Τα γαλακτοκοµικά προϊόντα µπορούν να βελτιώσουν κάποιους παράγοντες καρδιαγγειακού 

κινδύνου. Στην DASH trial σε 133 υπερτασικούς ασθενείς βρέθηκε ότι η κατανάλωση δίαιτας µε 

γαλακτοκοµικά χαµηλών λιπαρών για 8 εβδοµάδες µείωσε την ΑΠ περισσότερο από ότι µια 

δίαιτα πλούσια σε φρούτα και λαχανικά. [125] Ο Elwood et.al. σε ανασκόπηση 10 προοπτικών 

µελετών, βρήκαν ότι ο κίνδυνος αγγειακά επεισόδια στην οµάδα µε χαµηλή πρόσληψη γάλακτος 

ήταν περίπου ο ίδιος µε την οµάδα µε υψηλή πρόσληψη γάλακτος. [126] Σε 827 άνδρες και 

γυναίκες ηλικίας 18-74 ετών παρατηρήθηκε ότι τα άτοµα µε υψηλή πρόσληψη γάλακτος είχαν 

χαµηλότερο κίνδυνο για ανάπτυξη µεταβολικού συνδρόµου σε σχέση µε τα άτοµα µε χαµηλή 

πρόσληψη γάλακτος. [127] 
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Η ύπαρξη αντικρουόµενων δεδοµένων που αφορούν τη σχέση µεταξύ της πρόσληψης γάλακτος 

και γαλακτοκοµικών προϊόντων και καρδιαγγειακού κινδύνου πιθανολογείται ότι οφείλεται στην 

πολυπλοκή σύσταση του γάλακτος και κυρίως των λιπαρών του. [128] 

 

 

1.2.3. ∆ιατροφικές παρεµβάσεις µε γαλακτοκοµικά προϊόντα: επίδραση στο λιπιδαιµικό προφίλ 

Οι αυξηµένες συγκεντρώσεις της LDL χοληστερόλης στο πλάσµα είναι αναγνωρισµένες ως 

σηµαντικός παράγοντας κινδύνου για ανάπτυξη πρώιµης καρδιαγγειακής νόσου. Παρόλο που 

είναι εντελώς ξεκάθαρη η σχέση της LDL χοληστερόλης µε τα καρδιαγγειακά, δε πρέπει να 

παραβλέπουµε και ότι τα χαµηλά επίπεδα της HDL χοληστερόλης σχετίζονται σηµαντικά µε τη 

καρδιαγγειακή θνησιµότητα.  

Σε άνδρες των Μασάι της Αφρικής [129] πρωτοµελετήθηκε η επίδραση του γάλακτος στα 

επίπεδα της χοληστερόλης, καθώς η φυλή αυτή κατανάλωνε µεγάλες ποσότητες κρέατος, 

αίµατος και γάλατος κάτι το οποίο δε φάνηκε να τους επηρεάζει, παρατηρώντας τη µειωµένη 

εµφάνιση καρδιαγγειακής νόσου στον πληθυσµό. Η παραπάνω ερµηνεία αποδόθηκε στην υψηλή 

κατανάλωση γάλακτος. 

Σε σύγκριση του τυπικού αποβουτυρωµένου γάλακτος µε το αποβουτυρωµένο γάλα από 

διασφαλισµένες αγελάδες σε υπερλιπιδαιµικούς άνδρες που πραγµατοποίησαν οι  Golay et al. 

βρέθηκε σηµαντική µείωση στην ολική και LDL χοληστερόλη µετά από κατανάλωση του 

αποβουτυρωµένου γάλακτος από τις διασφαλισµένες αγελάδες σε ποσότητες 300-500ml/ηµέρα 

για 8 εβδοµάδες. Το παρόν ερµηνεύτηκε από τα υψηλά επίπεδα IgG. [130] 

Τρεις πρόσφατες µελέτες συγκρίνοντας την επίδραση διαφορετικών γαλακτοκοµικών προϊόντων 

µε παρόµοια πρόσληψη διαιτητικού λίπους στα λιπίδια του αίµατος πρότειναν ότι η κατανάλωση 

σκληρού τυριού είχε χαµηλότερη επίδραση στην αύξηση της LDL χοληστερόλης από ότι το 

βούτυρο ή το γάλα. [131-133]  

Προοπτική µελέτη σε Ιαπωνικό πληθυσµό έδειξε θετική συσχέτιση µεταξύ κατανάλωσης 

γαλακτοκοµικών και λιπιδίων του ορού. Οι συγγραφείς κατέληξαν στο συµπέρασµα ότι τα 

γαλακτοκοµικά προϊόντα µπορεί να έχουν ανεπιθύµητη επίδραση στον υπερχοληστερολαιµικό 

πληθυσµό της Ιαπωνίας, κάτι το οποίο δεν επιβεβαιώθηκε και για την HDL χοληστερόλη λόγω 

της αύξησής της. [134] 
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Γνωρίζοντας ότι οι µικρές και πυκνές LDL είναι πιο αθηρογόνες στην επόµενη µελέτη 

προτάθηκε ότι ίσως η φύση των µορίων της LDL χοληστερόλης σε σχέση µε την κατανάλωση 

γαλακτοκοµικών προϊόντων να έχει ως αποτέλεσµα µια βελτιωµένη καρδιαγγειακή προοπτική. 

Σε 291 άνδρες ηλικίας 62-64ετών µε ποικίλη ινσουλινοευαισθησία [135], παρατηρήθηκε 

αρνητική συσχέτιση του αριθµού των µικρών πυκνών LDL µορίων µε την κατανάλωση 

γαλακτοκοµικών προϊόντων. Αξιοσηµείωτο είναι ότι τα λιπαρά από τα γαλακτοκοµικά προϊόντα 

βοήθησαν αποκλειστικά και µόνο στην αύξηση των µεγαλύτερων και λιγότερο αθηρογόνων 

µορίων της LDL χοληστερόλης. 

Μελέτη µε 15χρονους Σουηδούς έφηβους, έδειξε ότι η εκτιµούµενη πρόσληψη λιπαρών οξέων 

από το γάλα (4:0-14:0), σχετίστηκε αντιστρόφως ανάλογα µε τις συγκεντρώσεις της 

χοληστερόλης του ορού και της απολιποπρωτεΐνης Β (απο-Β) στα κορίτσια (Ρ<0,05) και υπήρξε 

µια αντίστροφη σχέση µεταξύ της εκτιµούµενης πρόσληψης C 12:0 και από-Β (Ρ<0,001) στα 

αγόρια. Τα αποτελέσµατα αυτά υποστηρίχθηκαν από µια αντίστροφη αναλογία των 12:0 και 

15:0 στους εστέρες χοληστερόλης του ορού και της συγκέντρωσης χοληστερόλης στον ορό σε 

αγόρια και κορίτσια (Ρ<0,005). Η ερµηνεία που δόθηκε ήταν τα  λιπαρά του γάλακτος περιέχουν 

ή σχετίζονται µε κάποια συστατικά της δίαιτας ή χαρακτηριστικά της διατροφικής πρόσληψης, 

τα οποία εξισορροπούν την προβλεπόµενη θετική συσχέτιση µεταξύ των κορεσµένων λ.ο. και 

της συγκέντρωσης της χοληστερόλης στον ορό. [136]  

Παρόλο που αρκετές µεταβολικές µελέτες σε ανθρώπους έχουν αποδείξει ότι το βούτυρο µπορεί 

να δηµιουργήσει υπερχοληστερολαιµία συγκρινόµενο µε άλλες πηγές λίπους [137], οι 

επιδράσεις του γάλακτος και των γαλακτοκοµικών έχουν δώσει αντιφατικά συµπεράσµατα. 

Συνεπώς, η υποχοληστερολαιµική επίδραση των γαλακτοκοµικών έχει αναφερθεί σε κάποιες 

µελέτες [138-140], πολλές βέβαια από τις οποίες είχαν ανεπαρκή σχεδιασµό, οδήγησαν στην 

υπόθεση ότι το γάλα περιέχει έναν ευεργετικό «γαλακτοκοµικό παράγοντα», ο οποίος 

διαµορφώνει την επίδραση των λιπαρών του γάλακτος στη χοληστερόλη. [141] Αντίθετα, 

ελεγχόµενες διαιτητικές παρεµβάσεις δεν έδειξαν διαφορά στην επίδραση του γάλακτος και του 

βουτύρου µε ίδιο λιπιδικό περιεχόµενο στα επίπεδα της χοληστερόλης του πλάσµατος. [131]  

Μελετώντας τις επιδράσεις των γαλακτοκοµικών προϊόντων που έχουν υποστεί ζύµωση στα 

επίπεδα της χοληστερόλης του πλάσµατος, τα αποτελέσµατα είναι ασαφή. Μερικές µελέτες 

εξέτασαν το κανονικό ζυµωµένο γιαούρτι (µε στελέχη Streptococcus thermophilus ή  

Lactobacillus bulgaricus) σε σύγκριση µε ένα απλό προϊόν ελέγχου (µη ζυµωµένο) και δεν 

βρήκαν καµία διαφορά στην επίδραση µεταξύ του γάλακτος και του γιαουρτιού σε υγιείς 

άνδρες. [142] Σε γάλα ζυµωµένο µε Lactobacillus acidophilus παρατηρήθηκε µείωση στις 

29 
 



Εισαγωγή 

συγκεντρώσεις της χοληστερόλης [143], αλλά όχι πάντα [144]. Φαίνεται λοιπόν ότι τα 

διαφορετικά βακτηριακά στελέχη έχουν διαφορετική επίδραση στην µείωση της χοληστερόλης 

από ζυµωµένα γαλακτοκοµικά προϊόντα.  

Είναι σαφές ότι τα γαλακτοκοµικά προϊόντα συνεισφέρουν στη σύσταση της δίαιτας σε 

κορεσµένα λ.ο. Ωστόσο, δεν υπάρχουν ξεκάθαρα δεδοµένα για το αν η κατανάλωση 

γαλακτοκοµικών προϊόντων σχετίζεται µε υψηλότερο καρδιαγγειακό κίνδυνο. Επιπλέον, ενώ τα 

κορεσµένα λ.ο. θεωρείται ότι αυξάνουν τα επίπεδα της LDL χοληστερόλης, είναι σηµαντικό να 

σηµειώσουµε ότι αυτό δε συµβαίνει µε όλα τα κορεσµένα λ.ο. Τα χαµηλά επίπεδα της HDL 

χοληστερόλης σχετίζονται µε υψηλότερο καρδιαγγειακό κίνδυνο, όµως το γάλα φαίνεται να 

αυξάνει τα επίπεδα της HDL χοληστερόλης.  

 

1.2.4. ∆ιατροφικές παρεµβάσεις µε γαλακτοκοµικά εµπλουτισµένα µε φυτικές στερόλες και 

στανόλες 

Πολλοί επιστηµονικοί οργανισµοί έχουν συντάξει ιατρικές οδηγίες στοχεύοντας στη µείωση του 

αριθµού των ατόµων µε αυξηµένα επίπεδα χοληστερόλης. ∆ιατροφικές συστάσεις και οι 

αλλαγές στον τρόπο ζωής αποτελούν τον ακρογωνιαίο λίθο για την πρόληψη των 

καρδιαγγειακών νοσηµάτων. Η ανάπτυξη λειτουργικών τροφίµων, συµπεριλαµβανοµένων και 

των συστατικών που µπορούν να µειώσουν τη χοληστερόλη, έχουν αυξήσει τα διαθέσιµα 

εργαλεία για τον έλεγχο της χοληστερόλης. Μεταξύ αυτών είναι και η χρήση προϊόντων 

εµπλουτισµένα µε φυτικές στερόλες που έχει εξαπλωθεί ευρέως.  

Οι φυτικές στερόλες είναι φυσικά συστατικά δοµικά παρόµοια µε τη χοληστερόλη και 

βρίσκονται σε αφθονία στα φυτά. Αρκετές µελέτες έχουν δείξει ότι οι φυτικές στερόλες και 

ιδιαίτερα οι εστέρες των φυτικών στερολών µειώνουν αποτελεσµατικά την ολική και LDL 

χοληστερόλη, όταν είναι ενσωµατωµένα σε τρόφιµα που έχουν ως βάση τους το λίπος όπως 

µαργαρίνες.  

Σε µετανάλυση [145] αναφέρθηκε ότι µια δόση των 2gr/ηµ. των φυτικών στερολών/στανολών 

προκάλεσε µια µέση µείωση στην LDL χοληστερόλη από 9-14%, εξαρτώµενη από την ηλικία 

των συµµετεχόντων.  Σε ακόµα πιο πρόσφατη µετανάλυση που περιελάµβανε 41 µελέτες έδειξε 

ότι 2gr/ηµ. φυτικών στερολών/στανολών µείωσαν την LDL χοληστερόλη κατά 10%. [146] 

Στη µελέτη των Noakes M et al. [147], οι συµµετέχοντες κατανάλωναν 300ml/ηµέρα placebo ή 

γάλα µε εστέρες φυτοστερολών (PsteE-γάλα), είτε µόνο του, είτε σε συνδυασµό µε 25g/ηµέρα 
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µαργαρίνης µε εστέρες φυτοστερολών (PsteE-spread). Τα αποτελέσµατα µετά από 3 εβδοµάδες 

έδειξαν ότι τόσο το PsteE-γάλα όσο και το PsteE-spread ήταν το ίδιο αποτελεσµατικά στη 

µείωση της ολικής και LDL χοληστερόλης κατά 6% και 8-10% αντίστοιχα σε σύγκριση µε το 

placebo. ∆εν παρατηρήθηκε επιπλέον µείωση της χοληστερόλης από τον συνδυασµό του 

γάλακτος µε το spread (4g φυτοστερολών/ηµέρα). 

Σε ένα δεύτερο κοµµάτι της ίδιας µελέτης οι συµµετέχοντες κατανάλωναν 2 µερίδες/ηµέρα 

γιαούρτι είτε placebo, είτε µε εστέρες φυτοστερολών (PsteE-γιαούρτι), είτε µε εστέρες 

φυτοστανολών (PstaE-γιαούρτι). Βρέθηκε ότι τα εµπλουτισµένα γιαούρτια είτε µε εστέρες 

φυτοστερολών (PsteE-γιαούρτι), είτε µε εστέρες φυτοστανολών (PstaE-γιαούρτι) µείωσαν την 

LDL χοληστερόλη σηµαντικά σε σχέση µε το placebo κατά 6 και 5% αντίστοιχα.(6)  

Η επίδραση της κατανάλωσης εµπλουτισµένου µε φυτοστερόλες γάλακτος στα λιπίδια του 

αίµατος αξιολογήθηκε από µια πολυκεντρική, τυχαιοποιηµένη, διπλά τυφλή µελέτη, σε 

υπερχοληστερολαιµικούς ενήλικες. Η µια οµάδα λάµβανε 1,6g φυτοστερολών εµπλουτισµένων 

σε γάλα καθηµερινά, ενώ η οµάδα ελέγχου λάµβανε ένα placebo γάλα. Στις 6 εβδοµάδες, η LDL 

χοληστερόλη µειώθηκε από 166,2±2,0 στα 147,7± 2,8 mg/dl (P=0.01). Ακόµη µια σηµαντική 

µείωση παρατηρήθηκε στην ολική χοληστερόλη από 263,5±2,6 στα 231±3,2 mg/dl (Ρ=0,01). 

Παρατηρήθηκε µεγαλύτερη µείωση της LDL χοληστερόλης σε υπερχοληστερολαιµικούς 

ασθενείς οι οποίοι είχαν υψηλότερη LDL στις baseline µετρήσεις. [148]  

Σε υπερχοληστερολαιµικούς ασθενείς πραγµατοποιήθηκε διατροφική παρέµβαση, στην οποία η 

οµάδα παρέµβασης λάµβανε 2 µερίδες γάλακτος µε χαµηλά λιπαρά εµπλουτισµένο µε 0,8g 

φυτοστερολών/ µερίδα και η οµάδα ελέγχου 2 µερίδες γάλακτος µε χαµηλά λιπαρά. Στο τέλος 

της παρέµβασης, παρατηρήθηκε µείωση της LDL χοληστερόλης κατά 9,5% και 7,8% έπειτα από 

3 και 6 εβδοµάδες αντίστοιχα, στην οµάδα παρέµβασης σε σχέση µε την οµάδα ελέγχου, ενώ δεν 

υπήρξε καµία µεταβολή στις συγκεντρώσεις των τριγλυκεριδίων και της HDL. Επιπλέον, δεν 

υπήρξε καµία µεταβολή της συγκέντρωσης του β-καροτένιου, σε αντίθεση µε αυτήν της 

οξειδωµένης LDL η οποία µειώθηκε στην οµάδα παρέµβασης. [149] 

Εκτός από τα γαλακτοκοµικά προϊόντα, υπάρχουν προϊόντα που βασίζονται στη σόγια. Σε 

τυχαιοποιηµένη, διπλά τυφλή µελέτη µονοκεντρική µελέτη, 50 κατανάλωναν 200ml/ηµ. γάλα 

σόγιας είτε εµπλουτισµένο µε 2,6 gr εστέρων φυτικών στερολών, είτε χωρίς για 8 εβδοµάδες. Η 

κανονική κατανάλωση του γάλακτος σόγιας εµπλουτισµένο µε εστέρες φυτικών στερολών 

µείωσε κατά 7% την LDL χοληστερόλη σε σχέση µε το baseline. Η ολική και µη HDL 
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χοληστερόλη µειώθηκαν 0,26mmol/l και 0,31mmol/l αντίστοιχα. Οι µέσες αλλαγές στις τιµές 

των λιπιδίων της οµάδς παρέµβασης ήταν µεγαλύτερες σε σχέση την οµάδα placebo. [150] 

Με βάση τις παραπάνω µελέτες συµπεραίνουµε ότι καθηµερινή κατανάλωση εµπλουτισµένων 

γαλακτοκοµικών µε φυτικές στερόλες φαίνεται να έχουν το επιθυµητό αποτέλεσµα στα λιπίδια 

του αίµατος και συγκεκριµένα στην LDL χοληστερόλη.  

 

 

 

1.2.5. ∆ιατροφικές παρεµβάσεις µε γαλακτοκοµικά εµπλουτισµένα µε ω-3 λιπαρά οξέα και 

αντιοξειδωτικές βιταµίνες 

Αρκετές µελέτες εστιάζουν στην πρόληψη των καρδιαγγειακών νοσηµάτων µε τη βοήθεια των 

ω-3 πολυακόρεστων λιπαρών οξέων (ω-3 PUFAs), συγκεκριµένα από το εικοσιπεντανοικό 

(ΕPΑ) και εικοσιδυοεξενικό (DHA) οξύ. Η ευεργετική τους επίδραση έγκειται στη µείωση 

διαφόρων παραγόντων καρδιαγγειακού κίνδυνου. Παρόλο που ο ακριβής µηχανισµός µε τον 

οποίο τα ω-3 PUFAs ασκούν την αθηροπροστατευτική τους δράση δεν είναι ακόµη ξεκάθαρος, 

ένας µεγάλος αριθµός πιθανών µηχανισµών έχει προταθεί, συµπεριλαµβανοµένης της 

ικανότητας των ω-3 PUFAs στο να δρουν ευεργετικά στην θρόµβωση, στο λιπιδαιµικό προφίλ, 

στην ΑΠ και στη φλεγµονή.  

Σε µελέτη των Carrero et al. αναφέρθηκε ότι η κατανάλωση ενός γαλακτοκοµικού προϊόντος 

εµπλουτισµένο µε ω-3 λιπαρά οξέα, ελαϊκό οξύ και βιταµίνες Ε, Β6 και φυλλικό οξύ, σε 

αντίθεση µε ένα ηµι-αποβουτυρωµένο γάλα παρουσίασε σηµαντική µείωση στις συγκεντρώσεις 

της ολικής και LDL χοληστερόλης, αύξηση της βιταµίνης Β12 και φυλλικού οξέος στο πλάσµα 

µε παράλληλη µείωση των επιπέδων των τριγλυκεριδίων, της οµοκυστείνης, του VCAM-1 και 

της CRP σε υγιείς εθελοντές. [151] 

Οι L.Baro et al. προσπάθησαν να εκτιµήσουν την επίδραση του ηµι-αποβουτυρωµένου γάλακτος 

εµπλουτισµένο µε ω-3 λιπαρά οξέα, ελαϊκό οξύ και βιταµίνες Ε, Β6 και φυλλικό οξύ, σε 

παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου. Σε 33 εθελοντές δόθηκαν 500 ml/ηµέρα ηµι-

αποβουτυρωµένου γάλακτος για 4 εβδοµάδες και έπειτα 500 ml/ηµέρα γάλατος εµπλουτισµένου 

µε ω-3 για επιπλέον 8 εβδοµάδες. Στο τέλος της µελέτης παρατηρήθηκε ότι η κατανάλωση του 

εµπλουτισµένου γάλακτος µείωσε στατιστικά σηµαντικά την ολική και LDL χοληστερόλη του 
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πλάσµατος, καθώς και την οµοκυστείνη του πλάσµατος. Η ικανότητα οξείδωσης της LDL και η 

συγκέντρωση της βιταµίνης Ε, παρέµειναν οι ίδιες κατά τη διάρκεια της έρευνας. Το γάλα 

φαίνεται να αποτελεί ένα αποτελεσµατικό όχηµα µεταφοράς για την απορρόφηση λίπους, καθώς 

τα λιπαρά του διασκορπίζονται σε πολύ µικρά σωµατίδια και µπορούν να απορροφηθούν πιο 

εύκολα από τα µεγάλα. Για τον λόγο αυτό, αναφέρουν οι συγγραφείς ότι χρησιµοποίησαν τα 

γάλα, ένα καθηµερινό ρόφηµα, ως µεταφορέα των συµπληρωµατικών PUFAs, MUFAs και 

βιταµινών, στην προσπάθεια να αυξήσουν την πρόσληψη αυτών και να µελετήσουν περαιτέρω 

τις επιδράσεις τους σε παράγοντες καρδιαγγειακού κινδύνου σε υγιείς εθελοντές. [152] 

Σε 297 εθελοντές ηλικίας 25-65 ετών µε µέτριο καρδιαγγειακό κίνδυνο δόθηκαν : στην οµάδα 

παρέµβασης 500ml/ηµ. γάλα εµπλουτισµένο µε EPA και DHA, ελαϊκό οξύ και βιταµίνες Α, Ε, 

D, Β6 και φυλλικό οξύ, στην οµάδα του placebo 500ml/ηµ. αποβουτυρωµένο γάλα και στην 

οµάδα ελέγχου 500ml/ηµ. ηµι-αποβουτυρωµένο γάλα. Μετά από ένα χρόνο η κατανάλωση του 

εµπλουτισµένου γάλακτος παρουσίασε αύξηση του φυλλικού οξέος κατά 58% και της HDL 

χοληστερόλης κατά 4%. Παράλληλα τα τριγλυκερίδια, η ολική και LDL χοληστερόλη 

µειώθηκαν κατά 10%, 4% και 6% αντίστοιχα µόνο στην οµάδα παρέµβασης. Οι τιµές της 

γλυκόζης, της οµοκυστεϊνης και της CRP παρέµειναν αµετάβλητες. Στις οµάδες του 

αποβουτυρωµένου και του ηµι-αποβουτυρωµένου γάλακτος, οι µόνες µειώσεις που 

παρατηρήθηκαν ήταν στα επίπεδα του φυλλικού οξέος. [153] 

Σε διατροφική παρέµβαση συµµετείχαν 8 νορµολιπιδαιµικοί εθελοντές, οι οποίοι κατανάλωναν 

περιστασιακά αποβουτυρωµένο γάλα και δεν κατανάλωναν καθόλου ψάρι κατά τη διάρκεια της 

παρέµβασης. Για ένα µήνα ξεκίνησαν µε 500ml/ηµ. ηµι-αποβουτυρωµένου γάλατος και έπειτα 

συνέχισαν µε 500ml/ηµέρα γάλατος εµπλουτισµένο µε 400 mg ω-3 λιπαρών (300 mg EPA και 

DHA και 15 mg βιταµίνης Ε) ανά 500 ml, για επιπλέον 6 εβδοµάδες. ∆εν παρατηρήθηκε καµία 

αλλαγή στου λιπιδαιµικούς δείκτες τον πρώτο µήνα, ενώ εντοπίσθηκε αύξησης του EPA και 

DHA του πλάσµατος στην 3η και 6η εβδοµάδα κατανάλωσης του εµπλουτισµένου γάλατος. Η 

συγκέντρωση των τριγλυκεριδίων παρουσίασε µείωση 19%, ενώ αυτή της HDL χοληστερόλης 

19% αύξηση στο τέλος της 6η εβδοµάδας. Η βιταµίνη Ε πλάσµατος αυξήθηκε κατά 21%, ενώ η 

ευαισθησία του πλάσµατος στην οξείδωση δεν επηρεάστηκε καθόλου κατά τη διάρκεια της 

παρέµβασης. [154] 

Τέλος, η κατανάλωση γάλακτος εµπλουτισµένο µε ω-3 λιπαρά οξέα, ελαϊκό οξύ και βιταµίνες Ε, 

Β6 και φυλλικό οξύ βελτίωσε την διατροφική κατάσταση και τους δείκτες καρδιαγγειακού 

κινδύνου. Συνεπώς, παρατηρείται ότι ο εµπλουτισµός γάλακτος µε ω-3 και αντιοξειδωτικές 

βιταµίνες φαίνεται να έχει επιθυµητά αποτελέσµατα στα λιπίδια του ορού. 
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1.3. Παράγοντας Ενεργοποίησης των Αιµοπεταλίων (PAF) 

 

Ο PAF αποτελεί την κοινή ονοµασία ενός φωσφολιπιδίου, της 1-Ο- αλκυλο-2 ακετυλο-sn-

γλυκερο-3-φωσφοχολίνης, στο οποίο έχουν αποδοθεί ποικίλες φυσιολογικές δράσεις. Πολλά 

είναι τα ενδιάµεσα λιποειδή που προέρχονται από τα φωσφολιπίδια αλλά ο PAF είναι το πρώτο 

φωσφολιποειδές στο οποίο αποδόθηκαν αυτακοειδείς και µηνυµατοφόρες λειτουργίες. 

Οι λειτουργίες αυτές διενεργούνται µετά από την πρόσδεση του µορίου πάνω στον κατάλληλο 

υποδοχέα και µέσω ενός καταρράκτη αντιδράσεων που προκύπτουν από αυτήν. 

Περιοριστικό παράγοντα για την πρόσδεση του PAF στον υποδοχέα του και για την αναγνώρισή 

του ως υπόστρωµα από τα συνθετικά και αποικοδοµητικά του ένζυµα αποτελεί η δοµή του. Tο 

τελευταίο είναι ζωτικής σηµασίας καθώς τα δοµικά φωσφολιποειδή θα µπορούσαν να 

υδρολυθούν ανεξέλεγκτα από τα αποικοδοµητικά ένζυµα του PAF. 

 

Ο PAF µπορεί να βιοσυντίθεται και να αποικοδοµείται µε περισσότερο από µία πορείες στα 

κύτταρα, ανάλογα το είδος και το περιβάλλον του κυττάρου. Οι πορείες αυτές βρίσκονται κάτω 

από αυστηρό έλεγχο και ρυθµίζονται από εξωκυτταρικά σήµατα που οδηγούν, είτε στην 

σύνθεση είτε στην απενεργοποίηση του PAF ανάλογα την παθοφυσιολογική κατάσταση του 

οργανισµού. Παράλληλα, έχει βρεθεί άµεση συσχέτιση του µεταβολισµού του PAF µε το 

µεταβολισµό και άλλων, βιολογικά δραστικών, λιποειδών, κυρίως εικοσανοειδών, ενώ έχουν 

βρεθεί καινούργιες αντιδράσεις και ένζυµα που καθορίζουν το είδος των δοµικών αναλόγων του 

PAF σε κάθε κύτταρο. [155] 

 

1.3.1. Χηµική δοµή και φυσικοχηµικές ιδιότητες PAF  

O PAF [156] είναι ένα γλυκεριναιθερικό φωσφολιποειδές. Στην πρώτη θέση του γλυκερινικού 

σκελετού συνδέεται, µε αιθερικό δεσµό, µια λιπαρή αλυσίδα που περιλαµβάνει συνήθως 16 ή 18 

άτοµα άνθρακα και είναι κορεσµένη ή ακόρεστη µε έναν ή δύο διπλούς δεσµούς, στη δεύτερη 

θέση βρίσκεται εστεροποιηµένο ένα οξικό οξύ και στην τρίτη θέση υπάρχει µια οµάδα 

φωσφορυλοχολίνης (Σχήµα 1). Η παραπάνω δοµή αντιπροσωπεύει την πιο δραστική µορφή του 

PAF όχι όµως και τη µοναδική αφού στη φύση έχει βρεθεί µια µεγάλη ποικιλία µοριακών ειδών 
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και αναλόγων του PAF µε παρόµοιες βιολογικές δράσεις. Οι ενώσεις αυτές περιγράφονται 

αναλυτικότερα παρακάτω. 

 

 

 

 

 

Σχήµα 1. Χηµική δοµή του PAF 

 

1.3.2. Mοριακά είδη και ανάλογα PAF – Σχέση δοµής-δραστικότητας 

Εκτός από την κλασσική δοµή του PAF (Σχήµα 1), στη φύση έχουν βρεθεί και πιστοποιηθεί 

πλήθος µοριακών ειδών και αναλόγων του µε παρόµοιες ή µικρότερες βιολογικές 

δραστικότητες. Tα µοριακά είδη και ανάλογα του PAF διαφέρουν ως προς το είδος της λιπαρής 

αλυσίδας και του δεσµού µε τον οποίο αυτή συνδέεται στην sn-1 θέση του γλυκερινικού 

σκελετού, ως προς το είδος του λιπαρού οξέος που είναι εστεροποιηµένο στην sn-2 θέση και 

τέλος ως προς το είδος της βάσης στην sn-3 θέση. 

Στην sn-1 θέση έχουν βρεθεί ανθρακικές αλυσίδες από 14 έως 22 άτοµα άνθρακα µε έναν ή δύο 

διπλούς δεσµούς ενώ έχουν βρεθεί ανάλογα του PAF µε υδροξυλιωµένες ανθρακικές αλυσίδες. 

Ο άκυλο-PAF, στον οποίο η ανθρακική αλυσίδα συνδέεται στην sn-1 θέση µε εστερικό δεσµό, 

είναι ιδιαίτερα διαδεδοµένος στη φύση και αποτελεί το κυριότερο µοριακό είδος του PAF στα 

µαστοκύτταρα, βασεόφιλα και ενδοθηλιακά κύτταρα. Στην sn-2 θέση έχουν βρεθεί 

εστεροποιηµένες τόσο προπιονύλο- όσο και βουτυρύλο- οµάδες ενώ τα τελευταία χρόνια 

µελετώνται, ιδιαίτερα εκτεταµένα, ανάλογα της φωσφατιδυλοχολίνης (PC) όπου στην sn-2 θέση 

θέση βρίσκονται εστεροποιηµένες µικρές άκυλο- οµάδες που είναι συνήθως µονοκαρβοξυλικά, 

δικαρβοξυλικά και υδροξυκαρβοξυλικά οξέα. Οι ενώσεις αυτές έχουν δράση ανάλογη του PAF 
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και σχηµατίζονται µε οξείδωση της PC, που έχει πολυακόρεστα λιπαρά οξέα στην sn-2 θέση, σε 

καταστάσεις όπου σχηµατίζεται ένα ισχυρά οξειδωτικό περιβάλλον όπως στις διάφορες 

ισχαιµίες και στις χρόνιες φλεγµονές. Τέλος, έχουν βρεθεί ανάλογα του PAF όπου στην sn-3 

θέση αντί για χολίνη υπάρχει αιθανολαµίνη. Σε αυτά τα ανάλογα, η λιπαρή αλυσίδα συνδέεται 

στην sn-1 θέση κυρίως µε βινυλαιθερικό δεσµό. 

Mελέτες που έχουν γίνει µε συνθετικά ανάλογα του PAF έχουν δείξει πως η δοµή των µοριακών 

ειδών καθορίζει και την βιολογική τους δραστικότητα. Το σηµαντικότερο δοµικό 

χαρακτηριστικό για την ύπαρξη βιολογικής δραστικότητας είναι η παρουσία ακετυλοµάδας στην 

sn-2 θέση του γλυκερινικού σκελετού. Αποµάκρυνση της ακετυλοµάδας οδηγεί στο λυσο-PAF, 

ο οποίος είναι ανενεργός. Αντικατάσταση της ακετυλοµάδας µε λιπαρά οξέα µεγαλύτερης 

ανθρακικής αλυσίδας οδηγεί σε µόρια µε µικρότερη βιολογική δραστικότητα. Επίσης, ο χηµικός 

δεσµός στην sn-1 θέση του γλυκερινικού σκελετού καθορίζει σε σηµαντικό βαθµό την βιολογική 

δραστικότητα του PAF. H δραστικότητα ακολουθεί γενικά την σειρά αλκυλο-PAF>αλκενυλο- 

PAF>ακυλο-PAF. Οσον αφορά το είδος της ανθρακικής αλυσίδας στην sn-1 θέση, η µέγιστη 

δραστικότητα εµφανίζεται για κορεσµένα ή µονοακόρεστα λιπαρά οξέα µε 16 ή 18 άτοµα 

άνθρακα. Η σειρά δραστικότητα όσον αφορά την βάση στην sn-3 θέση είναι η εξής : 

χολίνη>διµεθυλοαιθανολαµίνη>µονοµεθυλοαιθανολαµίνη> αιθανολαµίνη. Τέλος, ο PAF 

εµφανίζει στερεοεξειδίκευση αφού η δραστική εναντιοµερής µορφή του στην sn-2 θέση είναι η 

φυσικά απαντώµενη R µορφή. Η ύπαρξη όλων αυτών των µοριακών ειδών και αναλόγων του 

PAF οφείλεται κυρίως στην σχετικά ευρεία εξειδίκευση των ενζύµων βιοσύνθεσης και 

αποικοδόµησης του. Το κάθε είδος κυττάρου δίνει ένα διαφορετικό µίγµα µοριακών ειδών PAF, 

το οποίο εξαρτάται από την σύσταση των φωσφολιποειδών στις µεµβράνες του κυττάρου, την 

κατανοµή του αραχιδονικού οξέος στις διάφορες τάξεις των φωσφολιποειδών καθώς και από την 

σχετική ταχύτητα βιοσύνθεσης και αποικοδόµησης αυτών των ενώσεων. Τα τελευταία χρόνια 

έχει επανεκτιµηθεί η σηµασία των αναλόγων του PAF αφού σχηµατίζονται σε πολύ µεγαλύτερα 

ποσά απ’ότι είχε αρχικά βρεθεί, έχουν ανακαλυφθεί καινούριες βιολογικές δράσεις για αυτά και 

φαίνεται ότι δρουν ως ενδογενείς ρυθµιστές της δραστικότητας του PAF. 
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1.3.3. Μεταβολισµός του PAF – Ένζυµα µεταβολισµού PAF. [157, 158] 

1.3.3.1. Μεταβολικές πορείες βιοσύνθεσης PAF 

 

i. De novo (εξ’ υπαρχής) πορεία βιοσύνθεσης του PAF 

 

To πρώτο στάδιο της de novo πορείας είναι η µεταφορά µίας ακετυλοµάδας από το ακέτυλο-

CoA στο αλκυλο-λυσο φωσφατιδικό οξύ (ALPA) προς σχηµατισµό του 1-Ο-αλκυλο-2-ακετυλο-

sn γλυκερυλο-3-φωσφορικού οξέος (ΑΑΡΑ). Η αντίδραση καταλύεται από το ένζυµο ακετυλο-

CoA:ΑLPA ακετυλοτρανσφεράση (de novo AT). Στην συνέχεια η φωσφορική οµάδα του ΑΑΡΑ 

αντικαθίσταται από φωσφορυλοχολίνη µε την διαδοχική δράση µίας φωσφοϋδρολάσης, που 

υδρολύει την φωσφορική οµάδα και µίας DTT ανεξάρτητης φωσφοχολινοτρανσφεράσης (CPT) 

που µεταφέρει την οµάδα της φωσφορυλοχολίνης, ενεργοποιηµένης υπό την µορφή κιτυδιλο- 

διφωσφορικής χολίνης (CDP-χολίνης), στην sn-3 θέση του γλυκερινικού σκελετού (Σχήµα 2). 

 

 

Σχήµα 2. De novo πορεία βιοσύνθεσης του PAF. 

 

Όλα τα ένζυµα της de novo πορείας είναι µεµβρανικά και διαφέρουν στα βιοχηµικά 

χαρακτηριστικά τους από τα αντίστοιχα ένζυµα που είναι υπεύθυνα για την de novo σύνθεση 

των άλλων µεµβρανικών γλυκεριναιθερικών φωσφολιποειδών. 

Η de novo πορεία βιοσύνθεσης του PAF δεν ενεργοποιείται από φλεγµονώδη ερεθίσµατα και 

είναι υπεύθυνη για την συνεχή, σταθερή παραγωγή PAF από τα κύτταρα µε σκοπό τη διατήρηση 

των φυσιολογικών επιπέδων του στο αίµα και στους ιστούς. [159] 
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ii. 1.3.3.1.2. Βιοσύνθεση του PAF µέσω της πορείας ανασχηµατισµού (remodeling πορεία) 

 

Η βιοσύνθεση του PAF µέσω της πορείας ανασχηµατισµού (remodeling πορεία) περιλαµβάνει 

την µετατροπή γλυκεριναιθερικών φωσφολιποειδών, που προϋπάρχουν στις µεµβράνες των 

κυττάρων, σε PAF. Ενεργοποιείται σε απόκριση φλεγµονωδών και αλλεργικών ερεθισµάτων µε 

σκοπό την άµεση παραγωγή του από τα κύτταρα. 

Πρόδροµη ένωση του PAF στην remodeling πορεία είναι το µεµβρανικό γλυκεριναιθερικό 

φωσφολιποειδές - αλκυλοακυλογλυκερυλοφωσφοχολίνη (ΑΑGPC). Στην sn-2 θέση του 

φωσφολιποειδούς βρίσκονται εστεροποιηµένα κυρίως αραχιδονικό οξύ και λιγότερο άλλα 

µονοακόρεστα και πολυακόρεστα οξέα. Το πρώτο στάδιο της remodeling πορείας περιλαµβάνει 

την υδρόλυση της AAGPC προς λυσο-PAF. Aρχικά, η αντίδραση αυτή αποδίδονταν 

αποκλειστικά στην δράση µιας υποθετικής (PLA2), µε εξειδίκευση για αιθερικά υποστρώµατα. 

Ωστόσο σήµερα έχει βρεθεί ότι η αντίδραση µπορεί να γίνει µε δύο διαφορετικές πορείες 

ανάλογα το είδος του κυττάρου. Η πρώτη πορεία περιλαµβάνει τη δράση µιας PLA2, η οποία 

έχει εξειδίκευση για πολυακόρεστες αλυσίδες στην sn-2 θέση του γλυκερινικού σκελετού της 

ΑΑGPC αλλά δεν φαίνεται να δείχνει ιδιαίτερη εξειδίκευση για το είδος του δεσµού στην sn-1 

θέση (Σχήµα 3). Μέχρι σήµερα δεν έχει αποδειχτεί η υπάρξη ειδικής PLA2, η οποία υδρολύει 

εξειδικευµένα την AAGPC σε λυσο-PAF. Με αυτόν τον τρόπο σχηµατίζεται ο λυσο-PAF σε 

περιτοναϊκά κύτταρα ποντικού [160], σε µακροφάγα αρουραίου [161], σε ουδετερόφιλα [162] 

και ηωσινόφιλα ανθρώπου [163] κ.α. 

 

 

Σχήµα 3. Σχηµατισµός λυσο-PAF από AAGPC µε την δράση PLA2. 

 

Στη δεύτερη πορεία σχηµατισµού του λυσο-PAF, η οποία έχει αποδειχτεί τα τελευταία χρόνια, 

µια CoA-ανεξάρτητη τρανσακυλάση (CoA-IT) µεταφέρει την ακυλο- οµάδα (κυρίως 
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αραχιδονόϋλο-) από την sn-2 θέση της AAGPC σε λυσο-  πλασµαλογόνα αιθανολαµίνης (λυσο- 

PE). Η λυσο-PE σχηµατίζεται από ΡΕ µε την δράση µιας PLA2 ειδικής για τα πλασµαλογόνα 

αιθανολαµίνης και για αραχιδονοϋλο- οµάδες στην sn-2 θέση των πλασµαλογόνων [164] (Σχήµα 

4). Χαρακτηριστικό της remodeling πορείας είναι ότι και στις δύο πορείες σχηµατισµού του 

λυσο-PAF ελευθερώνεται παράλληλα αραχιδονικό οξύ, το οποίο στη συνέχεια µπορεί να 

µετατραπεί σε βιολογικά δραστικά εικοσανοειδή όπως προσταγλανδίνες, λευκοτριένια, κ.α. 

 

 

 

Σχήµα 4. Σχηµατισµός λυσο-PAF µε τη δράση τρανσακυλασών. 

 

Το δεύτερο στάδιο της remodeling πορείας είναι η ακετυλίωση του λυσο-PAF προς PAF από το 

ένζυµο ακετυλο-CoA:λυσο-PAF ακετυλοτρανσφεράση (rem AT). Η rem AT δείχνει εξειδίκευση 

για αιθερικό δεσµό στην sn-1 θέση και µεταφέρει µικρού Μr άκυλο- οµάδες (2 ή 3 ατόµων C) 

στην sn-2 θέση (Σχήµα 5). 

 

 

Σχήµα 5. Ακετυλίωση λυσο-PAF προς PAF. 
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1.3.3.2. Μεταβολικές πορείες αποικοδόµησης PAF 

 

Το πρώτο και σηµαντικότερο στάδιο αποικοδόµησης του PAF είναι η υδρόλυση της 

ακετυλοµάδας από την sn-2 θέση του γλυκερινικού σκελετού, η οποία οδηγεί στον σχηµατισµό 

του βιολογικά ανενεργού λυσο-PAF. H αντίδραση υδρόλυσης της ακετυλοµάδας µπορεί να 

επιτευχθεί µε τους εξής τρόπους : 

α) Με την δράση της PAF ακετυλοϋδρολάση (PAF-ΑΗ), µίας Ca2+-ανεξάρτητης PLA2 που 

δείχνει εξειδίκευση για µικρού Μr (2 ή 3 ατόµων C) και οξειδωµένα λιπαρά οξέα στην sn-2 

θέση του γλυκερινικού σκελετού (Σχήµα 6). Έχουν βρεθεί τόσο εξωκυτταρικές όσο και 

ενδοκυτταρικές ισοµορφές του ενζύµου που παίζουν σηµαντικό ρόλο στην ρύθµιση της 

βιολογικής δραστικότητας του PAF. [165] 

 

 

Σχήµα 6. Yδρόλυση του PAF από την AH. 

β) Με τη δράση τρανσακετυλασών που µεταφέρουν την ακετυλοµάδα σε άλλα λιποειδικά 

υποστρώµατα µε ελεύθερο υδροξύλιο όπως λυσο-πλασµαλογόνα, λυσο φωσφατιδυλοχολίνη, 

λιπαρές αλκοόλες, σφιγγοσίνη κ.α. Μέσω αυτής της αντίδρασης σχηµατίζονται ακετυλιωµένα 

µόρια στα οποία έχουν αποδωθεί σηµαντικές βιολογικές δράσεις τα τελευταία χρόνια. Ενζυµική 

δραστικότητα τρανσακετυλάσης έχει βρεθεί σε HL-60 κύτταρα [166], σε ενδοθηλιακά κύτταρα 

[167] καθώς και σε κλάσµατα LDL ανθρώπινου πλάσµατος. [168] 

γ) Με τη δράση της λεκιθίνη:χοληστερόλη ακυλοτρανσφεράσης (LCAT), η οποία µπορεί να 

µεταφέρει την ακετυλοµάδα σε λυσο-PC στο πλάσµα ανθρώπου. Βιοχηµικές µελέτες έχουν 

δείξει ότι η τρανσακετυλάση και η LCAT αποτελούν διαφορετικά ένζυµα. [169]  

Ενδοκυτταρικά, ο λυσο-PAF είναι ιδαίτερα κυτταροτοξικός λόγω των απορρυπαντικών 

ιδιοτήτων του γι’αυτό και είτε εκκρίνεται στον εξωκυτταρικό χώρο, είτε µεταβολίζεται 
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περαιτέρω στο εσωτερικό του κυττάρου. Η µεταβολική τύχη του λυσο-PAF εξαρτάται από το 

είδος του κυττάρου και µπορεί να είναι η εξής : 

α) Μπορεί να επανακυλιωθεί προς AAGPC, το οποίο στην συνέχεια ενσωµατώνεται στις 

µεµβράνες των κυττάρων. Η ακυλίωση µπορεί να γίνει είτε από ακυλο-CoA 

ακυλοτρανσφεράσες, είτε από τρανσακυλάσες που µεταφέρουν ακόρεστα λιπαρά οξέα, κυρίως 

αραχιδονικό οξύ, από την PC στον λυσο-PAF (Σχήµα 7). H µετατροπή του PAF σε ΑΑGPC 

είναι ο συνηθέστερος τρόπος αποικοδόµησης του στα περισσότερα κύτταρα, κυρίως στα 

λευκοκύτταρα και στα αιµοπετάλια.  

 

 
 

Σχήµα 7. Ακυλίωση του λυσο-PAF προς ΑΑGPC. 

 

β) Μπορεί να µεταβολιστεί από λυσο-φωσφολιπάση C σε αλκυλογλυκερόλη (Σχήµα 8), η οποία 

είναι δυνατόν στη συνέχεια να διασπαστεί περαιτέρω σε γλυκερόλη και λιπαρή αλδεΰδη από την 

τετραϋδροπτερίδινη-εξαρτώµενη µονοοξυγονάση (Σχήµα 9). Η πορεία αυτή έχει αποδειχτεί σε 

ηπατοκύτταρα αρουραίου. [170]  

 

 

 

Σχήµα 8. Yδρόλυση λυσο-PAF προς αλκυλογλυκερόλη. 
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Σχήµα 9. Υδρόλυση λυσο-PAF από PLD. 

 

 

γ) Μπορεί να υδρολυθεί από µία λυσο-PLD σε ΑLPA, το οποίο στη συνέχεια µπορεί να 

µετατραπεί σε ΑΑG µε την δράση µίας φωσφοϋδρολάσης (Σχήµα 10). Η πορεία αυτή 

αποικοδόµησης του λυσο-PAF έχει βρεθεί σε πλάσµα κουνελιού [171]. 

δ) Ο αιθερικός δεσµός του λυσο-PAF µπορεί να διασπαστεί από την τετραϋδροπτερίδινη- 

εξαρτώµενη µονοοξυγονάση προς λιπαρές αλδεΰδες. Η µονοοξυγονάση διασπά τον αιθερικό 

δεσµό στα γλυκεριναιθερικά λιποειδή και για να δράσει απαιτεί τουλάχιστον ένα ελεύθερο 

υδροξύλιο. 

Εκτός από την PAF-ΑΗ και την τρανσακετυλάση, στο µόριο του PAF µπορεί να δράσει µία 

PLC η δράση της οποίας οδηγεί στον σχηµατισµό AAG (Σχήµα 10). 

 

 

 

Σχήµα 10. Yδρόλυση PAF από PLC. 
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1.3.3.3. Mηχανισµοί έκκρισης PAF από τα κύτταρα 

 

Ο νεοσυντιθέµενος PAF µπορεί, είτε να µεταβολιστεί άµεσα, είτε να δράσει στο εσωτερικό του 

κυττάρου και ύστερα να µεταβολιστεί, είτε να εκκριθεί στον εξωκυτταρικό χώρο και να δράσει 

σε γειτονικά κύτταρα. Το ποσό του PAF που εκκρίνεται από τα κύτταρα εξαρτάται, τόσο από το 

είδος του κυττάρου, όσο και από τις συνθήκες ενεργοποίησης του. Τα ανθρώπινα λευκοκύτταρα 

µπορούν να εκκρίνουν 0 έως 60% του νεοσυντιθέµενου PAF ανάλογα το εξωτερικό ερέθισµα 

και τις συνθήκες ενεργοποίησης. [172] Αντίθετα, τα ενδοθηλιακά κύτταρα εκκρίνουν από λίγο 

έως καθόλου PAF ανεξαρτήτως ερεθίσµατος. [173] 

Στα ενδοθηλιακά κύτταρα ο PAF δεν εκκρίνεται αλλά µετά την σύνθεση του µπορεί να βρεθεί 

στην εξωτερική πλευρά της πλασµατικής µεµβράνης και από εκεί να δράσει ως διακυτταρικός 

µεσολαβητής. Με αυτόν τον τρόπο ο παραγόµενος από τα ενδοθηλιακά κύτταρα PAF µπορεί να 

ενεργοποιήσει τα ουδετερόφιλα, ενώ µε παρόµοιο µηχανισµό ο PAF των ουδετερόφιλων µπορεί 

να ενεργοποιήσει την προσκόλληση αιµοπεταλίων σε αυτά δρώντας από την επιφάνεια τους. 

[174] 

 

1.3.3.4. Τοπολογία µεταβολισµού PAF 

 

Οι ενδοκυτταρικές περιοχές στις οποίες διεξάγονται οι µεταβολικές πορείες βιοσύνθεσης και 

αποικοδόµησης του PAF δεν έχουν πλήρως εντοπιστεί. Οι περισσότερες µελέτες έχουν γίνει µε 

κλασσικά πειράµατα υποκυτταρικής κατανοµής των ενζύµων και των ραδιενεργών 

υποστρωµάτων τους και έχουν δείξει ότι τα ένζυµα βιοσύνθεσης του PAF εντοπίζονται κυρίως 

σε ενδοκυτταρικά µεµβρανικά σωµατίδια όπως στο ενδοπλασµατικό δίκτυο (ER), στις 

πυρηνικές µεµβράνες και σε άλλα µη διευκρινισµένα µεµβρανικά κλάσµατα. [157, 158] Η 

µεταφορά του PAF και των προϊόντων αποικοδόµησης του µεταξύ των µεµβρανών γίνεται, είτε 

µε την βοήθεια ειδικών για τον PAF µεταφορικών πρωτεϊνών, είτε µε την σύντηξη λιπoειδικών 

κυστιδίων.  
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1.3.4. Υποδοχέας PAF. [175] 

 

O PAF ασκεί τις δράσεις του µέσω της σύνδεσης του σε ειδικό υποδοχέα στη µεµβράνη των 

κυττάρων. Πρόσφατα, βρέθηκε ότι ο υποδοχέας του PAF εκφράζεται, όχι µόνο στην επιφάνεια, 

αλλά και σε ενδοσώµατα ενδοθηλιακών κυττάρων γεγονός που υποδηλώνει τον πιθανό ρόλο του 

PAF ως ενδοκυτταρικού µεσολαβητή. 

Oι πρωτεΐνες του υποδοχέα, που κωδικοποιούνται στον άνθρωπο και το ινδικό χοιρίδιο, είναι 

απλές πολυπεπτιδικές αλυσίδες 342 αµινοξέων και έχουν Μr 39 kDa. Μία οµάδα εννέα 

καταλοίπων σερίνης και θρεονίνης, κοντά στο καρβοξυτελικό κυτοπλασµατικό άκρο, είναι 

πιθανές περιοχές φωσφορυλίωσης από κινάσες υποδοχέων G πρωτεϊνών. 

Το mRNA εκφράζεται στα περισσότερα κύτταρα και ιστούς, η κατανοµή της έκφρασης όµως 

διαφέρει από οργανισµό σε οργανισµό γεγονός που δείχνει ότι υπάρχουν ειδικοί µηχανισµοί για 

κάθε ιστό άλλα και για κάθε οργανισµό που ρυθµίζουν την έκφραση του υποδοχέα του PAF. 

 

1.3.5. Μηχανισµοί µεταγωγής σήµατος PAF. [176] 

Η σύνδεση του PAF στον υποδοχέα του προκαλεί την ενεργοποίηση πορειών στο εσωτερικό του 

κυττάρου που οδηγούν στον σχηµατισµό ή στην αύξηση της συγκέντρωσης ενδοκυτταρικών 

µηνυµατοφόρων µορίων όπως Ca2+, cAMP, 1,4,5-τριφωσφορική ινοσιτόλη (IP3), 

διακυλογλυκερόλη (DAG), αραχιδονικό οξύ, τα οποία µε την σειρά τους προκαλούν την τελική 

απόκριση του κυττάρου. Στην ενεργοποίηση αυτών των µηχανισµών µεσολαβούν G πρωτεΐνες, 

οι οποίες είναι συζευγµένες µε τον υποδοχέα του PAF. To είδος του µηχανισµού µεταγωγής 

σήµατος εξαρτάται από το είδος του κυττάρου και βρίσκεται υπό αυστηρή ρύθµιση ενώ πολλές 

φορές η σύνδεση του PAF στον υποδοχέα του ενεργοποιεί παραπάνω από ένα µηχανισµούς που 

αλληλεπιδρούν µεταξύ τους. 

 

1.3.6. Συµµετοχή του PAF στην παθοφυσιολογία των ασθενειών  

Ο PAF συµµετέχει σε αρκετές παθοφυσιολογικές καταστάσεις ασκώντας ποικίλες δράσεις στα 

κύτταρα και στους ιστούς. Αυτή η ποικιλότητα προέρχεται από το γεγονός ότι ένας µεγάλος 

αριθµός ερεθισµάτων, κυρίως θροµβωτικά και φλεγµονώδη, αυξάνουν τον PAF ενεργοποιώντας 
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τα βιοσυνθετικά του µονοπάτια. Ο PAF είναι ένας φυσιολογικός διαµεσολαβητής της 

φλεγµονής, της αναπαραγωγής, της µνήµης, του αγγειακού τόνου, της απόπτωσης και της 

αγγειογένεσης. Ένας από τους πρωταρχικούς ρόλους του PAF είναι η επαγωγή ενδοκυτταρικών 

αντιδράσεων. Συγκεκριµένα, συντίθεται από µια πληθώρα κυττάρων, προσδένεται στους 

µεµβρανικούς υποδοχείς άλλων κυττάρων, τα ενεργοποιεί και µεταβάλλει το φαινότυπό τους. 

Eκτός από τη διακυτταρική του δράση, του έχει αποδοθεί επίσης αυτοκρινής και ενδοκρινής 

δράση.  

Όσον αφορά την ενδοκυτταρική του δραστηριότητα, αυτή ανιχνεύεται στα αγγειακά και 

φλεγµονώδη συστήµατα, συµπεριλαµβάνοντας τη µεταφορά µηνυµάτων µεταξύ των κυττάρων 

του κεντρικού νευρικού συστήµατος, του γαστρεντερικού, του ενδοκρινικού συστήµατος και 

άλλων οργάνων. 

Όλες οι παραπάνω ρυθµιστικές διεργασίες έγκειται στην εξειδικευµένη λειτουργικότητα του 

PAF ως ένα διακυτταρικό µηνυµατοφόρο µόριο, ενώ ο αριθµός τους αποτελεί φυσική απόρροια 

της ανάγκης για ακριβή έλεγχο των βιολογικών του δραστηριοτήτων. [155] 

1.3.6.1. Φλεγµονή  

 

Η φλεγµονή αποτελεί µια πολύπλοκη, ολοκληρωµένη, βιολογική απάντηση των αγγειωµένων 

ιστών στο τραύµα. Ο PAF είναι ένας σύνδεσµος των διαφόρων διαµεσολαβητών που 

εµπλέκονται σε φυσιολογικές καθώς επίσης  και σε παθολογικές φλεγµονώδεις διαδικασίες. 

[177]  

Η έκκριση του PAF από µερικά φλεγµονώδη κύτταρα όπως µονοκύτταρα και ουδετερόφιλα, 

είναι ένας µηχανισµός για την ενδοκυτταρική µεταγωγή σήµατος και την ενίσχυση της 

φλεγµονώδους απάντησης. [174]  

Ο PAF προκαλεί συσσώρευση των αιµοπεταλίων και απελευθέρωση ισταµίνης. Ο PAF επίσης 

ασκεί παρόµοιες επιδράσεις στα ουδετερόφιλα και σε άλλα φλεγµονώδη κύτταρα διαµέσου του 

υποδοχέα του, παρόλο που οι ειδικές απαντήσεις ποικίλουν µεταξύ των διαφόρων τύπων 

κυττάρων. [178]  

Τα ενεργοποιηµένα ενδοθηλιακά κύτταρα φέρνουν τον PAF στην επιφάνεια, στην οποία 

παραµένουν συνδεδεµένα οδηγώντας σε προσκόλληση των ουδετερόφιλων σε αυτά. [174] Η 

σύνθεση του PAF από τα ενδοθηλιακά κύτταρα είναι γρήγορη και προκύπτει σύµφωνα µε την 
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έκθεση σε ειδικούς αγωνιστές όπως θροµβίνη, ισταµίνη, λευκοτριένιο D4, ATP. Η αυξηµένη 

προσκόλληση ουδετερόφυλλων και µονοκυττάρων στο ενδοθήλιο έρχεται ως απάντηση στην 

αποµάκρυνση του µορίου προσκόλλησης των λευκοκυττάρων, P-σελεκτίνη, από ειδικά 

ενδοκυτταρικά κοµµάτια, τα σωµάτια Weibel-Palade, στην ενδοθηλιακή επιφάνεια. [179]  

1.3.6.2. Αθηροσκλήρωση 

 

Η Αθηροσκλήρωση είναι µια χρόνια φλεγµονώδης κατάσταση που µπορεί να οδηγήσει σε ένα 

οξύ κλινικό επεισόδιο µέσω της ρήξη της πλάκας και της θρόµβωσης. Κοινοί παράγοντες 

κινδύνου όπως ο Σ∆, το κάπνισµα, οι οξειδωµένες LDL (Ox-LDL) και η συστηµατική φλεγµονή 

[180] έχουν ως κοινό χαρακτηριστικό τα αυξηµένα επίπεδα του PAF και των λιπιδίων που 

σχετίζονται µε τον PAF.  

O PAF συµµετέχει σε κρίσιµα σηµεία της αθηρογένεσης, συµπεριλαµβανοµένων της 

θρόµβωσης, της φλεγµονής και της οξείδωσης.  [181] Ο PAF προωθεί την οξείδωση [182] 

διεγείροντας τα µονοκύτταρα/µακροφάγα και τα ουδετερόφιλα παράγοντας ανιόντα του 

υπεροξειδίου του οξυγόνου και του υδρογόνου που δηµιουργούν την οξείδωση της LDL 

χοληστερόλης.   

Ο PAF συντίθεται από φλεγµονώδη ενδοθηλιακά κύτταρα και εκτίθεται στην επιφάνεια των 

κυττάρων προάγοντας την προσκόλληση των λευκοκυττάρων στα ενδοθηλιακά κύτταρα. [155] 

Ο PAF επίσης αυξάνει την ενδοθηλιακή διαπερατότητα [183] επιτρέποντας σε µακροµόρια όπως 

οι LDL και οι Ox-LDL και σε κύτταρα να µεταναστεύουν στον υποενδοθηλιακό χώρο. Σύνθεση 

του PAF πραγµατοποιείται ακόµη από προσκολληµένα ενεργοποιηµένα αιµοπετάλια στο 

ενδοθήλιο, όπου παραµένει συνδεδεµένος στη µεµβράνη µεσολαβώντας στην προσκόλληση των 

ουδετερόφυλλων πάνω στο ενδοθήλιο. [184] Επιπλέον, οι Ox-LDL επηρεάζουν την 

προσκόλληση των µονοκυττάρων πάνω στο ενδοθήλιο µερικώς διαµέσου του υποδοχέα του 

PAF.  

Όπως αναφέρθηκε παραπάνω, τα προσκολληµένα λευκοκύτταρα ενεργοποιούνται από την 

συνεργιστική δράση του PAF και της P-σελεκτίνης [155] και ακολούθως διεισδύουν στον 

υποενδοθηλιακό χώρο, όπου αποκτούν το φαινότυπο των µακροφάγων. Μέσα στον 

υποενδοθηλιακό χώρο, τα µονοκύτταρα-µακροφάγα παράγουν πολλαπλάσιες κυτοκίνες, καθώς 

επίσης µετά τη συσσώρευση των λιπιδίων µετατρέπονται σε αφρώδη κύτταρα. [185]  
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Επιπλέον, ο PAF που παράγεται προσωρινά από τα µακροφάγα και τα αφρώδη κύτταρα, τα 

οποία ενεργοποιούνται µε φαγοκυττάρωση, ενισχύοντας έτσι τα φλεγµονώδη σήµατα στον 

υποενδοθηλιακό χώρο, ασκώντας σ’αυτή την περιοχή προφλεγµονώδεις, προαθηρογόνες και 

προθροµβωτικές επιδράσεις. [186] Συµπερασµατικά, ο PAF προωθεί τον πολλαπλασιασµό των 

λείων αγγειακών κυττάρων, διεγείροντας τη µεταγραφή ενός επιδερµικού παράγοντα ανάπτυξης 

συνδεδεµένο µε ηπαρίνη στα µονοκύτταρα και τη σύνθεση της IL-6 στους λείους µύες των 

αγγείων. [187] 

Ο PAF επίσης επηρεάζει την απελευθέρωση των πρωτεασών, όπως η ελαστάση, από τα 

λευκοκύτταρα που ευνοούν τη ρήξη της αθηρωµατικής πλάκας, µιας και αυτά τα ένζυµα 

αποικοδοµούν συστατικά της εξωκυτταρικής µήτρας του εσωτερικού καλύµατος.  

Κλινικές µελέτες επιβεβαιώνουν την ύπαρξη υψηλών επιπέδων PAF σε στεφανιαίες αρτηρίες 

ασθενών µε σοβαρής µορφής αθηροσκλήρωση και σε δείγµατα ασθενών µετά από καθαρισµό 

των αρτηριών µε στεφανιαία πλάκα. [188]  

Σε µελέτες που πραγµατοποιήθηκαν σε ζώα παρατηρήθηκε ο προστατευτικός ρόλος των 

ανταγωνιστών του PAF κατά της αθηροσκλήρωσης. [189] Επιπρόσθετα, η PAF AH δρα 

προληπτικά κατά της παθολογικής φλεγµονής σ’ έναν αριθµό ζωικών µοντέλων. [190]  

Αντίθετα, στους ανθρώπους η ανεπάρκεια της PAF AH έχει ως αποτέλεσµα, τα µόρια της LDL 

να γίνονται πιο επιρρεπή στην οξείδωση. Επιπρόσθετα, αυτά τα µόρια της LDL επιδρούν στη 

σύνθεση των µορίων προσκόλλησης πιο αποτελεσµατικά απ’ ότι οι γηγενείς LDL. [191] Είναι 

ενδιαφέρον επίσης ότι τα κάπνισµα προκαλεί οξείδωση της LDL, ενεργοποίηση των 

αιµοπεταλίων και αυξηµένα επίπεδα PAF. 

Η εµφανής δραστηριότητα των µορίων του PAF είναι µερικώς εξαρτώµενη από τις διατροφικές 

συνήθειες, καθώς το περιεχόµενο και η σύσταση των µεµβρανικών κυττάρων και οι 

λιποπρωτεΐνες του πλάσµατος καθορίζονται σε µεγάλο βαθµό από τη δίαιτα. Η αντι-PAF 

δραστηριότητα έχει ανιχνευτεί σε λιπιδικά αποστάγµατα από παραδοσιακά τρόφιµα της 

Μεσογειακής ∆ίαιτας, όπως ελαιόλαδο, κρασί, ψάρι, µέλι, γάλα και γιαούρτι. [180] ∆ιατροφικές 

παρεµβάσεις σε ζώα έχουν δείξει ότι η κατανάλωση ελαιόλαδου πλούσιο σε ανταγωνιστές του 

PAF αναστέλλει την ανάπτυξη της αθηροσκλήρωσης. [192] Σε µη ινσουλινοεξαρτώµενους 

διαβητικούς ασθενείς, η κατανάλωση της παραδοσιακής Μεσογειακής δίαιτας [193] ή 

Μεσογειακού τύπου γευµάτων από ταχυφαγεία [194], πλούσια σε ανταγωνιστές του PAF 

βελτίωσε τη συσσώρευση των αιµοπεταλίων εξαιτίας του PAF.   
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1.4 Φωσφολιπάση Α2 συνδεδεµένη µε λιποπρωτεΐνες (LpPLA2) 

 

Το ένζυµο Lp-PLA2, ανήκει στην υπεροικογένεια των ενζύµων που ονοµάζονται φωσφολιπάσες  

A2. Τα ένζυµα αυτά  διαφέρουν στην δοµή αλλά εµπλέκονται όµως όλα στην υδρόλυση των 

λιπαρών οξέων από τη sn-2 θέση των φωσφολιπιδίων. [195]  

Η Lp-PLA2 εκκρίνεται από διάφορα φλεγµονώδη κύτταρα που έχουν ουσιαστικό ρόλο στην 

αθηροσκληρωτική διαδικασία (µονοκύτταρα, µακροφάγα, Τ λεµφοκύτταρα και µαστοκύτταρα). 

[196] 

Η Lp-PLA2  διαφέρει από τις άλλες φωσφολιπάσες A2, διότι η δράση της δεν εξαρτάται από την 

παρουσία ασβεστίου, δρα δε κυρίως επί υδατοδιαλυτών πολικών φωσφολιπιδίων, ιδιαίτερα επί 

εκείνων που έχουν οξειδωµένα λιπαρά οξέα στη θέση sn-2. [197] Μέχρι τώρα έχουν περιγραφεί 

δύο κύριοι τύποι του ενζύµου: η εκκρινόµενη (πλάσµα) και  η ενδοκυττάρια 

(κυτταροπλασµατική). [198] Η Lp-PLA2 του πλάσµατος αναφέρεται και σαν GVIIA PLA2. Στο 

πλάσµα κυκλοφορεί συνδεδεµένη µε λιποπρωτεΐνες, γεγονός στο οποίο [199] οφείλεται και η 

ονοµασία της ως «συνδεδεµένη µε λιποπρωτεΐνες φωσφολιπάση A2»  (Lp-PLA2). Στο 

ανθρώπινο πλάσµα συνδέεται κυρίως µε τις χαµηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνες (LDL), αλλά 

και µε τις υψηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνες (HDL), τις πολύ χαµηλής πυκνότητας 

λιποπρωτεΐνες (VLDL), τις ενδιάµεσης πυκνότητας λιποπρωτεΐνες (IDL), καθώς και µε την  

λιποπρωτεΐνη (a). [190] 

Σε αρκετές µελέτες in vitro, σε µοντέλα ζώων in vivo αλλά και σε κλινικές µελέτες έχει 

πιστοποιηθεί ότι η Lp-PLA2 εµπλέκεται στην διαδικασία της αθηροσκλήρωσης και της 

καρδιαγγειακής νόσου. Όµως ο ακριβής παθοφυσιολογικός ρόλος του ενζύµου στο πλάσµα και 

στο αρτηριακό τοίχωµα δεν έχει πλήρως διευκρινισθεί. Αρκετές µελέτες δείχνουν ότι αυτός ο 

ρόλος µπορεί να διαφοροποιείται ανάλογα µε τον τύπο της λιποπρωτεΐνης, στην οποία είναι 

συνδεδεµένη η  Lp-PLA2 στο πλάσµα.  

Κυτταρική πηγή της Lp-PLA2 του πλάσµατος είναι κυρίως τα λευκοκύτταρα του αίµατος 

(µακροφάγα) αλλά και τα ηπατοκύτταρα. Η δραστικότητα της πλασµατικής Lp-PLA2 µπορεί να 

διαφέρει µέχρι και 5 φορές σε ένα πληθυσµό υγιών ανθρώπων. Το 60% αυτών των διαφορών 

οφείλεται σε γενετικούς παράγοντες. 

Μελέτες έχουν δείξει ότι τα επίπεδα της Lp-PLA2 µπορεί να είναι αυξηµένα ή µειωµένα σε 

διάφορες ασθένειες. Αυξηµένη δραστικότητα παρατηρείται κυρίως σε ασθένειες που έχουν 
48 

 



Εισαγωγή 

φλεγµονώδη αίτια όπως για παράδειγµα υπέρταση, αγγειακές παθήσεις, ισχαιµίες, εγκεφαλικά 

επεισόδια, διαβήτης, ρευµατοειδής αρθρίτιδα κ.α.. Μειωµένα επίπεδα Lp-PLA2 παρατηρούνται 

σε ασθένειες όπως το άσθµα, συστηµατικός ερυθηµατώδης λύκος, σηψαιµία, νόσος Crohns κ.α. 

 

1.4.1. Χαρακτηριστικά της δοµής και της καταλυτικής δράσης της Lp-PLA2 

Η Lp-PLA2 έχει κλωνοποιηθεί τόσο από τον άνθρωπο, όσο και από άλλους οργανισµούς. Το 

cDNA της Lp-PLA2 κωδικοποιεί ένα πολυπεπτίδιο 45 ΚDa και 441 αµινοξέων. Για την δράση 

του ενζύµου απαιτείται, εκτός από την Ser273, ένα Asp296 και µία His351, τα οποία αποτελούν 

την χαρακτηριστική τριάδα των α/β υδρολασών. Η Lp-PLA2 του πλάσµατος µπορεί να 

υδρολύσει λιπαρά οξέα µέχρι και 9 ατόµων άνθρακα στην θέση  sn-2 καθώς και οξειδωµένα 

φωσφολιποειδή.  

Μετά  την αποκοπή ενός υδρόφοβου σηµατοδοτικού πεπτιδίου στη θέση Ala-17/Val-18, η Lp-

PLA2 του ανθρώπινου πλάσµατος εκκρίνεται στην κυκλοφορία [200],  είναι δε Ν-

γλυκοζυλιωµένη σε δύο υπολείµµατα ασπαραγίνης και περιέχει διάφορες αλυσίδες σακχάρων 

µεταξύ των οποίων σιαλικό οξύ. [201] 

Η πρωτοταγής δοµή της είναι µοναδική µε εξαίρεση την αλληλουχία Gly-His-Ser- Phe-Gly στο 

καταλυτικό κέντρο του ενζύµου που είναι ίδια µε αυτήν των εστερασών σερίνης και των 

λιπασών. Η Ser-273 της αλληλουχίας Gly-His-Ser- Phe-Gly µαζί µε τα αµινοξέα Asp-296 and 

His-351 συγκροτούν την καταλυτική τριάδα του ενζύµου. Αυτό έχει σαν αποτέλεσµα να 

αναστέλλεται η δράση της από αναστολείς της εστεράσης της σερίνης όπως Pefabloc και 

διισοπροπυλοφθοριοφωσφορικά ιόντα. [202] 

Υπάρχουν δύο α-έλικες στη δοµή της που συµβάλλουν στη σύνδεση της µε τις λιποπρωτεΐνες. Η 

µία (αµινοξεικές θέσεις 114-126), βοηθάει στην σύνδεση µε τις LDL. Η δεύτερη (αµινοξεικές 

θέσεις 362–369) περιέχει υδρόφοβα αµινοξέα και προσφάτως έχει δειχθεί ότι επηρεάζει την 

σύνδεση µε τις HDL. [203] 

 

1.4.2. Ενδυµικές δράσεις της Lp-PLA2   
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του PAF από την Lp-PLA2 είναι ο λυσο-PAF και το οξεικό οξύ. Σηµαντική ερευνητική πρόοδος 
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(oxPL) που παράγονται µε µη ενζυµατική οξείδωση των φωσφατιδυλοχολινών, οι οποίες 

περιέχουν στη θέση  sn-2 λιπαρές ακυλο-οµάδες, από ελεύθερες ρίζες. Τα οξειδωµένα 

φωσφολιπίδια είναι υπόστρωµα για την Lp-PLA2 παρά το γεγονός ότι περιέχουν ανθρακικές 

αλυσίδες µε περισσότερα από 9 άτοµα άνθρακα. [204] 

Τα προϊόντα της υδρόλυσης των oxPL είναι οξειδωµένα ελεύθερα λιπαρά οξέα (oxFFA) και 

λυσοφωσφατιδυλοχολίνη (lyso-PC). Στις οξειδωµένες χαµηλής πυκνότητας λποπρωτεΐνες 

(oxLDL) έχουν  βρεθεί πολλά είδη οξειδωµένων φωσφολιπιδίων, τα οποία παρουσιάζουν 

βιολογική δράση και ενέχουν ρόλους κλειδιά σε πολλά στάδια της αθηρογένεσης. [205] Η Lp-

PLA2 αποδείχθηκε επίσης ότι καταλύει την υδρόλυση φωσφολιπιδίων που περιέχουν F2-

ισοπροστάνια εστεροποιηµένα στην sn-2 θέση (F2-IP-PC) in vitro και in vivo. [206] 

Εκτός της δράσης της Lp-PLA2 σαν λιπάση και εστεράση, το ένζυµο εµφανίζει επίσης και δράση 

τρανσακετυλάσης. [169] Η δράση αυτή εντοπίζεται στις LDL, όπου η Lp-PLA2 καταλύει την 

µεταφορά οξεικής οµάδας καθώς και βραχείας αλύσου λιπαρά οξέα από τον PAF και τα 

αιθερο/εστερο συνδεδεµένα ανάλογα του σε αιθερο/εστερο συνδεδεµένα λυσοφωσφολιπίδια. 

[168] Η δράση της Lp-PLA2 σαν τρανσακετυλάση δεν έχει διεκρινισθεί πλήρως,  πρόσφατα δε 

ανιχνεύθηκε στο αρτηριακό τοίχωµα, γεγονός που υποδηλώνει την πιθανή ρύθµιση από την Lp-

PLA2, της συγκέντρωσης του PAF και των λυσοφωσφολιπιδίων κατά την αθηρογένεση. [207] 

Τέλος, η Lp-PLA2 δρά επί της συνδεδεµένης µε τις LDL γκρελίνης και προκαλεί την 

αποµάκρυνση του οκτανοϊκού οξέος. Η γκρελίνη, µία πεπτιδική ορµόνη παράγεται κυρίως από 

το στοµάχι και διεγείρει το αίσθηµα πρόσληψης τροφής και την έκκριση της αυξητικής ορµόνης. 

[208] 

Αν και τα περισσότερα υποστρώµατα της Lp-PLA2 που περιγράφηκαν, παράγονται κατά το 

οξειδωτικό stress, η ίδια η Lp-PLA2 είναι επιδεκτική σε οξειδωτική αδρανοποίηση.  Η 

αδρανοποίηση της Lp-PLA2 κατά την οξείδωση πιθανά διευκολύνει την συσσώρευση 

υποστρωµάτων του ενζύµου, τα οποία σχηµατίζονται κατά το οξειδωτικό stress. [209] Η 

αδρανοποίηση της Lp-PLA2 είναι µη αντιστρεπτή διαδικασία και πρόσφατα εδείχθη ότι ένα από 

τα κυριότερα σηµεία οξειδωτικής της αδρανοποίησης είναι η Met-117. [210] 
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Σχήµα 11. Ενδυµικές δράσεις Lp-PLA2. 

 

1.4.3. Έκκριση της Lp-PLA2 & σύνδεση της µε τις λιποπρωτεΐνες του πλάσµατος 

1.4.3.1. Σύνδεση της Lp-PLA2 µε τις LDL λιποπρωτεΐνες 

 

Το 70% µε 80% του ενζύµου είναι συνδεδεµένα µε τις LDL µε ειδική αλληλεπίδραση 

πρωτεΐνης- πρωτεΐνης µεταξύ του αµινοτελικού άκρου της Lp-PLA2 και του καρβοξυτελικού 

άκρου της apoB. [211] Από τα διάφορα µόρια των LDL, η Lp-PLA2 συνδέεται κύρια µε τα 

µικρότερα και πυκνότερα µόρια, τα οποία θεωρούνται ως γνωστόν και πιο αθηρογόνα. [212] 

Το ηλεκτραρνητικό κλάσµα των LDL στην κυκλοφορία εµφανίζει πενταπλάσια δραστικότητα 

Lp-PLA2, περιέχει δε επίσης πολλά από τα προϊόντα της δράσης της Lp-PLA2  π.χ. lysoPC και 

oxFFA . Το κλάσµα αυτό των LDL, αντιπροσωπεύει το 8% των LDL του πλάσµατος σε 

ασθενείς µε φυσιολογικά λιπίδια και σε ασθενείς µε οικογενή υπερχοληστερολαιµία το 15,6% 

αντίστοιχα, αφθονούν δε στο κλάσµα αυτό τα µικρά και πυκνά µόρια  των LDL. [213] Το 

ηλεκτραρνητικό κλάσµα των LDL επάγει την έκφραση γονιδίων φλεγµονής και την 
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προσκόλληση των µονοκυττάρων στην επιφάνεια των ενδοθηλιακών κυττάρων και πιθανά αυτό 

αποδίδεται στην αθηρογόνο δράση της. [214]  

Σε αρκετά ζώα (π.χ. ποντίκια, κουνέλια, σκύλοι), η Lp-PLA2 συνδέεται κύρια µε τις  HDL 

(αντίθετα από τον άνθρωπο) και αυτό αποδίδεται στις διαφορετικές µεταξύ των ειδών 

αµινοξεικές αλληλουχίες της Lp-PLA2 και της apoB. 

Στις ανθρώπινες αθηρωµατικές βλάβες εντοπίζονται δύο κύριες πηγές της Lp-PLA2, αυτή  που 

µεταφέρεται µε τις LDL στον έσω χιτώνα από την κυκλοφορία και αυτή που συντίθεται de novo 

από τα φλεγµονώδη κύτταρα της αθηρωµατικής πλάκας (µακροφάγα, Τ-κύτταρα, και µαστικά 

κύτταρα). Υψηλά επίπεδα του mRNA της Lp-PLA2 έχουν προσδιορισθεί σε καρωτιδικές 

πλάκες. [215] Σε στεφανιαίες αθηρωµατικές βλάβες ανευρίσκεται  Lp-PLA2 µε ανοσοχηµική 

βαφή ιδιαίτερα στα µακροφάγα της λεπτής ινώδους κάψας του αθηρώµατος που παρατηρείται 

στο 60% των θυµάτων µε αιφνίδιο καρδιακό θάνατο. [216] 

Η Lp-PLA2 που κυκλοφορεί προέρχεται κύρια από τα αιµοποιητικά κύτταρα, δηλαδή κύτταρα 

που δεν παράγουν λιποπρωτεΐνες. Αυτό αποδείχθηκε σε ασθενή µε φυσιολογική Lp-PLA2 στο 

πλάσµα που έκανε  αλλογενή µεταµόσχευση µυελού. Ο δότης ήταν οµοζυγώτης σε µετάλλαξη 

της Lp-PLA2 V279F που χαρακτηρίζεται από απουσία δραστικότητας της Lp-PLA2 µε 

αποτέλεσµα ο λήπτης να µην έχει δραστική Lp-PLA2  στο πλάσµα του. [196] 

Η έκκριση της Lp-PLA2 στην κυκλοφορία συµβαίνει ανεξάρτητα της έκκρισης των 

λιποπρωτεΐνών και το ένζυµο ακολούθως συνδέεται µε τις λιποπρωτεΐνες. Αντίστοιχα σε 

ασθενείς µε νόσο Tangier που χαρακτηρίζονται από έλλειψη HDL η δραστικότητα της Lp-PLA2 

είναι υψηλότερη από ότι σε υγιείς [217], ενώ και σε ασθενείς µε αβ λιποπρωτεΐναιµία, η 

δραστικότητα της Lp-PLA2  είναι φυσιολογική. [218] 

Η έκκριση της Lp-PLA2 εξαρτάται από τον βαθµό της κυτταρικής διαφοροποίησης και 

ρυθµίζεται επίσης από εξωγενείς παράγοντες όπως PAF, κυτταροκίνες και στεροειδείς ορµόνες. 

[219] Για την σύνδεση της Lp-PLA2 µε τις LDL κύριο ρόλο έχει η απολιποπρωτεΐνη B-100 

(apoB-100) που το καρβοξυτελικό άκρο (αµινοξεικά υπολείµµατα 4119–4279) ενώνεται µε 

αµινοξεικά υπολείµµατα Tyr-205, Trp-115 και Leu-116 και σε λιγότερο βαθµό Met-117 της Lp-

PLA2. [211] 
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1.4.3.2. Σύνδεση της Lp-PLA2 µε τις HDL λιποπρωτεΐνες 

 

Μια µικρή αναλογία της Lp-PLA2 στο πλάσµα των νορµολιπιδαιµικών ασθενών κυκλοφορεί 

συνδεδεµένη µε τις HDL. [190] Αρχικά θεωρήθηκε ότι οι Lp-PLA2 παρουσίαζαν έλλειψη στην 

HDL και η δραστικότητα της HDL-Lp-PLA2 αποδόθηκε στην παραοξονάση 1 (PON1). [220] 

Ένα ένζυµο που υπάρχει κύρια στις HDL [221] και µπορεί να υδρολύει φωσφολιπίδια [222] και 

κατ’ επέκταση τον PAF. [220] 

Ακόµη όµως αποδείχθηκε ότι οι παραπάνω δράσεις που είναι ανάλογες µε τη δράση της Lp-

PLA2, δεν προέρχονται από την PON1 αλλά από ελάχιστη επιµόλυνση µε Lp-PLA2 που υπήρχε 

µαζί µε την PON. Συνεπώς, η PON1 δεν έχει δράση φωσφολιπάσης προς τον PAF και τα 

οξειδωµένα φωσφολιπίδια και η Lp-PLA2 είναι η µόνη φωσφολιπάση A2 των HDL. [223] 

1.4.3.3. Σύνδεση της Lp-PLA2 µε τη λιποπρωτεΐνη Lp(a) 

 

Η κατανοµή της Lp-PLA2 µεταξύ LDL και HDL µπορεί να επηρεασθεί από την παρουσία της 

Lp(a), όταν η συγκέντρωση της στο πλάσµα υπερβαίνει τα 30 mg/dl. Ενδιαφέρον είναι ότι η 

Lp(a) είναι πλούσια σε  Lp-PLA2. Περιέχει 1,5-2 φορές περισσότερο ένζυµο (µάζα) και αρκετές 

φορές περισσότερο Lp-PLA2 σε δραστικότητα. [224] Η Lp(a) που είναι συνδεδεµένη µε την Lp-

PLA2 [Lp(a)-Lp-PLA2] είναι σε µεγάλο βαθµό γλυκοζυλιωµένη και πολύ επιδεκτική σε 

οξείδωση in vitro. Η σύνδεση της Lp-PLA2 γίνεται µε την apoB-100 της Lp(a) και όχι µε την apo 

(a). [225] 

Υπάρχουν σηµαντικές διαφορές στις καταλυτικές ιδιότητες του ενζύµου στους διάφορους 

ισοµορφικούς τύπους της Lp(a). Στις µικρές ισοµορφές εµφανίζονται µεγαλύτερες τιµές Km και 

Vmax, σε σύγκριση µε τις µεγαλύτερες, και αυτό οφείλεται µάλλον στο ότι η apo (a) επηρεάζει 

τη σχέση της Lp-PLA2 µε τη Lp(a), παρόλο που η ίδια η apo (a) δε συνδέεται µε την Lp-PLA2. 

[224] 

 

1.4.4. Συµµετοχή της Lp-PLA2 στη παθοφυσιολογία ασθενειών µε έµφαση στις δράσεις στα 

καρδιαγγειακά 

1.4.4.1. Αλλεργικές και Φλεγµονώδεις Ασθένειες 
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Οι αλλαγές της δραστικότητας της PAF-AH στο πλάσµα σε διάφορες αλλεργικές και 

φλεγµονώδεις ασθένειες, δείχνουν ότι το ένζυµο φαίνεται να παίζει σηµαντικό ρόλο σε αυτές τις 

διαταραχές. Η δραστικότητα της PAF-AH στο πλάσµα είναι µειωµένη σε άτοµα µε ενεργό 

συστηµατικό ερυθηµατοειδή λύκο [226], µε νεκρωτική εντεροκολίτιδα [227], µε σήψη ή 

σηπτικό σοκ [228], ή µε σοβαρό βρογχικό άσθµα [228]. Η επακόλουθη αύξηση του PAF και των 

οξειδωµένων φωσφολιπιδίων ίσως να συνεισφέρει στην παθολογική διαδικασία των διαταραχών 

αυτών. Αντίθετα, η δραστικότητα της PAF-AH στο πλάσµα είναι αυξηµένη σε άτοµα µε Σ∆ 

[229], µε ιδιοπαθή υπέρταση [230], µε ρευµατοειδή ή άλλες µορφές αρθρίτιδας [231]. Η 

δραστικότητα της PAF-AH είναι επίσης υψηλή στο πλάσµα σε άτοµα µε χρόνια χολόσταση από 

ασθένειες του ήπατος. Βέβαια, η δραστικότητα της PAF-AH στο πλάσµα µπορεί να επανέλθει 

στα φυσιολογικά επίπεδα µετά από επιτυχή µεταµόσχευση ήπατος [232]. 

1.4.4.2. Ο ρόλος της Lp-PLA2 στην αθηροσκλήρωση και στην καρδιαγγειακή νόσο. 

 

Ο βιολογικός ρόλος της Lp-PLA2 στην αθηροσκλήρωση είναι σε κάποιο βαθµό αµφιλεγόµενος 

και αδιευκρίνιστος. Αρχικά, η Lp-PLA2 θεωρήθηκε αθηροπροστατευτική µε βάση in vitro 

µελέτες που έδειξαν ότι ο PAF, µια ένωση µε γνωστές φλεγµονώδεις ιδιότητες, υδρολυόταν από 

την Lp-PLA2. [233] 

Ο PAF ενεργοποιεί διάφορα κύτταρα που συµµετέχουν στην αθηρογένεση, συντίθεται τοπικά 

στα σηµεία του ενδοθηλιακού τραυµατισµού και συσσωρεύεται στις αθηρωµατικές πλάκες των 

ασθενών µε προχωρηµένη στεφανιαία νόσο. Τα δεδοµένα αυτά δείχνουν ότι το φωσφολιπίδιο 

αυτό έχει ενεργό ρόλο στη παθοφυσιολογία της αθηροσκλήρωσης. [234] 

Ο PAF καθώς και τα φλεγµονώδη οξειδωµένα φωσφολιπίδια (oxPL) σχηµατίζονται κυρίως στις 

LDL κατά την οξείδωση και θεωρείται ότι έχουν κεντρικό ρόλο στον σχηµατισµό των 

αθηρωµατικών πλακών. Ακολούθως, οι έρευνες έδειξαν ότι η Lp-PLA2 πιθανά δεν είναι το 

κύριο ένζυµο που υδρολύει τον PAF in vivo. Σε πρόσφατες µάλιστα µελέτες που χορήγησαν 

ανασυνδυασµένη Lp-PLA2 σε ασθενείς που στις παθήσεις τους (π.χ. άσθµα, σηπτικό σοκ) ο  

PAF παίζει καθοριστικό ρόλο, δεν παρατηρήθηκε κλινικό όφελος. [235] Σε ασθενείς δε, που 

έχουν έλλειψη της Lp-PLA2 όταν χορηγήθηκε εισπνεόµενος PAF, δε παρατηρήθηκε η 

προσδοκώµενη συστηµική ή πνευµονική αντίδραση. [236] 

Οι αθηροπροστατευτικές ιδιότητες της Lp-PLA2 εξηγήθηκαν βάσει του ρόλου της στον 

καταβολισµό του PAF και των  oxPL, µιας και τα δύο έχουν αθηρογόνο δράση [234], ενώ ο 
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φλεγµονώδης και αθηρογόνος ρόλος της Lp-PLA2 βασίζεται στο ότι κατά την καταλυόµενη από 

την Lp-PLA2 υδρόλυση των oxPL παράγονται  λυσοφωσφατιδυλοχολίνη (lyso-PC) και 

οξειδωµένα ελεύθερα λιπαρά οξέα (oxFFA). Και οι δύο αυτές ενώσεις έχουν αθηρογόνο δράση. 

[237] 

 

1.4.4.2.1. Η δράση της Lp-PLA2 στο αρτηριακό τοίχωµα. 

Η Lp-PLA2 που υπάρχει µέσα στις αθηροσκληρωτικές βλάβες, προέρχεται από δύο κύριες 

πηγές: είτε το ένζυµο µεταφέρεται συνδεδεµένο µε τις LDL στον έσω χιτώνα, είτε γίνεται de 

novo σύνθεση του ενζύµου µέσα στις αθηρωµατικές πλάκες από φλεγµονώδη κύτταρα. [238] 

Εχει αποδειχθεί ότι η Lp-PLA2 υδρολύει τα οξειδωµένα φωσφολιπίδια των οξειδωµένων LDL 

στον έσω χιτώνα. Τα οξειδωµένα ελεύθερα λιπαρά οξέα και η λυσοφωσφατιδυλοχολίνη, 

προϊόντα αυτής της αντίδρασης, ενεργοποιούν την έκφραση µορίων προσκόλλησης στο 

ενδοθήλιο καθώς και κυτταροκινών [239], ενώσεων που ευνοούν την προσέλκυση των 

µονοκυττάρων στον έσω χιτώνα. Εκεί, τα µονοκύτταρα ενεργοποιούνται µετατρεπόµενα σε 

µακροφάγα και τελικά σε αποπτωτικά αφρώδη κύτταρα. Αυτά τα ενεργοποιηµένα µακροφάγα 

και αφρώδη κύτταρα παράγουν επιπλέον Lp-PLA2, η οποία στην συνέχεια επανεισέρχεται στην 

κυκλοφορία. [240] Επίσης, παρατηρήθηκε ότι η λυσοφωσφατιδυλοχολίνη που παράγεται κατά 

την υδρόλυση των οξειδωµένων LDL από την Lp-PLA2, συσχετίζεται σε µεγάλο βαθµό µε την 

δυσλειτουργία του ενδοθηλίου των στεφανιαίων.  

Η ιστοπαθολογική βαφή των στεφανιαίων και των καρωτίδων αποδεικνύει την παρουσία της Lp-

PLA2 στην λεπτή ινώδη κάψα των έτοιµων να διαρραγούν πλακών αλλά όχι και στις πρώιµες 

πλάκες. Όταν δεν υπάρχει στεφανιαία αθηρωµατική πλάκα η συγκέντρωση της Lp-PLA2 είναι 

µειωµένη. Από αυτές τις αθηρωµατικές πλάκες που είναι έτοιµες να διαρραγούν θεωρείται ότι 

ελευθερώνεται η Lp-PLA2 στην κυκλοφορία. [241, 242] 

Στις ώριµες αθηρωµατικές πλάκες των στεφανιαίων και των καρωτίδων µε την ιστοπαθολογική 

βαφή αποκαλύπτεται  ότι η Lp-PLA2 εντοπίζεται µαζί µε µακροφάγα και οξειδωµένες LDL, 

(διαπιστώθηκε δε αυξηµένη συγκέντρωση του mRNA της Lp-PLA2)  σε αορτικά δείγµατα µε 

προχωρηµένη αθηροσκλήρωση εντοπισµένη κυρίως στα φλεγµονώδη κύτταρα. Αντίθετα, µε την 

αυξηµένη συγκέντρωση της Lp-PLA2 στις περιοχές των µακροφάγων, στα λεία µυϊκά κύτταρα 

υπάρχει µικρή µόνο συγκέντρωση της Lp-PLA2. [215] 
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Φαίνεται επίσης να υπάρχει σχέση µεταξύ της παρουσίας Lp-PLA2 και της απόπτωσης στις ίδιες 

περιοχές των αθηρωµατικών πλακών όπως διαπιστώθηκε στην  ιστοπαθολογική ανάλυση. Αν 

και οι οξειδωµένες LDL είναι γνωστό ότι επάγουν την απόπτωση [243], τα δεδοµένα δείχνουν 

ότι η lysoPC, προϊόν της δράσης της Lp-PLA2 µπορεί επίσης να επάγει την απόπτωση. [238] Η 

ένδειξη αυτή ενισχύεται και από το ότι η εκλεκτική αναστολή της Lp-PLA2 προστατεύει τα 

µακροφάγα από τον κυτταρικό θάνατο που προκαλείται από τις οξειδωµένες LDL. [244] Ο 

εντοπισµός της Lp-PLA2 µε πειράµατα διπλής βαφής µέσα σε αποπτωτικά µακροφάγα   µαζί µε 

τα προαναφερθέντα, δείχνει ότι η Lp-PLA2 µπορεί να έχει βασικό ρόλο στην επαγωγή του 

κυτταρικού θανάτου, στον σχηµατισµό και στην αστάθεια του ανθρώπινου στεφανιαίου 

αθηρώµατος. [241] 

Τελευταία, µε ανοσοχηµική ανάλυση διαπιστώθηκε ότι σε ανθρώπινη αθηροσκληρωτική αορτή, 

η δράση της Lp-PLA2 ως τρανσακετυλάσης ήταν ελαφρά αυξηµένη συγκριτικά µε την δράση 

της ως υδρολάσης και αυτό συνοδεύτηκε από συσσώρευση lyso-PAF και σχηµατισµό PAF, ενώ 

στις υγιείς µαστικές αρτηρίες, η δράση της Lp-PLA2 ως τρανσακετυλάσης ήταν πολύ µειωµένη 

συγκριτικά µε την δράση της ως υδρολάσης. Αυτή η ανισορροπία µεταξύ της υδρολυτικής 

δράσης και της δράσης της ως τρανσακετυλάση ίσως να συµβάλλει στην πρόοδο της 

αθηροσκλήρωσης. [207] 

Όλες σχεδόν οι µελέτες για τον ρόλο της Lp-PLA2 στην διαδικασία της αθηροσκλήρωσης στους 

ανθρώπους έχουν γίνει είτε in vitro σε διάφορα κυτταρικά συστήµατα, είτε ex vivo µετρώντας τη 

συγκέντρωση ή τη δραστικότητα της στην κυκλοφορία και συσχετίζοντας τα αποτελέσµατα µε 

το βαθµό αθηροσκλήρωσης και τα ανάλογα καρδιαγγειακά σύνδροµα. Το πρόβληµα που 

υπάρχει σε αυτές τις µελέτες είναι ότι οι συνθήκες στο αρτηριακό τοίχωµα και στις 

αθηρωµατικές πλάκες διαφέρουν σηµαντικά από του πλάσµατος (π.χ. επικράτηση των 

µακροφάγων από τα µονοκύτταρα, αυξηµένο οξειδωτικό stress, περισσότερες τροποποιηµένες 

λιποπρωτεΐνες από ότι οι κανονικές, αποπτωτικά φαινόµενα, αντιδράσεις χρόνιας φλεγµονής 

κλπ).  

 

1.4.4.2.2. ∆υσλιπιδαιµίες και Lp-PLA2  

Οι δυσλιπιδαιµίες και οι διαταραχές του µεταβολισµού των λιποπρωτεϊνών επηρεάζουν αφενός 

τα επίπεδα της Lp-PLA2, αφετέρου την κατανοµή της ανάµεσα στις λιποπρωτεΐνες. Στην 

πρωτοπαθή υπερχοληστερολαιµία, η δραστικότητα της συνδεδεµένης µε τις LDL Lp-PLA2 

(LDL-Lp-PLA2), αυξάνει παράλληλα µε τη βαρύτητα της υπερχοληστερολαιµίας και τα 
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υψηλότερα επίπεδα της ενζυµικής δραστικότητας παρατηρούνται στην οµόζυγη οικογενή 

υπερχοληστερολαιµία. Αντίθετα, δεν επηρεάζεται σηµαντικά η δραστικότητα της HDL-Lp-

PLA2. [245] 

Σε ασθενείς µε φυσιολογική ή αυξηµένη LDL-χοληστερόλη στο πλάσµα, αυτό που ρυθµίζει σε 

µεγάλο βαθµό τη συγκέντρωση της  Lp-PLA2 στο πλάσµα και την κατανοµή του ενζύµου στις 

διάφορες λιποπρωτεΐνες του πλάσµατος, είναι ο ρυθµός αποµάκρυνσης των LDL από την 

κυκλοφορία. [246]   

Ασθενείς µε συνδυασµένη υπερλιπιδαιµία παρουσιάζουν επίσης αυξηµένη δραστικότητα της 

Lp-PLA2. Στους ασθενείς αυτούς, είναι αυξηµένη η δραστικότητα της LDL-Lp-PLA2, της 

VLDL-Lp-PLA2 και της IDL-Lp-PLA2, ενώ είναι µειωµένη η δραστικότητα της HDL-Lp-PLA2 

αλλά και η συγκέντρωση της HDL-χοληστερόλης. [247] 

Σε ασθενείς µε πρωτοπαθή υπερτριγλυκεριδαιµία η δραστικότητα της Lp-PLA2 είναι αυξηµένη 

επειδή είναι αυξηµένες οι VLDL-Lp-PLA2 και IDL-Lp-PLA2. Η δραστικότητα της LDL-Lp-

PLA2 δεν επηρεάζεται σε αυτόν τον τύπο υπερλιπιδαιµίας, ενώ είναι µειωµένη η δραστικότητα 

της HDL-Lp-PLA2 αλλά και η συγκέντρωση της HDL-χοληστερόλης. [248] 

Ως κοινό χαρακτηριστικό των προαναφερθεισών δυσλιπιδαιµιών θεωρείται ότι είναι η 

διαφορετική η κατανοµή της Lp-PLA2 στις λιποπρωτεΐνες που περιέχουν apoB και apoA-I, από 

ότι σε φυσιολογικές περιπτώσεις. Στις  HDL  (που περιέχουν apoA-I )  τα επίπεδα της HDL-Lp-

PLA2 είναι µειωµένα συγκριτικά µε τα ολικά επίπεδα της Lp-PLA2 στο πλάσµα. [245] 

 

 

1.4.4.2.3. Ο ρόλος της LDL-Lp-PLA2 

Έχουµε αναφέρει ήδη ότι η Lp-PLA2 συνδέεται κυρίως µε τις LDL και ότι η LDL-Lp-PLA2 

διαµορφώνει σε µεγάλο βαθµό τη συγκέντρωση της Lp-PLA2 στο πλάσµα. Η κατακράτηση και 

στη συνέχεια η τροποποίηση των πλούσιων σε apoB λιποπρωτεϊνών (ιδιαίτερα των LDL) µέσα 

στο αρτηριακό τοίχωµα αποτελούν καθοριστικό στάδιο για την έναρξη της αθηροσκληρωτικής 

διαδικασίας. [249] Το γεγονός αυτό είναι σηµαντικό διότι όπως έχουµε ήδη αναφέρει ότι το 

µεγαλύτερο µέρος της Lp-PLA2 βρίσκεται συνδεδεµένο µε τις LDL (70–80%). Η επακόλουθη 

τροποποίηση των LDL µέσα στον έσω χιτώνα παράγει οξειδωµένα φωσφολιπίδια, τα οποία είναι 

υπόστρωµα για την δράση της Lp-PLA2 µετατρεπόµενα από αυτήν ταχύτατα σε lysoPC and 

oxFFA, τα οποία όπως ήδη έχει αναφερθεί, έχουν φλεγµονώδεις ιδιότητες. 
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Σηµαντικό σηµείο επίσης για τον αθηρογόνο ρόλο της Lp-PLA2 είναι ότι οι ιδιαίτερα 

αθηρογόνες µικρές και πυκνές LDL είναι πλούσιες σε Lp- PLA2. [250] Ο εµπλουτισµός των 

sdLDL µε Lp-PLA2 έχει σαν συνέπεια την αύξηση της παραγωγής της lyso-PC [251] και του 

PAF, δύο φλεγµονωδών και αθηρογόνων φωσφολιπιδίων. [168] Όπως προαναφέραµε η Lp-

PLA2 συνεισφέρει στην αθηρογενετικότητα των LDL και µάλιστα στο ηλεκτραρνητικό µέρος 

τους, LDL(−). [214] 

Επιπρόσθετα, ο ρόλος της LDL-Lp-PLA2 ως αιτιολογικού παράγοντα για την αθηροσκλήρωση 

υποστηρίζεται από ευρήµατα πρόσφατων κλινικών µελετών κατά τις οποίες, η χορήγηση 

darapladib, ενός αναστολέα της Lp-PLA2, εµπόδισε την εξάπλωση του νεκρωτικού πυρήνα, 

καθοριστικού παράγοντα για την σταθερότητα της αθηρωµατικής πλάκας, αντίθετα µε 

αντίστοιχους ασθενείς στους οποίους χορηγείτο placebo. [252, 253] 

Οι oxLDL έχουν επίσης ανοσογονικότητα και τα oxPL καθώς και η lyso-PC που περιέχουν, 

παίζουν µεγάλο ρόλο στην αντιγονικότητα των oxLDL συµµετέχοντας στην δηµιουργία 

διαφόρων επιτόπων που αναγνωρίζονται από πολλά αυτοαντισώµατα. Τέτοια αντισώµατα 

υπάρχουν στο αίµα υγιών αλλά και ασθενών µε στεφανιαία νόσο και υπέρταση. [244, 254] 

Χορήγηση επίσης ειδικού αναστολέα (SB677116) της Lp-PLA2 σε πειραµατόζωα στα οποία είχε 

προκληθεί αυξηµένη έκφραση του mRNA της Lp-PLA2 στα µονοκύτταρα της περιφέρειας και 

στις στεφανιαίες αρτηρίες, µείωσε εκτός από την Lp-PLA2 και την φλεγµονώδη αντίδραση στα 

κυκλοφορούντα στην περιφέρεια µονοκύτταρα (ICAM-1, IL-6), και στους στεφανιαίους ιστούς 

(ICAM-1, VCAM-1). [255] 

 

1.4.4.2.4. Ο αντιαθηρογόνος ρόλος της HDL-Lp-PLA2 

Η πρώτη ένδειξη για τον αντιαθηρογόνο ρόλο της HDL-Lp-PLA2 προήλθε από µελέτες in vitro 

που έδειξαν ότι η Lp-PLA2 συµµετέχει σηµαντικά στην αναστολή, που προκαλούν οι HDL, της 

ενεργοποίησης κυττάρων που επάγεται από τις  oxLDL. [256] 

Στη συνέχεια, αρκετές µελέτες in vivo έδειξαν τον αντιφλεγµονώδη και αντιαθηρογόνο ρόλο της 

HDL-Lp-PLA2. Όµως αυτές οι µελέτες πραγµατοποιήθηκαν σε τρωκτικά και σε κουνέλια, όπου 

(όπως και σε άλλα ζώα) η Lp-PLA2, κατά πολύ µεγάλο ποσοστό,  συνδέεται µε τις HDL. Η 

διαφορά µεταξύ ανθρώπου και ζώων στην κατανοµή της Lp-PLA2 µεταξύ LDL και HDL 

οφείλεται στις διαφορές µεταξύ των ειδών που υπάρχουν στις αµινοξεικές αλληλουχίες στην Lp-

PLA2 καθώς και στην apoB. [211] 
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Σε νορµολιπιδαιµικά κουνέλια η HDL-Lp-PLA2 µειώνει τη συσσώρευση των οξειδωµένων 

λιποπρωτεϊνών, αναστέλλει τη φλεγµονή καθώς και τη θρόµβωση που επάγεται από το stress. 

Υπερέκφραση της ανθρώπινης apoA-I σε ποντίκια αυξάνει τα επίπεδα της HDL στο πλάσµα και 

προστατεύει από την αθηροσκλήρωση. [257] Παράλληλα, η υπερέκφραση της apoA-I 

συνοδεύεται από πολλαπλή αύξηση της HDL-Lp-PLA2, η οποία πιθανά επάγει την 

αντιφλεγµονώδη και αντιοξειδωτική δράση των HDL. [258] 

 

1.4.4.2.5. Ο ρόλος της Lp(a)-Lp-PLA2 

Η συµβολή της Lp(a)-Lp-PLA2 στη φλεγµονώδη αντίδραση στο αρτηριακό τοίχωµα έχει 

ιδιαίτερη σηµασία ιδίως σε ασθενείς που έχουν υψηλή Lp(a) στο πλάσµα, αφού η Lp(a) 

συσσωρεύεται περισσότερο στις LDL µέσα στις αρτηριακές βλάβες και συνδέεται µάλιστα µε 

ιδιαίτερα µεγάλη συγγένεια µε τα συστατικά των αλλοιώσεων στα σηµεία των βλαβών.  Όπως οι 

LDL, η Lp(a) είναι επιδεκτική σε οξείδωση και η οξειδωµένη Lp(a) είναι πλούσια σε lyso-PC 

χάρη στην υδρόλυση των oxPL από την Lp-PLA2. [225] 

Η Lp(a)-Lp-PLA2 επηρεάζει σηµαντικά (την βιολογική δραστικότητα) της οξειδωµένης Lp(a) 

στο αρτηριακό τοίχωµα, στην οποία λαµβάνουν µέρος oxPL και lyso-PC. Μάλιστα έχει δειχθεί 

ότι τα oxPL του πλάσµατος συσσωρεύονται κατά προτίµηση στην Lp(a). [259] Επίσης, τα oxPL 

µπορούν να συνδεθούν απευθείας στην apo(a) αν και βρίσκονται στα oxPL και στο λιπιδικό 

µέρος της Lp(a). Τα oxPL που σχηµατίζονται στις oxLDL ή στα κύτταρα που υπόκεινται σε 

οξειδωτικό stress ή σε αποπτωτική διαδικασία, ελευθερώνονται στην κυκλοφορία προερχόµενα 

από πηγές κυτταρικού τραυµατισµού όπως ρήξη πλάκας και θάνατο των µυοκυττάρων και 

συνδέονται µε αυξηµένη συγγένεια  µε την Lp(a). Πιθανά, η Lp(a) δρα σαν ο κύριος µεταφορέας 

και καθαριστής των oxPL στην κυκλοφορία αλλά ο ρόλος της στη φλεγµονή και στη 

αθηροσκληρωτική νόσο χρειάζεται παραπέρα διερεύνηση. [260] 
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1.4.5. Επιδηµιολογικές µελέτες  

Αποτελέσµατα από 15 µελέτες πού έγιναν µετά το 2000 δείχνουν την προγνωστική δυνατότητα 

των αυξηµένων συγκεντρώσεων αλλά και των αυξηµένων δραστικοτήτων της Lp-PLA2 για τον 

κίνδυνο µελλοντικών στεφανιαίων συµβαµάτων και εγκεφαλικών επεισοδίων. Οι µελέτες 

αφορούν συµβάµατα σε αρχικά υγιείς ασθενείς σε µελέτες πληθυσµού αλλά και συµβάµατα που 

λαµβάνουν χώρα εκ νέου σε ασθενείς µε εγκατεστηµένη αθηρωµατική νόσο. (Σχήµα 12) 

 

 

 

Σχήµα 12. Lp-PLA2 και καρδιαγγειακός κίνδυνος. (Corson MA. et al. 2008) 

Η πρώτη ένδειξη για συσχέτιση µεταξύ Lp-PLA2 και στεφανιαίων συµβαµάτων προήλθε από 

την µελέτη WOSCOPS (West of Scotland Coronary Prevention Study) [261], σε 580 

υπερχοληστερολαιµικούς ασθενείς, µέσης ηλικίας, χωρίς ιστορικό καρδιαγγειακής νόσου 

(CHD), που παρουσίασαν στεφανιαίο σύµβαµα σε χρονικό διάστηµα παρακολούθησης 4,9 ετών 

και συγκρίθηκαν µε 1160 µάρτυρες.  

Στη µελέτη αυτή, µία αύξηση στη συγκέντρωση της Lp-PLA2 κατά µία σταθερή απόκλιση (SD) 

σχετίζεται µε αύξηση 18% στην πιθανότητα κινδύνου για µελλοντικά καρδιαγγειακά συµβάµατα 

(RR=1,18). Στη µελέτη Women’s Health Study (WHS) [262] σε µεγάλο αριθµό µέσης ηλικίας 

νορµοχοληστερολαιµικών γυναικών δεν επιβεβαιώθηκαν τα συµπεράσµατα της µελέτης 

WOSCOPS. Η απουσία συσχέτισης αποδίδεται στην διαφορά του φύλου των ασθενών των δύο 

µελετών.  
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Στην µελέτη  Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) [263] µε 608 άνδρες και γυναίκες 

ασθενείς µε CHD και 740 µάρτυρες που παρακολουθήθηκαν για 6–8 έτη µε διόρθωση για την 

ηλικία και το φύλο, η Lp-PLA2 σχετιζόταν µε αυξηµένο κίνδυνο για στεφανιαία νόσο. Στους 

ασθενείς της µελέτης µε χαµηλή LDL-C, η Lp-PLA2 προέβλεπε ανεξάρτητα τον κίνδυνο για 

στεφανιαία νόσο (hazard ratio (HR)=2,08). Αυτό δείχνει ότι πιθανά η Lp-PLA2 είναι χρήσιµος 

δείκτης για την ανίχνευση ασθενών υψηλού κινδύνου µε σχετικά φυσιολογικά επίπεδα LDL-C . 

Στην µελέτη MONICA-Augsburg [264] βρέθηκε ανεξάρτητη συσχέτιση της Lp-PLA2 µε 

στεφανιαία νόσο σε 934 υγιείς µέσης ηλικίας άνδρες µε µέτρια αύξηση ολικής χοληστερόλης. 

Αύξηση κατά µία σταθερή απόκλιση (SD) στην Lp-PLA2 είχε ισχυρή και ανεξάρτητη συσχέτιση 

µε πρωτοεµφανιζόµενα συµβάµατα  (HR=1.23)και µετά από έλεγχο για πολλούς 

συµπαράγοντες. 

Στις µελέτες ARIC [263] και MONICA [264] υπολογίσθηκε η επιπρόσθετη της CRP 

προγνωστική δυνατότητα των τιµών της Lp-PLA2 για καρδιαγγειακό κίνδυνο. Σύµφωνα µε την 

οδηγία AHA/CDC, τιµές CRP >3.0 mg/L θεωρούνται υψηλές και για την Lp-PLA2 το σηµείο 

αποκοπής (cut-point) στο άνω τεταρτηµόριο ήταν 422 µg/L στην ARIC [263] και 290.8 ng/mL 

στην MONICA [264]. Στην ARIC [263], ασθενείς µε υψηλή  Lp-PLA2 και υψηλή CRP έδειξαν 

τριπλάσια πιθανότητα κινδύνου για στεφανιαία νόσο (HR =2,95), ενώ στην µελέτη MONICA-

Augsburg [264] στον συνδυασµό αυξηµένης Lp-PLA2 και αυξηµένης CRP προέκυπτε HR=1,93. 

Στη µελέτη Rotterdam [265], µε 7,983 ασθενείς ηλικίας>55ετών που παρακολουθήθηκαν κατά 

µέσο όρο 7,2 έτη, µετρήθηκε η δραστικότητα της Lp-PLA2 αντί για την µάζα της. Αύξηση κατά 

µία SD στη συγκέντρωση της Lp-PLA2 είχε ισχυρή και ανεξάρτητη συσχέτιση, όπως και στην 

µελέτη MONICA [264], µε πρωτοεµφανιζόµενα συµβάµατα στεφανιαία νόσο (HR=1,20),  

Στην πληθυσµιακή µελέτη Bruneck [266] που δηµοσιεύθηκε πρόσφατα και η οποία 

περιελάµβανε 765 άνδρες και γυναίκες ηλικίας 40–79ετών, η Lp-PLA2 προέβλεπε τον κίνδυνο 

για στεφανιαία νόσο, ή µελλοντικό καρδιαγγειακό κίνδυνο (HR = 1,4) για κάθε µία SD αύξηση 

στην ενζυµική δραστικότητα. Βρέθηκε επίσης ότι ο συνδυασµός Lp-PLA2 και oxPL/apoB 

(ανώτερο τεταρτηµόριο σε σχέση µε το κάτω τεταρτηµόριο) οδήγησε σε τετραπλάσιο HR για 

καρδιαγγειακό κίνδυνο.  

Η Lp-PLA2 είχε προγνωστική δυνατότητα για στεφανιαία νόσο ακόµα και όταν οι παραδοσιακοί 

λιπιδικοί ή άλλοι δείκτες δεν έχουν προγνωστική αξία όπως στους ηλικιωµένους. Τα 

αποτελέσµατα των µετρήσεων της συγκέντρωσης Lp-PLA2 κατά την έναρξη της µελέτης 

Rancho Bernardo [267], η οποία περιελάµβανε 1077 υγιείς άνδρες και γυναίκες (µέσης ηλικίας 
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72 έτη και χωρίς ιστορικό Σ.Ν) που παρακολουθήθηκαν για 17 έτη, έδειξαν ότι η Lp-PLA2 είναι 

ανεξάρτητος προγνωστικός παράγοντας κινδύνου για µελλοντικά καρδιαγγειακά συµβάµατα. 

Συγκεκριµένα σε πολυπαραγοντικά µοντέλα συγκρίνοντας το πρώτο και το τέταρτο 

τεταρτηµόριο, ο κίνδυνος για καρδιαγγειακά συµβάµατα  αυξάνεται κατά 60% έως 90% Η 

επιπρόσθετη της CRP και των άλλων συµβατικών παραγόντων κινδύνου προγνωστική 

δυνατότητα των επιπέδων της Lp-PLA2 για καρδιαγγειακό κίνδυνο ήταν µεγαλύτερη (αύξηση 

στην περιοχή AUC της καµπύλης ROC από 0.595 σε 0.617). Σε δύο άλλες µελέτες 

Cardiovascular Health Study (CHS) [268] και PROSPER (The Prospective Study of Pravastatin 

in the Elderly at Risk) [269] σε ηλικιωµένο πληθυσµό χωρίς ιστορικό Σ.Ν., η αυξηµένη  Lp-

PLA2 (µάζα) συσχετιζόταν µε αυξηµένο 10ετή κίνδυνο εµφράγµατος του µυοκαρδίου αλλά 

παρόµοια συσχέτιση δεν βρέθηκε για την Lp-PLA2 (δραστικότητα). 

Αν και η συσχέτιση µεταξύ αυξηµένων συγκεντρώσεων της Lp-PLA2 και µελλοντικών 

καρδιαγγειακών συµβαµάτων αποδεικνύεται σταθερή σε µελέτες πρωτογενούς πρόληψης, στο 

θέµα της προγνωστικής αξίας της Lp-PLA2 για τα οξέα στεφανιαία σύνδροµα (ACS) 

παραµένουν αντικρουόµενα τα δεδοµένα από διάφορες µελέτες. Η µελέτη PROVE IT-TIMI 22 

[270] ήταν η πρώτη µελέτη που ασχολήθηκε µε την προγνωστική αξία της Lp-PLA2 σε ασθενείς 

µε ACS. Στην µελέτη αυτή µε 3.648 ασθενείς µε ACS, η Lp-PLA2 (δραστικότητα και µάζα) 

µετρήθηκε στην αρχή και µετά από 30 µέρες . Και η µάζα και η δραστικότητα της Lp-PLA2 δεν 

είχαν προγνωστική δυνατότητα για επαναλαµβανόµενα συµβάµατα όταν µετρήθηκαν στην 

εισαγωγή στο νοσοκοµείο ή λίγο µετά. Η µέτρηση της δραστικότητας της Lp-PLA2 όµως, είχε 

προγνωστική αξία σε µετέπειτα χρονική στιγµή π.χ. στην 30ή ηµέρα, δείχνοντας 33% αυξηµένο 

κίνδυνο για επανάληψη επεισοδίων στο άνω πεντατηµόριο της κατανοµής της  Lp-PLA2 για 

περίοδο 24 µηνών (RR=1,33). Παρόµοια αρνητικά αποτελέσµατα είχαν και δύο άλλες µελέτες 

από την Σουηδία [271]. Στην πρώτη µελέτη FRISC II (1,362 ασθενείς µε ACS), η Lp-PLA2 

(µάζα) δεν συσχετίζεται µε τη θνητότητα ή την επανάληψη θανατηφόρων ή µη εµφραγµάτων για 

6 µήνες τουλάχιστον µετά και κατά την διάρκεια της µελέτης. Οι ίδιοι ερευνητές σε άλλο 

πληθυσµό βρήκαν βασικά τα ίδια αποτελέσµατα (µελέτη GUSTO IV) [271]. 

∆εδοµένα από µελέτη στην Minnesota [272], αντίθετα µε τις δύο προαναφερθείσες µελέτες σε 

271 ασθενείς µε οξύ έµφραγµα του µυοκαρδίου, έδειξαν ότι συγκεντρώσεις της Lp-PLA2 (µε 

την έναρξη των συµπτωµάτων) ήταν ισχυρός και ανεξάρτητος προγνωστικός παράγοντας για 

την θνητότητα µετά από 1 έτος. Η µελέτη πάντως αυτή είχε µικρό αριθµό ασθενών. 

Αποτελέσµατα από την γερµανική µελέτη NOBIS-II [273] σε 429 ασθενείς µε υπόνοια ACS και 

στους οποίους η Lp-PLA2 µετρήθηκε µε την εισαγωγή στο νοσοκοµείο είναι αντίθετα µε τις 

µελέτες FRISC II και GUSTO IV ACS.  
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Ενώ η προγνωστική αξία της Lp-PLA2 στα ACS χρειάζεται επιπλέον διερεύνηση, στο θέµα της 

πρόγνωσης µελλοντικών συµβαµάτων σε ασθενείς µε εγκατεστηµένη αλλά σταθερή στεφανιαία 

νόσο, ο ρόλος της Lp-PLA2 φαίνεται σταθερά επιβεβαιωµένος και υποσχόµενος. Σε µελέτη από 

την Mayo Clinic [274] 466 ασθενείς που υποβλήθηκαν σε στεφανιογραφία, παρακολουθήθηκαν 

κατά µέσο όρο 4 χρόνια. Για αύξηση της Lp-PLA2 (µάζα) κατά µία SD, ο σχετικός κίνδυνος 

ήταν 1,30.  

Στην µελέτη KAROLA (Langzeiterfolge der Kardiologischen Anschlussheilbehandlung) [275], 

η Lp-PLA2 µάζα και δραστικότητα µετρήθηκε κατά µέσο όρο 43 µέρες µετά οξύ επεισόδιο σε 

1051 ασθενείς µε στεφανιαία νόσο, ηλικίας 30–70ετών, που παρακολουθήθηκαν κατά µέσο όρο 

48,7 µήνες για τυχόν επανάληψη καρδιαγγειακού επεισοδίου. Σε πολυπαραγοντική ανάλυση 

βρέθηκε ότι η Lp-PLA2 (µάζα) έχει ανεξάρτητη προγνωστική δυνατότητα, ενώ η Lp-PLA2 

(δραστικότητα) ήταν οριακά στατιστικά σηµαντική. 

Σε 766 µετεµφραγµατικούς ασθενείς από την µελέτη THROMBO (Thrombogenic Factors and 

Recurrent Coronary Events) [276], που ήταν σε παρακολούθηση για 26 µήνες, οι αυξηµένες 

συγκεντρώσεις της Lp-PLA2 (µάζα), προέβλεψαν διπλάσιο κίνδυνο για επανάληψη στεφανιαίων 

επεισοδίων σε πολυπαραγοντικό µόντελο. Τελευταία δηµοσιεύθηκε η PEACE (Prevention of 

Events with Angiotensin-Converting Enzyme Inhibition) [277], η µεγαλύτερη µελέτη για την 

προγνωστική αξία της Lp-PLA2 για επανάληψη καρδιαγγειακών επεισοδίων σε ασθενείς µε 

σταθερή στεφανιαία νόσο. Η Lp-PLA2 (µάζα) µετρήθηκε σε 3.766 ασθενείς µε επιβεβαιωµένη 

στεφανιαία νόσο. Με πολυπαραγοντική ανάλυση φάνηκε η σηµασία της αυξηµένης Lp-PLA2 

για την πρόβλεψη επεισοδίων σε πενταετή διάρκεια. 

Στην µεγάλη µελέτη Ludwigshafen Risk and Cardiovascular Health Study (LURIC) [278] 

συµµετείχαν για 5,5 έτη, 2.513 ασθενείς µε στεφανιαιογραφικά επιβεβαιωµένη στεφανιαία νόσο 

και 719 χωρίς στεφανιαία νόσο. Η Lp-PLA2 (δραστικότητα) έδειξε διπλάσια αυξηµένο κίνδυνο 

για καρδιακό θάνατο µεταξύ των 2 ακραίων τεταρτηµορίων στην κατανοµή της.  

Αρκετές µελέτες έχουν εξετάσει την σχέση της Lp-PLA2 και του κινδύνου για αγγειακό 

εγκεφαλικό επεισόδιο. ∆εδοµένα από την µελέτη Rotterdam [265] έδειξαν ότι η αυξηµένη Lp-

PLA2 (δραστικότητα) (4οτεταρτηµόριο) προέβλεπε 97% αυξηµένο κίνδυνο εγκεφαλικού 

επεισοδίου συγκριτικά µε τη µειωµένη ενζυµατική δραστικότητα (1οτεταρτηµόριο). Για αύξηση 

κατά µία SD στην δραστικότητα της Lp-PLA2 προβλεπόταν αυξηµένος κίνδυνος κατά 24%. Τα 

αποτελέσµατα αυτά επιβεβαιώθηκαν στην µελέτη ARIC [279], στην οποία ο κίνδυνος για 

εγκεφαλικό επεισόδιο ήταν περίπου διπλάσιος στο 4ο τεταρτηµόριο της κατανοµής της Lp-PLA2 
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(µάζα) από ότι στο 1ο τεταρτηµόριο. Οι ασθενείς ήταν 194 και παρακολουθήθηκαν κατά µέσο 

όρο 4,4 έτη λαµβάνοντας υπόψη τους συµπαράγοντες. Ασθενείς δε, που είχαν πολύ υψηλή και 

την Lp-PLA2 και την CRP είχαν 11 φορές πιο αυξηµένο κίνδυνο σε σχέση µε εκείνους που είχαν 

που είχαν τις χαµηλές συγκεντρώσεις στην Lp-PLA2 και στην CRP. Σε µεταεµµηνοπαυσιακές 

γυναίκες από την µελέτη Women’s Health Initiative (WHI) [280] δεν βρέθηκαν ανάλογα 

αποτελέσµατα αλλά ενδιαφέρον είχε ότι οι γυναίκες που δεν ήταν σε  θεραπεία υποκατάστασης 

ορµονών είχαν µεγαλύτερο κίνδυνο για ισχαιµικό εγκεφαλικό επεισόδιο από αυτές που ήταν σε 

θεραπεία. Αυτό υποδηλώνει ότι οι συγκεντρώσεις της Lp-PLA2 µπορεί να επηρεάζονται από 

ορµονική ρύθµιση.  

Στην µελέτη Northern Manhattan Study (NOMAS) [281] µελετήθηκε ο κίνδυνος επανάληψης 

εγκεφαλικών επεισοδίων για 4 χρόνια σε 467 ασθενείς που εµφάνισαν  πρώτο ισχαιµικό 

εγκεφαλικό επεισόδιο. Οι αυξηµένες συγκεντρώσεις της Lp-PLA2 στο 4ο  τεταρτηµόριο σχετικά 

µε  το 1ο τεταρτηµόριο προέβλεπαν τον κίνδυνο, HR = 2,08. Ενδιαφέρον είναι ότι αυτό δεν 

ίσχυε για την CRP. Τα δεδοµένα για την Lp-PLA2 από µελέτες για εγκεφαλικά επεισόδια είναι 

πολύ λιγότερα σε σχέση µε τα δεδοµένα µελετών για την καρδιαγειακή νόσο και χρειάζεται 

επιπλέον διερεύνηση για την προγνωστική δυνατότητα της Lp-PLA2 στα εγκεφαλικά επεισόδια. 

Για την µελέτη της Lp-PLA2 σαν αναδεικνυόµενου βιοδείκτη στην πρόγνωση του 

καρδιαγγειακού κινδύνου, η επόµενη µεταανάλυση παρέχει αξιόπιστα αποτελέσµατα. Η 

µεταανάλυση που έγινε στην Mayo Clinic [282] και περιελάµβανε 14 µελέτες µε 20549 ασθενείς 

επιβεβαίωσε την ισχυρή και ανεξάρτητη συσχέτιση µεταξύ αυξηµένων συγκεντρώσεων της Lp-

PLA2 και του καρδιαγγειακού κινδύνου (OR = 1,60), µετά από διόρθωση για τους συµβατικούς 

παράγοντες κινδύνου για καρδιαγγειακά επεισόδια. Μία ακόµη σχετική µεταανάλυση έγινε 

(Emerging Risk Factor Collaboration Study) [283] και θα βοηθήσει στην εξαγωγή πολύτιµων 

συµπερασµάτων. 

Συµπερασµατικά, η Lp-PLA2 θεωρείται σαν ένας πολλά υποσχόµενος βιοδείκτης για την ακριβή 

εκτίµηση του µελλοντικού καρδιαγγειακού κινδύνου. Η ταχέως αυξανόµενη βιβλιογραφία για 

την Lp-PLA2 θα µας εφοδιάσει µε πολλά στοιχεία για την εµπλοκή της στην παθοφυσιολογία 

καρδιαγγειακών νοσηµάτων. Υπάρχει διάσταση στα αποτελέσµατα και στην σχέση που έχει η  

Lp-PLA2 όταν µετράται σαν µάζα και όταν µετράται σαν δραστικότητα.  

Ωστόσο, πρέπει να καθοριστούν επίσης ορισµένα κριτήρια που αφορούν την προτυποποίηση 

των µεθόδων µέτρησης, την προαναλυτική επεξεργασία των δειγµάτων και την στατιστική 

αξιολόγηση των ευρηµάτων ώστε να είναι επαναλήψιµα και αξιολογήσιµα τα ευρήµατα από τις 
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µελέτες. Μένει δε ακόµη να διευκρινισθεί η διαφορά που ευρίσκεται στα αποτελέσµατα των 

µετρήσεων µεταξύ της συγκέντρωσης Lp-PLA2 και της δραστικότητας Lp-PLA2 σε σχέση µε 

την προγνωστική της αξία. 

 

 

1.4.6. Φαρµακολογικές/∆ιατροφικές παρεµβάσεις και Lp-PLA2  

Ένας µεγάλος όγκος επιδηµιολογικών µελετών όπως προαναφέρθηκε, απέδειξαν ότι η αυξηµένη 

συγκέντρωση της µάζας της Lp-PLA2 καθώς και η αυξηµένη δραστικότητα του ενζύµου 

σχετίζονται θετικά µε ποικίλους καρδιαγγειακούς δείκτες. 

Μεταξύ των διαφόρων παραγόντων που χρησιµοποιούνται για τη θεραπεία των ατόµων µε 

καρδιαγγειακά νοσήµατα, φαίνεται ότι σχεδόν µόνο η φαρµακευτική αγωγή που επιδρά 

δραστικά το µεταβολισµό των λιπιδίων επηρεάζει και την Lp-PLA2 στο πλάσµα. [284] Συνεπώς, 

αρκετές στατίνες (atorvastatin, lovastatin, simvastatin, and fluvastatin) προκαλούν µείωση της 

δραστικότητας του ενζύµου στο πλάσµα µε παράλληλη µείωση στα επίπεδα της LDL 

χοληστερόλης. [247, 285] Αντίθετα, η πραµβαστατίνη αυξάνει τη δραστικότητα της Lp-PLA2 

στο πλάσµα [270], ενώ άλλοι ερευνητές υποστηρίζουν ότι η ίδια στατίνη φαίνεται να µειώνει 

της µάζας της Lp-PLA2 στο πλάσµα [286]. Οι φιµπράτες µειώνουν τη δραστικότητα της Lp-

PLA2 στο πλάσµα αλλά αυξάνουν σηµαντικά τη δραστικότητα της HDL-Lp-PLA2 στο πλάσµα. 

[248, 287] Τα παραπάνω δεδοµένα δείχνουν ότι υπάρχουν σηµαντικές διαφορές στην επίδραση 

των διαφόρων υπολιπιδαιµικών φαρµάκων στη δραστικότητα και στη µάζα της Lp-PLA2 στο 

πλάσµα και στις υποτάξεις των λιποπρωτεϊνών.  

Σε κλινική µελέτη σε υπερτριγλυκεριδαιµικούς ασθενείς χορηγήθηκαν 40mg/ηµ. σιµβαστατίνη 

και 4gr/ηµ. ω-3 PUFA. Παρατηρήθηκε µια µείωση 3,5% στις τιµές της Lp-PLA2 στο πλάσµα 

που ήταν ανεξάρτητη των τιµών των λιπιδίων και των λιποπρωτεϊνών στο αίµα. Στη µελέτη των 

SaougosVG et al. [288] βρέθηκε ότι η εζετιµίµπη και η ροσουβαστατίνη µείωσαν την µάζα της 

Lp-PLA2. Σε δυσλιπιδαιµικούς τύπου ΙΙα παρατηρήθηκε µια µείωση 18% µε χορήγηση 

10mg/ηµ. εζετιµίµπη και 29% µε 10mg/ηµ ροσουβαστατίνη στη µάζα της Lp-PLA2 αντίστοιχα.  

Οι Kuvin JT et al. αξιολόγησαν την επίδραση του νικοτινικού οξέος στην Lp-PLA2 σε άτοµα µε 

στεφανιαία νόσο και βρήκαν ότι µετά από 3µήνες χορήγησης η Lp-PLA2 µειώθηκε κατά 20%. 

[289] Στην επόµενη παρέµβαση µελετήθηκε η επίδραση της σιµβαστατίνης (20mg/ηµ) και της 

φαινοφιµπράτης (160mg/ηµ) σε διαβητικούς τύπου ΙΙ µε δυσλιπιδαιµία. Το κάθε φάρµακο 
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ξεχωριστά αλλά και ο συνδυασµός τους µείωσαν τα επίπεδα της Lp-PLA2 περισσότερο από 

25%. [290] Σε σύγκριση των διαφόρων στατινών σε δόση 40mg/ηµ. στην Lp-PLA2 βρέθηκε ότι 

η ατορβασταατίνη είναι πιο αποτελεσµατική σε σχέση µε τις υπόλοιπες στατίνες, καθώς 

προκάλεσε όχι µόνο µείωση της LDL χοληστερόλης αλλά και της Lp-PLA2. [285] 

Στην υπάρχουσα βιβλιογραφία, ο αριθµός των διατροφικών παρεµβάσεων στα επίπεδα της Lp-

PLA2 είναι πολύ περιορισµένος. Ο Reddy KJ et al. [291] προσπάθησαν να εξετάσουν την 

αποτελεσµατικότητα µιας παρέµβασης στην αλλαγή του τρόπου ζωής σε συνδυασµό µε τη 

χορήγηση υπολιπιδαιµικής αγωγής στη µείωση των επιπέδων της Lp-PLA2. Στην παρέµβαση 

συµµετείχαν 248 άτοµα για 10,5 µήνες. Η τροποποίηση του τρόπου ζωής περιελάµβανε 

συµβουλευτική σε θέµατα διατροφής και άσκησης. Όσον αφορά τη φαρµακευτική αγωγή 

περιελάµβανε χορήγηση ω-3 ιχθυελαίων (2000mg/ηµ), νικοτινικό οξύ (500-1000mg/ηµ), 

εζετιµίµπη (10mg/ηµ), φαινοφιµπράτη (160mg/ηµ) και colesevelam HCL (1850mg/ηµ) καθώς 

επίσης και 20-40mg/ηµ σιµβαστατίνη και 5-20mg/ηµ. ροσουβαστατίνη. Το 65% έλαβαν χαµηλή 

ως µέτρια δόση σιµβαστατίνης, ενώ  το 35 % χαµηλή ως µέτρια δόση ροσουβαστατίνης. Τα 

αποτελέσµατα της παρέµβασης έδειξαν µια µείωση κατά 32,5% στις µέσες τιµές της Lp-PLA2 

µετά τη θεραπεία. (baseline 181.1±41.5 vs 122.1±28.1ng/mL, P<0,001) Η αλλαγή που 

παρατηρήθηκε στην LDL χοληστερόλη ήταν 41% (baseline 126.2±43 vs 73.9±37.7mg/dL), η 

οποία ήταν επίσης στατιστικά σηµαντική (P<0,001). Όµως, ή συσχέτιση µεταξύ της Lp-PLA2 

και της LDL χοληστερόλης ήταν θετική αλλά λιγότερο ισχυρή απ’ ότι αναµενόταν (r2= 0,052, P 

<0, 001). 

Όσον αφορά τη διατροφή υπάρχουν δεδοµένα που προτείνουν ότι η κατανάλωση ψαριού ίσως 

να µειώνει τον κίνδυνο για καρδιαγγειακά νοσήµατα λόγω του περιεχοµένου τους σε ω-3 PUFA 

και κυρίως EPA και DHA. [292] Υπάρχουν αρκετοί µηχανισµοί µε τους οποίους τα ω-3 PUFA 

ασκούν τις ευεργετικές τους επιδράσεις, συµπεριλαµβανοµένων των επιδράσεων στα λιπίδια και 

λιποπρωτεΐνες του πλάσµατος, στην ΑΠ, στα λευκοκύτταρα και στα αιµοπετάλια. [42] Ο σκοπός 

της παρέµβασης που ακολουθεί ήταν να µελετηθεί η επίδραση των ω-3 PUFA που προέρχονται 

από ιχθυέλαια στα επίπεδα του πλάσµατος της Lp-PLA2 σε υγιή άτοµα. Μετά από τυχαιοποίηση 

οι 60 συµµετέχοντες χωρίστηκαν σε δύο οµάδες παρέµβασης και σε µία οµάδα ελέγχου. Στην 

πρώτη οµάδα παρέµβασης χορηγήθηκε µια µέτρια δόση ω-3 PUFA (2gr/ηµ) και στη δεύτερη 

οµάδα παρέµβασης χορηγήθηκε µια υψηλή δόση ω-3 PUFA (6,6gr/ηµ), ενώ στην οµάδα 

ελέγχου ελαιόλαδο για το διάστηµα 12 εβδοµάδων. Τα άτοµα που έλαβαν 2gr/ηµ και 6,6gr/ηµ 

ω-3 PUFA είχαν σηµαντική αύξηση στις συγκεντρώσεις των EPA και DHA στα 

λευκοκύτταρα/κοκκιοκύτταρα και στα αιµοπετάλια, αλλά η µεγαλύτερη αύξηση παρατηρήθηκε 

στην οµάδα των 6,6gr/ηµ ω-3 PUFA, ενώ καµία αλλαγής δεν υπήρξε στην οµάδα ελέγχου. Μια 
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µείωση των τριγλυκεριδίων του πλάσµατος παρουσιάστηκε µετά από τη χορήγηση και των δύο 

δόσεων ω-3 PUFA, αντίθετα όµως τα λιπίδια και οι λιποπρωτεΐνες του πλάσµατος παρέµειναν 

ανεπηρέαστα µετά τα ω-3 PUFA. Επιπρόσθετα, η συµπληρωµατική  χορήγηση των ω-3 PUFA 

δεν είχε καµία επίδραση στα επίπεδα της Lp-PLA2 στο πλάσµα σε καµία από τις τρεις οµάδες, 

ούτε βρέθηκαν σηµαντικές διαφορές µεταξύ τους. ∆εν υπήρξε καµία συσχέτιση µεταξύ του 

περιεχοµένου σε ω-3 PUFA στα λευκοκύτταρα/κοκκιοκύτταρα και στα αιµοπετάλια και της Lp-

PLA2 του πλάσµατος. [293] 

Οι Schmidt EB. et al. [294] ερεύνησαν τη σχέση µεταξύ των επιπέδων της Lp-PLA2 στο πλάσµα 

και 1) της σοβαρότητας της στεφανιαίας νόσου όπως καθορίστηκε µε τη χρήση 

στεφανιογραφίας, και 2) του περιεχοµένου σε ω-3 PUFA που προέρχονται από ιχθυέλαια στο 

λιπώδη ιστό σε 291 άτοµα µε στεφανιαία νόσο µέσης ηλικίας 60ετών. Βρέθηκε θετική 

συσχέτιση µεταξύ των επιπέδων της Lp-PLA2 στο πλάσµα µε την ηλικία, την ολική και την LDL 

χοληστερόλη, την Apo B και µε την  hsCRP, καθώς και αρνητική συσχέτιση µε το περιεχόµενο 

σε EPA του λιπώδους ιστού. Είναι ενδιαφέρον επίσης ότι οι ασθενείς µε τα υψηλότερα επίπεδα 

Lp-PLA2, ήταν µεγαλύτερης ηλικίας και είχαν υψηλότερα επίπεδα χοληστερόλης και 

χαµηλότερα επίπεδα ω-3 PUFA σε σύγκριση µε τους ασθενείς µε τα χαµηλότερα επίπεδα Lp-

PLA2. Οι συγγραφείς χρησιµοποίησαν το περιεχόµενο σε ω-3 PUFA του λιπώδους ιστού διότι η 

σύσταση των λιπαρών οξέων του λιπώδους ιστού είναι δείκτης της δίαιτας των τελευταίων 6-12 

µηνών. [42] Κάτι που επιβεβαιώθηκε και από την ανάλυση της πολλαπλής παλινδρόµησης που 

είχε ως εξαρτηµένη µεταβλητή την Lp-PLA2.  

Εκτός από την επίδραση ενός συγκεκριµένου θρεπτικού συστατικού στα επίπεδα της Lp-PLA2 

έχει µελετηθεί και η επίδραση της δίαιτας συνολικά. Σε πρόσφατη κλινική µελέτη που διεξήχθη, 

αξιολογήθηκαν οι επιδράσεις της απώλειας σωµατικού βάρους µε υποθερµιδική δίαιτα σε 

παχύσαρκες µη διαβητικές γυναίκες στη δραστικότητα της Lp-PLA2 στο πλάσµα, καθώς και µε 

τις υποτάξεις των λιποπρωτεϊνών. Σε 28 παχύσαρκες γυναίκες χορηγήθηκε δίαιτα µέσω 

περιορισµό 1000 θερµίδων /ηµέρα και σύστασης : 48,5% ± 4,1 υδατανθράκων, 28,5% ± 3,2 

λίπους µε 13,3% ± 1,7 µονοακόρεστων λ.ο., 9,1% ± 1,4 πολυακόρεστων λ.ο. και 6,0% ± 1,1 

κορεσµένων λ.ο., 23,0% ± 1,4 πρωτεΐνης και 165,5 ± 38,4mg χοληστερόλης. Μετά από 8 

εβδοµάδες παρέµβασης, η δίαιτα προσαρµόστηκε µε 20% επιπλέον περιορισµό των θερµίδων 

και την ίδια σύσταση µέχρι το τέλος της παρέµβασης. Μετά θεραπεία 4 µηνών τα άτοµα είχαν 

χάσει 10,3% του σωµατικού τους βάρους, καθώς επίσης βελτίωσαν το λιπιδαιµικό και 

γλυκαιµικό τους προφίλ. Σηµαντική µείωση παρατηρήθηκε στη µάζα των VLDL, IDL µορίων 

και των µεγάλων µορίων LDL χοληστερόλης αλλά όχι των µορίων sdLDL χοληστερόλης µετά 

τη διατροφική παρέµβαση. Η δραστικότητα της Lp-PLA2 µειώθηκε σηµαντικά (- 10,2%, p < 
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0,01) µετά την 4µηνη διατροφική παρέµβαση. Πρέπει να σηµειωθεί ότι οι αλλαγές στη 

δραστικότητα της Lp-PLA2 συσχετίστηκαν µε τις αλλαγές της VLDL χοληστερόλης (r = 0,39, p 

< 0,05), αλλά όχι µε αλλαγές σε ανθρωποµετρικούς και άλλους λιπιδαιµικούς δείκτες. [295]  

Η µέτρια κατανάλωση αλκοόλ σχετίζεται µε µειωµένο καρδιαγγειακό κίνδυνο καθώς περίπου το 

50% αυτής της συσχέτισης εξηγείται από την αύξηση της HDL χοληστερόλης. Ακόµη, άλλοι 

παράγοντες όπως φλεγµονώδεις και φιµπρολυτικοί [296] ή µια αύξηση της 

ινσουλινοευαισθησίας ίσως να µπορούν να συµπεριληφθούν. [297] Σε τυχαιοποιηµένη crossover 

κλινική µελέτη συµµετείχαν 11 αδύνατοι και 9 υπέρβαροι άνδρες µε δυτικού τύπου τρόπο ζωής 

και δίαιτα. Η µελέτη είχε 2 περιόδους θεραπείας των 3 εβδοµάδων. Μετά από κατανάλωση 3 

κουτιών µπύρας 5% vol (40gr αιθανόλης) ή µπύρας χωρίς αλκοόλ καθηµερινά κατά τη διάρκεια 

των 3 εβδοµάδων, βρέθηκε ότι αύξηση της HDL και µείωση της LDL χοληστερόλης κατά 

18,2% και 7,8% αντίστοιχα στην οµάδα της µπύρας 5% vol έναντι αυτής χωρίς αλκοόλ. Η 

δραστικότητα όµως της Lp-PLA2 µεταξύ των δύο οµάδων δε φάνηκε να διαφέρει (p = 0,23) 

παρά τα προφανή αποτελέσµατα στις λιποπρωτεΐνες. [298] 

Συµπεραίνουµε ότι η δραστικότητα και η µάζα της Lp-PLA2 µπορεί να επηρεαστεί από τα 

επίπεδα της LDL λιποπρωτεΐνης στο πλάσµα κυρίως, όµως η επίδραση της δίαιτας ή διαφόρων 

θρεπτικών συστατικών καθώς και του τρόπου ζωής στην Lp-PLA2 δεν έχει µελετηθεί επαρκώς. 

Βέβαια, η υπάρχουσα βιβλιογραφία δεν έχει δείξει ότι η διατροφή µπορεί να επιδράσει 

αποτελεσµατικά στα επίπεδα της Lp-PLA2. Το σίγουρο όµως είναι ότι η διεξαγωγή επιπλέον 

παρεµβάσεων µε το ίδιο επιστηµονικό αντικείµενο είναι απαραίτητη.   
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2. Σκοπός 

 

Η παρούσα ερευνητική µελέτη αφορά µια παρέµβαση διατροφικής αγωγής σε ασθενείς µε 

ήπια/µέτρια υπερχοληστερολαιµία ή/και υπέρταση ή/και παχυσαρκία, µε στόχο την επίδραση σε 

συµπεριφορές και δείκτες υγείας που σχετίζονται µε την εµφάνιση καρδιαγγειακών νοσηµάτων. 

Ο σκοπός της µελέτης που διεξήχθη ήταν να εξετάσει κατά πόσο ένα τρίµηνο συµβουλευτικό 

πρόγραµµα για την διατροφή και τον τρόπο ζωής, µόνο του ή σε συνδυασµό µε την χρήση 

γάλατος εµπλουτισµένο µε φυτοστερόλες, ω-3, ω-6 λιπαρά οξέα και αντιοξειδωτικές βιταµίνες, 

µπορεί να έχει διαφορετικού µεγέθους αποτελέσµατα στα επίπεδα ενός καινούργιου δείκτη 

πρόβλεψης καρδιαγγειακού κινδύνου σε υπερλιπιδαιµικούς ασθενείς. Απώτερος σκοπός της 

µελέτης ήταν να βρεθεί κατά πόσο οι αλλαγές που σηµειώθηκαν στους βιοχηµικούς και 

ανθρωποµετρικούς δείκτες ύστερα από την 3µηνη παρέµβαση µπορούν να συσχετιστούν µε 

αλλαγές της Lp-PLA2.  

 

 

 

 

 

 

 

 
 

69 
 



Μεθοδολογία 

3. Μεθοδολογία 

3.1 Πρωτόκολλο παρέµβασης 

 

3.1.1. Οµάδες παρέµβασης 

 Η στρατολόγηση των ατόµων ξεκίνησε τον Νοέµβριο του 2008. Οι εξετάσεις διαλογής έγιναν 

σε 340 άτοµα. Στο αρχικό screening συλλέχθηκαν πληροφορίες που αφορούσαν το ιατρικό 

ιστορικό, τη δηµογραφική κατάσταση, τη φυσική δραστηριότητα, τις διαιτητικές, καπνιστικές 

συνήθειες, τις µετρήσεις σωµατικού βάρους, ύψους, αρτηριακής πίεσης καθώς και τον 

προσδιορισµό της ολικής χοληστερόλης, γλυκόζης, τριγλυκεριδίων σε φλεβικό αίµα 

χρησιµοποιώντας Accutrend® GCT (Roche Diagnostics, Athens). 150 εθελοντές συµµετείχαν σε 

δεύτερο screening που υποβλήθηκαν σε πλήρη αιµατολογικό και βιοχηµικό έλεγχο. Τα άτοµα 

επιλέχθηκαν µε βάση τα παρακάτω περιληπτικά κριτήρια: ηλικία 40-60 ετών, ΒΜΙ<31kg/m2, 

ολική χοληστερόλη>200mg/dl, καµία φαρµακευτική αγωγή για την µείωση των λιπιδίων 

πλάσµατος, µη ύπαρξη διαβήτη, φυσιολογική λειτουργία θυρεοειδούς και καµία µεταβολική 

δυσλειτουργία εκτός από την υπερλιπιδαιµία, καµία φαρµακευτική αγωγή η οποία µπορεί να 

επηρεάσει τον µεταβολισµό των λιποειδών και µη ύπαρξη ανάγκης για τέτοια φαρµακευτική 

αγωγή. Η µελέτη εγκρίθηκε από την επιτροπή βιοηθικής του Χαροκόπειου Πανεπιστηµίου και 

όλα τα άτοµα έδωσαν γραπτή συγκατάθεση. 

Έπειτα από τις αρχικές µετρήσεις, ένα δείγµα των 95 ατόµων (καλύτερη συµµόρφωση) που 

εµφάνισαν ήπια υπερχοληστερολαιµία (40-60ετών) τυχαιοποιήθηκαν στην οµάδα παρέµβασης 

µε το εµπλουτισµένο µε φυτοστερόλες γάλα (PhG.: n=33), σε µια οµάδα µε γάλα placebo (PG: 

n=31) και στη οµάδα ελέγχου (CG: n=31). Οι εθελοντές κατανάλωναν 3 µερίδες γάλατος είτε 

του Placebo,  είτε του εµπλουτισµένου µε φυτοστερόλες (2.25g φυτικές στερόλες /ηµέρα). 

Επίσης, οι εθελοντές της PHG και της PG παρακολούθησαν εβδοµαδιαίες συνεδρίες 

εστιαζόµενες σε θέµατα διατροφικής συµπεριφοράς και άσκησης, οι εθελοντές της CG έλαβαν 

ένα φυλλάδιο µε γενικές συµβουλές σε θέµατα διατροφικής συµπεριφοράς και άσκησης χωρίς 

καµία άλλη παρέµβαση. 
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3.1.2. Προϊόν 

Στην κλινική αυτή µελέτη, το γάλα το οποίο δόθηκε στους εθελοντές ήταν εµπλουτισµένο µε τα 

παρακάτω συστατικά: 

Συστατικά 250ml γάλα %RDA 
250ml 100ml γάλα %RDA 

100ml RDAs Μονάδα 

Φυτοστερόλες 0,83  0,33   g 
Πολυακόρεστα λ.ο. 

 
¾ Λινολεϊκό οξύ 
¾ Λινολενικό οξύ 

 

0,8 
 

0,7 
0,1 

 
6,36% 
9,09% 

0,33 
 

0,3 
0,03 

 

 
 

2,7% 
2,27% 

 
 

11 (DRIs) 
1,1 (DRIs) 

g 
 

g 
g 

Μαγνήσιο 36,6 12,2% 14,6 4,9% 300 mg 
Σελήνιο 41,2  16,5  55 (DRIs) µg 
Βιτ Α 185,1 23,1% 74 9,3% 800 µg 
Βιτ C 66,3 110,4% 26,5 44,2% 60 mg 
Βιτ E 13,1 131,3% 5,3 52,5% 10 mg 
Βιτ B6 4,2 208,4% 1,7 83,3% 2 mg 
Βιτ B12 4,2 420,9% 1,7 168,4% 1 µg 

Φυλλικό οξύ 166,9 83,4% 66,7 33,4% 200 µg 
 

 

3.1.3 ∆ιατροφικές συνεδρίες 

Οι διατροφικές συνεδρίες βασίστηκαν στο “Μοντέλο Πίστης Υγείας” και το “Υπερθεωρητικό 

µοντέλο και Στάδια της Ζωής ” . 
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3.1.4 

Μετρήσεις 

Κατά τη 

διάρκεια της 

µελέτης 

έγιναν οι 

παρακάτω 

µετρήσεις: 

Κατά την 

φάση 

διαλογής(scre

ening): α) 

ιατρικό 

ιστορικό β) αρτηριακή πίεση γ) βάρος και ύψος δ) ολική χοληστερόλη, γλυκόζη, τριγλυκερίδια  

Αρ. Συνεδρίας Αναλυτικό Περιεχόµενο Συνεδριών 

4η εβδοµάδα 

Φεβρουαρίου 

Τι είναι η καρδιαγγειακή νόσος; 

Επιδηµιολογία της καρδιαγγειακής νόσου 

Τρόποι για να µειώσεις τους παράγοντες κινδύνου 

1η εβδοµάδα 

Μαρτίου 

Οδηγίες για ισορροπηµένη διατροφή. 

Μακροθρεπτικά συστατικά (γενική εισαγωγή) 

Οµάδες τροφίµων 

2η εβδοµάδα 

Μαρτίου 

Ηµερήσιες Ενεργειακές Ανάγκες 

Σχεδιασµός γευµάτων 

3η εβδοµάδα 

Μαρτίου 

Οδηγίες για ισορροπηµένη διατροφή. 

Εστίαση στα λιπίδια (κορεσµένα, PUFA, MUFA) 

Νηστεία (οφέλη, υγιεινές επιλογές). 

2η εβδοµάδα 

Απριλίου 

Οδηγίες για Φυσική ∆ραστηριότητα (ένταση και διάρκεια). 

Ισορροπηµένο εβδοµαδιαίο διαιτητικό πλάνο για άνδρες και     

    γυναίκες 

4η εβδοµάδα 

Απριλίου 

Ετικέτες τροφίµων 

Συντηρητικά 

2η εβδοµάδα 

Μαΐου 

Ανασκόπηση • 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

• 

Κατά την έναρξη της παρέµβασης (baseline), την 4η εβδοµάδα (follow up 1) και την 8η 

εβδοµάδα (follow up 2): 

α) Προσδιορισµός αιµατολογικών-βιοχηµικών δεικτών 

o Γενική αίµατος 

o ∆είκτες καρδιαγγειακού κινδύνου: Ολική χοληστερόλη, LDL-χοληστερόλη, HDL-

χοληστερόλη, τριγλυκερίδια, οµοκυστεϊνη, C-αντιδρώσα πρωτεϊνη (CRP), 

απολιποπρωτεϊνη A-1, απολιποπρωτεϊνη B 

o Lp-PLA2 

o ∆είκτες οξείδωσης / αντιοξειδωτικής ικανότητας: Ολική αντιοξειδωτική ικανότητα (Total 

Antioxidant Capacity, TAC) 

o Αντιοξειδωτικές βιταµίνες: α-τοκοφερόλη, βιταµίνη A, βιταµίνη C 

o Λοιπές βιταµίνες: φυλλικό οξύ, βιταµίνη B6, βιταµίνη B12 
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o Ηλεκτρολύτες: Κάλιο, Νάτριο 

o Ηπατικά ένζυµα: Γλουταµινική-οξαλοξεϊκή τρανσαµινάση ορού (SGOT), Γλουταµινική 

πυροσταφυλική τρανσαµινάση ορού (SGPT), Ολική αλκαλική φωσφατάση (ALP) 

o Κρεατίνη  

o Ορµόνες θυροειδούς: Τ3, Τ4 και TSH 

 

β) Ανθρωποµετρία και αξιολόγηση σύστασης σώµατος 

Μέτρηση σωµατικού βάρους, ύψους, περιφερειών µέσης και ισχύου, καθώς και δερµατοπτυχών. 

Ανάλυση Βιοηλεκτρικής Εµπέδησης (ΒΙΑ).  

γ) ∆ιαιτητική αξιολόγηση  

Αξιολόγηση διαιτητικών συνηθειών και διαιτητικής πρόσληψης µε ερωτηµατολόγια συχνότητας 

κατανάλωσης τροφίµων και χρήση ανακλήσεων 24ώρου. 

δ) Αξιολόγηση επιπέδων φυσικής δραστηριότητας 

Αξιολόγηση επιπέδων φυσικής δραστηριότητας µε τη χρήση ερωτηµατολογίων ή/και 

δραστηριογράφων/επιταχυνσιοµέτρων. 

ε) Μέτρηση αρτηριακής πίεσης. 

στ) Κλινική εξέταση 

 

3.2. Μέθοδοι και εργαλεία εκτίµησης των αποτελεσµάτων 

3.2.1. Ανθρωποµετρικές Μετρήσεις  

Το βάρος του σώµατος καταγράφεται στο πλησιέστερο 0.1kg µε ψηφιακό ζυγό (Seca, Hamburg) 

και το ύψος µετράται στο πλησιέστερο 0,5cm µε εµπορικό αναστηµόµετρο (Leicester Height 

Measure; CMS Instruments, Oxford), ο ρουχισµός είναι ο ελάχιστος δυνατός και χωρίς 

παπούτσια. Από την µέτρηση του ύψους και του βάρους προκύπτει ο δείκτης µάζας σώµατος 

(∆ΜΣ) µε έναν απλό υπολογισµό σύµφωνα µε τον τύπο:  
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Η περιφέρεια µέσης και περιφέρεια ισχύων καταγράφεται στο πλησιέστερο 0.1cm µε τη χρήση 

πλαστικής µεζούρας στο ύψος του οµφάλου και στο ύψος του µεγάλου τροχαντήρα και της 

ηβικής σύµφισης, αντίστοιχα. Το ποσοστό σωµατικού λίπους µετρήθηκε µε την Ανάλυση της 

Βιοηλεκτρικής Εµπέδησης (ΒΙΑ). 

 

3.2.2. ∆ιατροφική Αξιολόγηση 

Οι διατροφικές πληροφορίες συλλέχθηκαν µε µία τριήµερη ανάκληση 24ώρου που έγινε στους 

εθελοντές (2 καθηµερινές και 1 ηµέρα από το Σαββατοκύριακο). Όλοι οι συνεντευκτές ήταν 

εκπαιδευµένοι να ελαχιστοποιούν τις επιδράσεις των ερωτώµενων. Στους συµµετέχοντες 

ζητήθηκε να ανακαλέσουν το είδος και την ποσότητα των τροφίµων και ποτών που 

κατανάλωσαν κατά τη διάρκεια της προυγούµενης µέρας κατά χρονολογική σειρά. Για τη 

βελτίωση της ακρίβειας στην περιγραφή των τροφίµων και των µερίδων τους, 

χρησιµοποιήθηκαν οικιακά σκεύη (π.χ. φλυτζάνια, κουτάλια), καθώς και χάρτινα προπλάσµατα 

τροφίµων(Western Dairy Council, Thornton, CO) κατά τη διάρκεια της συνέντευξης για τον 

ορισµό των ποσοτήτων που θεωρούνται ως ένα ισοδύναµο. Τα στοιχεία της διατροφικής τους 

πρόσληψης αναλύθηκαν µε το Nutritionist V diet analysis λογισµικό (version 2.1; First 

Databank, San Bruno, CA), το οποίο περιελάµβανε πίνακες συστάσεως από Ελληνικά τρόφιµα 

και συνταγές, καθώς και εµπορικές συσκευασίες τροφίµων που έχουν χηµική ανάλυση και 

κυκλοφορούν στην Ελλάδα.  

3.2.3. Εκτίµηση Φυσικής ∆ραστηριότητας 

Η φυσική δραστηριότητα εκτιµήθηκε µε ένα τρίηµερο ερωτηµατολόγιο φυσικής 

δραστηριότητας. Οι συµµετέχοντες κατέγραφαν το χρόνο που δαπανούσαν σε ποικίλες φυσικές 

δραστηριότητες κατά τη διάρκεια 2 καθηµερινών και 1 ηµέρας από το Σαββατοκύριακο. Το 

ερωτηµατολόγιο ταξινοµούσε τις όλες τις δραστηριότητες (δουλειά, σπορ, ελεύθερος χρόνος) σε 

4 κατηγορίες µε βάση τη µέση ένταση σε σχέση µε την επίδραση στο καρδιαγγειακό σύστηµα. Ο 

σκοπός του ερωτηµατολογίου ήταν η καταγραφή της εβδοµαδιαίας συχνότητας και διάρκειας 

αυτών των δραστηριότητων.  

3.2.4. Αιµοληψία και Βιοχηµικές Αναλύσεις 

Η αιµοληψία έγινε πρωινές ώρες µετά από 12ωρη νηστεία των εθελοντών. Από κάθε εθελοντή 

ελήφθησαν 25 ml ολικού αίµατος, τα οποία τοποθετήθηκαν σε φιαλίδια χωρίς  EDTA. Τα 

δείγµατα διατηρήθηκαν σε θερµοκρασία δωµατίου για 2 περίπου ώρες, για µπορέσουν να 
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πήξουν. Ο όρος διαχωρίστηκε µε φυγοκέντρηση στις 4000 στροφές επί 10 λεπτά σε 

θερµοκρασία 4οC (Universal 32R centrifuge; Hettich Laboratories, Tuttlingen). Στη συνέχεια, τα 

δείγµατα ορού και πλάσµατος τοποθετήθηκαν σε πλαστικά Eppendorf  των 1,5ml και 

αποθηκεύτηκαν σε θερµοκρασία -80 οC έως την ηµέρα περαιτέρω ανάλυσης.  

Ο προσδιορισµός γλυκόζης, ολικής και HDL χοληστερόλης και τριγλυκεριδίων πλάσµατος 

πραγµατοποιήθηκε µε φωτοµετρική µέθοδο. Η Απολιποπρωτεΐνη Α και Β ποροσδιορίστηκαν µε 

ανοσονεφελοµετρική µέθοδο (χηµειοφωταύγεια). Όλες οι αναλύσεις έγιναν µε τον αυτόµατο 

αναλυτή και µε τη χρήση εµπορικών ενζυµικών αντιδραστηρίων (Roche/Hitachi modular system 

P.800 module). Ο προσδιορισµός της LDL χοληστερόλης έγινε µε την εξίσωση Friedeward 

(LDL = Ολική χοληστερόλη – (HDL + Τριγλυκερίδια/5) και της VLDL χοληστερόλης 

υπολογίστηκε από την αφαίρεση της ολική χοληστερόλης. Το µοντέλο αξιολόγησης της 

ινσουλινοαντίστασης (HOMA-IR)  υπολογίστηκε από τις συγκεντρώσεις της γλυκόζης και 

ινσουλίνης νηστείας (Matthews Diabetologia 1985). 

3.2.5. Προσδιορισµός της Lp-PLA2  

Όργανα  

9 Πιπέτες 1-10, 10-100, 100-1000µL 

Αναλώσιµα 

9 Tips κίτρινα, µπλε 

9 Eppendorfs 

9 Μικροπλακίδια τύπου ELISA 96 βοθρίων 

∆ιαλύτες 

9 Απιονισµένο νερό 

9 EtOH 

∆ιαλύµατα  

9 Tris-HCl  100mM – EGTA 1mM pH=7,2 

Για την παρασκευή αυτού του δ/µατος χρειάστηκαν 1,2114g Tris-HCl και 0,03804g 

EGTA που διαλύθηκαν σε 100ml απιονισµένο νερό σε ποτήρι ζέσεως.  

 

 

 

9 DTNB 1mM 
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Για την παρασκευή αυτού του δ/µατος χρειάστηκαν 0,0020g DTNB που διαλύθηκαν σε 

5ml απιονισµένο νερό σε πλαστικό δοκιµαστικό σωλήνα. Το δ/µα φτιάχνεται κάθε φορά 

φρέσκο και διατηρείται σε σκιερό χώρο.  

 

9 Stock δ/µα 2-thio-PAF 5mg/100µL EtOH 

Ο στερεός 2-thio-PAF προµηθεύτηκε από την Cayman Chemical.  

 

9 ∆/µα εργασίας 2-thio-PAF 500µM   

            Για την παρασκευή αυτού του δ/µατος χρειάστηκαν 6,5µL stock δ/µατος 2- 

            thio-PAF, τα οποία εξατµίστηκαν µε τη χρήση υγρού Αζώτου. Μετά την  

            εξάτµιση διαλύθηκαν σε 1,2ml απιονισµένο νερό σε eppendorf σωλήνα.  

 

 

 
 

 
Εικόνα 3. Φασµατοφωτοµετρικός Προσδιορισµός της Lp-PLA2. 
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Φασµατοφωτοµετρικός Προσδιορισµός της Lp-PLA2 

9 Τα δείγµατα των ορών ξεπαγώνονται από τους -80οC και διατηρούνται καθόλη τη 

διάρκεια σε σταθερή θερµοκρασία. 

9  Σε κάθε πηγαδάκι των µικροπλακιδίων τοποθετούνται 90µL Tris-HCl (100mM) – 

EGTA(1mM), 40µL DTNB(1mM), 10µL Serum, και η αντίδραση ξεκινάει µε 60µL 2-

thio-PAF(500µM). Στο τυφλό αντί για 2-thio-PAF προστίθενται 60µL Tris-HCl – EGTA.  

9 Το πλακίδιο µε τα δείγµατα εισέρχεται στο φασµατοφωτόµετρο και καταγράφεται η 

απορρόφηση στα 405nm για διάστηµα 7min ανά λεπτό.  

9 Σε κάθε δείγµα και στο τυφλό του γίνεται καµπύλη αναφοράς. Η αντίδραση είναι 

γραµµική. (Σχήµατα 13)  

 

 

 

 

Σχήµα 13. Τυπική καµπύλη αναφοράς της δραστικότητας της Lp-PLA2 στην αρχή της παρέµβασης σε ένα δείγµα. 

 

 

Υπολογισµός της δραστικότητας της Lp-PLA2 
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9 Προσδιορρίζεται το ∆Α405 ανά λεπτό για το τυφλό και για το δείγµα από την κλιση των 

αντίστοιχων καµπύλων και αφαιρείται το ∆Α405 ανά λεπτό του τυφλού από το ∆Α405 ανά 

λεπτό  του δείγµατος.  

9 Χρήση της ακόλουθης φόρµουλας για τον υπολογισµό της δραστικότητας της Lp-PLA2. 

Ο ρυθµός αντίδρασης στα 414nm µπορεί να προσδιοριστεί µε τη βοήθεια του 

συντελεστή µοριακής απορροφητικότητας του DTNB των 10,66mM. 1 

   2 

                          

3.3. Στατιστική ανάλυση 

 

 

 

Όλα τα δεδοµένα αναφέρονται ως Μέσος όρος ± Τυπική Απόκλιση και ως ποσοστιαία µεταβολή 

στην αρχή της παρέµβασης, στον ένα µήνα µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 1) και 

στους τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2), αντίστοιχα. Η κανονικότητα 

της κατανοµής των υπό εξέταση µεταβλητών καθορίστηκε µε τον έλεγχο Kolmogorov-Smirnov. 

Επιπλέον, η κανονικότητα της κατανοµής ελέχθηκε µέσω των διαγραµµάτων Q-Q µεταξύ των 

αναµενόµενων & των παρατηρούµενων τιµών της Lp-PLA2. Ο έλεγχος T-Test (Independent 

sample T-Test) χρησιµοποιήθηκε για να καθοριστεί αν οι διαφορές µεταξύ των δύο φύλλων 

ήταν στατιστικά σηµαντικές. Οι διαφορές στα χαρακτηριστικά των υποκειµένων της µελέτης 

κατά την έναρξη της παρέµβασης µεταξύ των τριών οµάδων εκτιµήθηκαν µε την Ανάλυσης της 

∆ιακύµανσης (one-way ANOVA). Ακόµη, ο συντελεστής Pearson χρησιµοποιήθηκε για τις 

συσχετίσεις. Επιπλέον, χρησιµοποιήθηκε η Ανάλυση της ∆ιακύµανσης Πολλαπλών Μετρήσεων 

(Repeated measures ANOVA), ούτως ώστε να καθοριστεί η σηµαντικότητα των διαφορών 

µεταξύ των τριών οµάδων, αναφορικά µε τις µεταβολές που παρατηρήθηκαν στις υπό µελέτη 

µεταβλητές από την αρχή της παρέµβασης, στον ένα µήνα µετά την έναρξη της παρέµβασης 

(follow up 1) και στους τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2). Η ίδια 

                                                 
1 Ο συντελεστής µοριακής απορροφητικότητας του DTNB στα 412nm εναι 13,6mM-1cm-1. Αυτός ο 
συντελεστής προσαρµόστηκε για το βάβος του δ/µατος στο πηγάδι (0,784cm). Ο συντελεστής 
µοριακής απορροφητικότητας του DTNB στα 405nm είναι 12,8mM-1cm-1 και µε την προσαρµογή 
θα είναι 10,0mM-1.  

2 Για να µετατραπεί σε nmol/min/ml πολλαπλασιάζουµε επί 1000.  
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ανάλυση χρησιµοποιήθηκε επίσης για να εκτιµηθεί η σηµαντικότητα των διαφορών στις µέσες 

τιµές µεταξύ των τριών οµάδων σε κάθε χρονική στιγµή µετρήσεων (∆ηλαδή baseline, F1, F2), 

αλλά και η σηµαντικότητα των µεταβολών που παρατηρήθηκαν εντός της κάθε οµάδας (∆ηλαδή 

εντός του control, του placebo και του intervention) κατά τους 1 και 3 µήνες παρέµβασης, 

αντίστοιχα. Στην παραπάνω ανάλυση ως µεταξύ-των-οµάδων παράγοντας (Between-group 

factor) χρησιµοποιήθηκαν οι υπό-εξέταση οµάδες (∆ηλαδή control έναντι placebo έναντι 

intervention), ενώ ως εντός-των-οµάδων παράγοντας (Within-group factor) χρησιµοποιήθηκαν 

οι χρονικές στιγµές των µετρήσεων (∆ηλαδή Έναρξη, 1 και 3 µήνες επανεξέτασης). Για τη 

διόρθωση του σφάλµατος τύπου Ι κατά τις πολλαπλές ανά ζεύγη (post-hoc) συγκρίσεις 

χρησιµοποιήθηκε η διόρθωση Bonferroni. Τέλος, πραγµατοποιήθηκε ανάλυση γραµµικής 

παλινδρόµησης που αξιολόγησε τη συσχέτιση µεταξύ των επιπέδων της δραστικότητας της 

LpPLA2 (εξαρτηµένη µεταβλητή) και των επιπέδων της LDL-C, ΗDL-C, των τριγλυκεριδίων 

και της πρόσληψης λακτόζης χρησιµοποιώντας συγχυτικούς παράγοντες. Όλοι οι έλεγχοι που 

πραγµατοποιήθηκαν ήταν αµφίπλευροι και πραγµατοποιήθηκαν µε τη χρήση του στατιστικού 

λογισµικού SPSS 13.0. Το επίπεδο σηµαντικότητας σε όλες τις αναλύσεις ήταν P<0.05. 

 

 

 

 
 

79 
 



Αποτελέσµατα 

4. Αποτελέσµατα 
 

4.1. Ανθρωποµετρικά και βιοχηµικά χαρακτηριστικά του πληθυσµού κατά την 
έναρξη της µελέτης 

 

Στον Πίνακα 2 παρουσιάζονται οι µέσες τιµές ± τ.α βασικών δηµογραφικών, ανθρωποµετρικών 

δεικτών του πληθυσµού που σχετίζονται µε τον καρδιαγγειακό κίνδυνο που προέκυψαν από το 

δείγµα στην αρχή της παρέµβασης (baseline). 

 

 

Πίνακας 2. Ανθρωποµετρικά χαρακτηριστικά του πληθυσµού στην αρχή της παρέµβασης (baseline) 

Ανθρωποµετρικοί δείκτες Σύνολο 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

Γυναίκες 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

Άνδρες 
Μέσος όρος ± ΤΑ P-value 

Ηλικία (έτη) 48,3±8,7 
(n=104) 

51,4±8,8 
(n=48) 

46,9±7,9 
(n=56) 0,006** 

Βάρος (kg) 78,81±14,15 
(n=104) 

69,28±9,32 
(n=48) 

86,98±12,39 
(n=56) 0,000***

∆ΜΣ (kg/m2 ) 28,23±3,76 
(n=104) 

27,28±3,86 
(n=48) 

29,05±3,49 
(n=56) 0,015* 

Περιφέρεια µέσης (cm) 91,40±12,21 
(n=104) 

83,57±10,35 
(n=48) 

98,12±9,40 
(n=56) 0,000***

Περιφέρεια ισχίων (cm) 103,79±9,67 
(n=104) 

103,81±6,53 
(n=48) 

103,77±11,78 
(n=56) 0,985 

% ποσοστό λίπους 
σώµατος 

39,01±6,22 
(n=102) 

42,16±6,26 
(n=47) 

36,31±4,78 
(n=55) 0,000***

ΣΑΠ (mmHg) 131,48±16,64 
(n=104) 

124,83±15,68 
(n=48) 

137,18±15,40 
(n=56) 0,000***

∆ΑΠ (mmHg) 82,25±10,33 
(n=104) 

80,10±11,17 
(n=48) 

84,09±9,26 
(n=56) 0,049* 

*P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001  

 

 

Επιπλέον, ο Πίνακας 3 εµπεριέχει βασικά βιοχηµικά χαρακτηριστικά του πληθυσµού ως µέσες 

τιµές ± τ.α που σχετίζονται µε τον καρδιαγγειακό κίνδυνο που προέκυψαν από το δείγµα στην 

αρχή της παρέµβασης (baseline). 
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Πίνακας 3. Bιοχηµικά χαρακτηριστικά του πληθυσµού στην αρχή της παρέµβασης (baseline) 

Βιοχηµικοί δείκτες Σύνολο 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

Γυναίκες 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

Άνδρες 
Μέσος όρος ± ΤΑ P-value 

LpPLA2(nmol/min/ml) 28,76±7,50 
(n=104) 

25,13 ±6,21 
(n=48) 

31,87±7,15 
(n=56) 0,000***

TBARS (nmol/100µl) 0,15±0,09 
(n=81) 

0,11±0,04 
(n=40) 

0,16±0,13 
(n=49) 0,019* 

CRP(mg/dl) 2,73±2,49 
(n=103) 

2,54±2,18 
(n=47) 

2,89±2,73 
(n=56) 0,489 

TAC(nmol/µl) 50,55±3,69 
(n=101) 

50,41±3,79 
(n=46) 

50,67±3,64 
(n=55) 0,727 

Ινσουλίνη(µUI/ml) 11,23±6,14 
(n=103) 

10,17±5,01 
(n=47) 

12,13±6,87 
(n=56) 0,108 

Οµοκυστεΐνη(µmol/l) 12,39±3,60 
(n=103) 

10,36±2,26 
(n=47) 

14,09±3,64 
(n=56) 0,000***

β – καροτένιο(mg/dl) 37,35±19,45 
(n=103) 

42,05±20,74 
(n=47) 

33,40±17,52 
(n=56) 0,024* 

B12 
416,68±127,75 

(n=103) 
450,60±127,43 

(n=47) 
388,21±121,97 

(n=56) 0,013* 

Φυλλικό οξύ(ng/ml) 8,22±3,12 
(n=103) 

9,59±3,28 
(n=47) 

7,07±2,47 
(n=56) 0,000***

Γλυκόζη αίµατος (mg/dl) 96,84±10,57 
(n=103) 

97,30±10,39 
(n=47) 

96,46±10,81 
(n=56) 0,692 

Ολική χοληστερόλη 
(mg/dl) 

252,91±31,14 
(n=103) 

254,32±33,16 
(n=47) 

251,73±29,59 
(n=56) 0,677 

Ολική 
χοληστερόλη/HDL-C 

4,96±1,57 
(n=103) 

4,30±1,40 
(n=47) 

5,51±1,51 
(n=56) 0,000***

HDL-C (mg/dl) 55,22±15,91 
(n=103) 

62,79±14,76 
(n=47) 

48,88±14,04 
(n=56) 0,000***

LDL-C (mg/dl) 172,91±29,29 
(n=103) 

168,55±30,20 
(n=47) 

176,57±28,25 
(n=56) 0,168 

Τριγλυκερίδια (mg/dl) 123,29±47,92 
(n=103) 

114,49±45,96 
(n=47) 

130,68±48,69 
(n=56) 0,088 

Apo A (mg/dl) 170,36±29,23 
(n=103) 

182,77±25,33 
(n=47) 

159,95±28,38 
(n=56) 0,000***

Apo B (mg/dl) 118,24±21,20 
(n=103) 

112,23±20,99 
(n=47) 

123,29±20,21 
(n=56) 0,008** 

*P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001  

 

 

Όπως φαίνεται από τους παραπάνω Πίνακες (2,3), ο πληθυσµός που συµµετείχε στην 

παρέµβαση, έχει αυξηµένο ∆ΜΣ, (υπέρβαρος) και αυξηµένο % ποσοστό σωµατικού λίπους. Ως 

βασικό κριτήριο επιλογής του, ο πληθυσµός είναι υπερχοληστερολαιµικός µε αυξηµένη ολική 

και LDL χοληστερόλη (>200mg/dl και >160mg/dl αντίστοιχα), ενώ η HDL είναι οριακά χαµηλή 

(<60 mg/dl). Όσον αφορά τις υπόλοιπες βιοχηµικές αναλύσεις, φαίνονται να είναι εντός των 

φυσιολογικών ορίων. Ο πληθυσµός µας είναι δηλαδή νορµογλυκαιµικός και έχει φυσιολογικά 

επίπεδα αρτηριακής πίεσης. Παράλληλα, παρατηρούµε ότι υπάρχουν στατιστικά σηµαντικές 

διαφορές µεταξύ ανδρών και γυναικών, τόσο στα ανθρωποµετρικά (ηλικία, ∆ΜΣ, περιφέρεια 
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µέσης, %ποσοστό σωµατικού λίπους), όσο και στα βιοχηµικά χαρακτηριστικά (ΣΑΠ, ∆ΑΠ, 

Ολική χοληστερόλη/HDL-C, HDL, Apo-A, Apo-B, Οµοκυστεΐνη, B12). Η διαφορά της 

δραστικότητας της LpPLA2 ανάµεσα στα 2 φύλα, είναι επίσης στατιστικά σηµαντική, µε τους 

άνδρες να εµφανίζουν πιο αυξηµένα επίπεδα σε σύγκριση µε αυτά των γυναικών. 

 

4.2. ∆ιαφορές στα χαρακτηριστικά των τριων οµάδων παρέµβασης κατά την έναρξη 

της παρέµβασης 

Τα αρχικά χαρακτηριστικά των 104 υποκειµένων που συµµετείχαν σε όλη τη διάρκεια της 

µελέτης συνοψίζονται στους Πίνακες 4 και 5. Σύµφωνα µε τα δεδοµένα των Πινάκων 3 και 4 δε 

παρατηρήθηκαν διαφορές σε βιοχηµικά και ανθρωποµετρικά χαρακτηριστικά µεταξύ των τριών 

υπό-εξέταση οµάδων κατά την έναρξη της µελέτης, υποδεικνύοντας έτσι µία οµοιογένεια µεταξύ 

των υποκειµένων στις τρεις οµάδες πριν την έναρξη της παρέµβασης. 

 
 

Πίνακας 4. Βιοχηµικά χαρακτηριστικά των τριών οµάδων παρέµβασης στην αρχή της παρέµβασης (baseline). 

Control Placebo Intervention 
 Μέσος όρος ± ΤΑ 

n(♂/♀) 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

n(♂/♀) 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

n(♂/♀) 
P-value 

n(♂/♀) 31 (16/15) 31 (19/12) 33 (15/18) 0,443 

LpPLA2(nmol/min/ml) 28,91±6,88 
29(16/13) 

28,34±8,18 
29(17/12) 

28,70±7,74 
32(14/18) 0,960 

TBARS (nmol/100µl) 0,15±0,16 
27(14/13) 

0,15±0,09 
25(16/9) 

0,13±0,04 
25(10/15) 0,742 

CRP(mg/dl) 49,76±4,05 
29(16/13) 

51,57±3,04 
28(16/12) 

50,87±3,45 
31(14/17) 0,155 

TAC(nmol/µl) 2,50±3,03 
29(16/13) 

2,89±2,34 
29(17/12) 

2,81±2,41 
32(14/18) 0,839 

Ινσουλίνη(µUI/ml) 12,14±5,85 
29(16/13) 

10,17±4,11 
29(17/12) 

9,50±3,88 
32(14/18) 0,081 

Οµοκυστεΐνη(µmol/l) 11,90±3,52 
29(16/13) 

11,93±2,58 
29(17/12) 

12,47±2,75 
32(14/18) 0,698 

β – καροτένιο(mg/dl) 36,94±18,51 
29(16/13) 

41,68±23,54 
29(17/12) 

36,22±18,66 
32(14/18) 0,533 

B12 
401,66±147,93 

29(16/13) 
462,90±138,96 

29(17/12) 
399,19±100,63 

32(14/18) 0,108 

Φυλλικό οξύ(ng/ml) 7,92±3,21 
29(16/13) 

8,43±2,97 
29(17/12) 

8,53±2,99 
32(14/18) 0,708 

Γλυκόζη αίµατος 
(mg/dl) 

96,90±7,18 
29(16/13) 

96,83±9,90 
29(17/12) 

97,22±12,28 
32(14/18) 0,987 

Ολική χοληστερόλη 
(mg/dl) 

255,28±31,99 
29(16/13) 

251,59±32,54 
29(17/12) 

252,22±31,32 
32(14/18) 0,894 

Ολική 
χοληστερόλη/HDL-C 

5,16±1,87 
29(16/13) 

4,94±1,41 
29(17/12) 

4,73±1,60 
32(14/18) 0,586 

HDL-C (mg/dl) 54,52±17,47 
29(16/13) 

54,52±14,82 
29(17/12) 

57,78±16,72 
32(14/18) 0,666 
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LDL-C (mg/dl) 173,93±32,04 
29(16/13) 

172,07±31,58 
29(17/12) 

172,69±27,20 
32(14/18) 0,972 

Τριγλυκερίδια (mg/dl) 132,45±57,27 
29(16/13) 

125,28±43,33 
29(17/12) 

108,84±39,96 
32(14/18) 0,139 

Apo A (mg/dl) 172,45±30,48 
29(16/13) 

168,03±28,52 
29(16/12) 

172,13±30,35 
32(14/17) 0,819 

Apo B (mg/dl) 119,66±25,06 
29(16/13) 

119,31±22,26 
29(17/12) 

116,25±18,92 
32(14/18) 0,801 

*P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001  

 

 

 

Πίνακας 5. Ανθρωποµετρικά χαρακτηριστικά των τριών οµάδων παρέµβασης στην αρχή της παρέµβασης 
(baseline). 

Control Placebo Intervention 
 Μέσος όρος ± ΤΑ 

n(♂/♀) 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

n(♂/♀) 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

n(♂/♀) 
P-value 

n(♂/♀) 31 (16/15) 31 (19/12) 33 (15/18) 0,443 

Ηλικία (έτη) 50.3 ± 3.1 47.0 ± 3.6 50.9 ± 9.1 0,166 

Βάρος (kg) 77,18±15,78 
29(16/13) 

80,47±12,26 
29(17/12) 

77,12±12,13 
32(14/18) 0,552 

∆ΜΣ (kg/m2 ) 27,89±3,73 
29(16/13) 

28,82±3,40 
29(17/12) 

27,90±3,44 
32(14/18) 0,513 

Περιφέρεια 
µέσης (cm) 

90,29±13,28 
29(16/13) 

93,13±9,77 
29(17/12) 

89,45±11,41 
32(14/18) 0,438 

Περιφέρεια 
ισχίων (cm) 

102,72±6,47 
29(16/13) 

105,22±5,78 
29(17/12) 

104,30±6,16 
32(14/18) 0,296 

ΣΑΠ (mmHg) 128,10±16,68 
29(16/13) 

136,34±15,66 
29(17/12) 

129,69±15,50 
32(14/18) 0,117 

∆ΑΠ (mmHg) 79,66±8,84 
29(16/13) 

84,45±10,98 
29(17/12) 

82,34±11,22 
32(14/18) 0,220 

% ποσοστό 
λίπους σώµατος 

38,03±5,88 
29(16/13) 

39,20±6,43 
28(16/12) 

40,72±5,66 
31(14/17) 0,223 

      *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001  

 

4.3. Κατανοµή της δραστικότητας της LpPLA2 

Προκειµένου να προχωρήσουµε σε περαιτέρω στατιστική ανάλυση των δεδοµένων της 

παρέµβασης αυτής, έγινε έλεγχος της κανονικότητας της δραστικότητας της LpPLA2. Ο έλεγχος 

της κανονικότητας έγινε µε το τεστ Κolmogorov- Smirnov, µε το οποίο βρέθηκε ότι οι τιµές της 

δραστικότητας της LpPLA2 ακολουθούν την κανονική κατανοµή (P=0,768>0,5) στην αρχική 

φάση της παρέµβασης (baseline) καθώς και στον έναν και στους τρεις µήνες µετά την έναρξη 
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της παρέµβασης (follow up 1 και follow up2) (Ρ=0,572 και P=0,564 αντίστοιχα). Το 

αποτελέσµατα αυτά επιβεβαιώνονται  και από τα ιστογράµµατα κατανοµής των τιµών της 

δραστικότητας της LpPLA2 στα σχήµατα (14), (16) και (18) που παρουσιάζονται παρακάτω. 
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Σχήµα 14. Η κατανοµή της δραστικότητας της LpPLA2 στην αρχική φάση της παρέµβασης (baseline) 
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Σχήµα 15. ∆ιάγραµµα Q-Q µεταξύ των αναµενόµενων & των παρατηρούµενων τιµών της Lp-PLA2 στην αρχική 
φάση της παρέµβασης (baseline). 
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Σχήµα 16. Η κατανοµή της δραστικότητας της LpPLA2 ένα µήνα µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 1). 
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Σχήµα 17. ∆ιάγραµµα Q-Q µεταξύ των αναµενόµενων & των παρατηρούµενων τιµών της Lp-PLA2 ένα µήνα µετά 
την έναρξη της παρέµβασης (follow up 1). 
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Σχήµα 18. Η κατανοµή της δραστικότητας της LpPLA2 τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2). 
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Σχήµα 19. ∆ιάγραµµα Q-Q µεταξύ των αναµενόµενων & των παρατηρούµενων τιµών της Lp-PLA2 τρεις µήνες 
µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2). 
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4.4 Συσχέτιση της δραστικότητας της LpPLA2 µε ανθρωποµετρικούς και 

βιοχηµικούς δείκτες στις τρεις φάσεις της παρέµβασης  

 

Στη συνέχεια συσχετίστηκαν τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2, στο συνολικό 

πληθυσµό και ξεχωριστά σε άνδρες και γυναίκες, µε τα επίπεδα των βιοχηµικών και 

ανθρωποµετρικών δεικτών στις τρεις φάσεις της παρέµβασης. Επειδή και στις τρεις φάσεις της 

παρέµβασης η δραστικότητα της LpPLA2 ακολουθούσε  κανονική κατανοµή έγινε χρήση του 

συντελεστή συσχέτισης Pearson για την εύρεση στατιστικά σηµαντικών συσχετίσεων. 

 

 

 

 

4.4.1.  Συσχετίσεις στην αρχή της παρέµβασης (baseline) 

Πίνακας 6. Συσχέτιση βιοχηµικών χαρακτηριστικών µε τη δραστικότητα της LpPLA2 στην αρχή της παρέµβασης 
(baseline) 

LpPLA2 (baseline) 
 

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

TBARS (nmol/100µl) r=0,097, p=0,367 
(n=89) 

r=-0,334, p=0,035* 
(n=40) 

r=0,037, p=0,800 
(n=49) 

TAC (nmol/µl) r=-0,151, p=0,132 (n=101) r=-0,171, p=0,257 
(n=46) 

r=-0,200, p=0,143 
(n=55) 

CRP (mg/dl) r=0,053, p=0,597 (n=103) r=-0,007, p=0,964 
(n=47) 

r=0,043, p=0,753 
(n=56) 

Ινσουλίνη (µUI/ml) r=0,014, p=0,891 (n=103) r=0,078, p=0,601 
(n=47) 

r=-0,142, p=0,297 
(n=56) 

Οµοκυστεΐνη (µmol/l) r=0,125, p=0,209 (n=103) r=-0,018, p=0,904 
(n=47) 

r=-0,197, p=0,145 
(n=56) 

β – καροτένιο(mg/dl) r=-0,113, p=0,255 (n=103) r=-0,098, p=0,511 
(n=47) 

r=0,055, p=0,685 
(n=56) 

B12 r=-0,103, p=0,301 (n=103) r=-0,057, p=0,702 
(n=47) 

r=0,056, p=0,680 
(n=56) 

Φυλλικό οξύ (ng/ml) r=-0,161, p=0,104 (n=103) r=-0,126, p=0,398 
(n=47) 

r=0,169, p=0,212 
(n=56) 

Γλυκόζη αίµατος (mg/dl) r=0,030, p=0,760 (n=103) r=-0,129, p=0,387 
(n=47) 

r=0,183, p=0,177 
(n=56) 

Ολική χοληστερόλη (mg/dl) r=0,155, p=0,119 (n=103) r=0,132, p=0,376 
(n=47) 

r=0,247, p=0,066 
(n=56) 
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Ολική χοληστερόλη/HDL-C r=0,458, p=0,000*** 
(n=103) 

r=0,263, p=0,074 
(n=47) 

r=0,405, p=0,002** 
(n=56) 

HDL-C (mg/dl) r=-0,371, p=0,000*** 
(n=103) 

r=-0,178, p=0,230 
(n=47) 

r=-0,250, p=0,064 
(n=56) 

LDL-C (mg/dl) r=0,300, p=0,002** 
(n=103) 

r=0,240, p=0,104 
(n=47) 

r=0,296, p=0,027* 
(n=56) 

Τριγλυκερίδια (mg/dl) r=0,184, p=0,063 (n=103) r=-0,027, p=0,856 
(n=47) 

r=0,226, p=0,093 
(n=56) 

Apo A (mg/dl) r=-0,362, p=0,000*** 
(n=103) 

r=-0,290, p=0,048* 
(n=47) 

r=-0,188, p=0,165 
(n=56) 

Apo B (mg/dl) r=0,302, p=0,002** 
(n=103) 

r=0,161, p=0,280 
(n=47) 

r=0,257, p=0,056* 
(n=56) 

*P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

 

Όπως φαίνεται από τον Πίνακα 6 στην αρχή της παρέµβασης (baseline), παρατηρούµε ότι τα 

TBARS έχει στατιστικά σηµαντική, αρνητική συσχέτιση µε τα επίπεδα της δραστικότητας της 

LpPLA2, µόνο στον γυναικείο πληθυσµό.  Επίσης, παρατηρούνται οι αναµενόµενες συσχετίσεις 

των επιπέδων της δραστικότητας της LpPLA2 µε το πηλίκο Ολική χοληστερόλη/HDL-C, τις 

LDL-C και Apo B εµφανίζοντας στατιστικά σηµαντική, θετική συσχέτιση στο σύνολο του 

πληθυσµού και στους άνδρες, οι HDL-C και Apo A έχουν στατιστικά σηµαντική, αρνητική 

συσχέτιση στο σύνολο του πληθυσµού και η Apo A και στις γυναίκες. Τα τριγλυκερίδια 

εµφάνισαν οριακή θετική συσχέτιση στο σύνολο και στους άνδρες.  

Με ανάλυση γραµµικής παλινδρόµησης και χρησιµοποιώντας ως συγχυτικούς παράγοντες την 

ηλικία, το φύλο και το ∆ΜΣ, βρέθηκε ότι η στατιστική σηµαντικότητα στη συσχέτιση της 

δραστικότητας της LpPLA2 µε την LDL-C, την HDL-C και µε τα τριγλυκερίδια (οριακά) 

διατηρείται όπως φαίνεται στους Πίνακες 7, 8, 9 αντίστοιχα.  

Πίνακας 7. Αποτελέσµατα από γραµµική παλινδρόµηση που αξιολόγησε την συσχέτιση µεταξύ των επιπέδων της 
δραστικότητας της LpPLA2 (εξαρτηµένη µεταβλητή) και των επιπέδων της LDL-C (ανεξάρτητη µεταβλητή). 

Μοντέλο για τη 
δραστικότητα της LpPLA2 

B S.E. P 

LDL-C 0,064 0,022 0,004** 

Ηλικία(έτη) -0,113 0,076 0,139 

Φύλο 6,447 1,347 0,000*** 

∆ΜΣ (kg/m2) -0,404 0,172 0,021* 

      *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

Από τον Πίνακα 7 διαπιστώνουµε ότι η συσχέτιση της LDL-C µε τη δραστικότητα της LpPLA2 

είναι στατιστικά σηµαντική (p=0,004). Για κάθε 1 mg/dl αύξηση της LDL-C η δραστικότητα της 

LpPLA2 αυξάνεται κατά 0,064 nmol/min/ml.  
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Πίνακας 8. Αποτελέσµατα από γραµµική παλινδρόµηση που αξιολόγησε την συσχέτιση µεταξύ των επιπέδων της 
δραστικότητας της LpPLA2 (εξαρτηµένη µεταβλητή) και των επιπέδων της HDL-C (ανεξάρτητη µεταβλητή). 

 

Μοντέλο για τη 
δραστικότητα της LpPLA2 

B S.E. P 

HDL-C -0,099 0,046 0,033* 

Ηλικία(έτη) -0,058 0,078 0,459 

Φύλο 5,861 1,469 0,000*** 

∆ΜΣ (kg/m2) -0,434 0,175 0,015* 

    *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

Από τον Πίνακα 8 διαπιστώνουµε ότι η συσχέτιση της HDL-C µε τη δραστικότητα της LpPLA2 

είναι στατιστικά σηµαντική (p=0,033). Για κάθε 1 mg/dl αύξηση της HDL-C η δραστικότητα 

της LpPLA2 µειώνεται κατά 0,099 nmol/min/ml. 

 

Πίνακας 9. Αποτελέσµατα από γραµµική παλινδρόµηση που αξιολόγησε την συσχέτιση µεταξύ των επιπέδων της 
δραστικότητας της LpPLA2 (εξαρτηµένη µεταβλητή) και των επιπέδων TG (ανεξάρτητη µεταβλητή). 

Μοντέλο για τη 
δραστικότητα της LpPLA2 

B S.E. P 

TG 0,024 0,014 0,092 

Ηλικία(έτη) -0,087 0,077 0,266 

Φύλο 6,812 1,375 0,000*** 

∆ΜΣ (kg/m2) -0,478 0,179 0,009** 

     *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

 

Τέλος, στον Πίνακα 9 φαίνεται ότι η συσχέτιση των τριγλυκεριδίων µε τη δραστικότητα της 

LpPLA2 είναι οριακά στατιστικά σηµαντική (p=0,092). Για κάθε 1 mg/dl αύξηση των 

τριγλυκεριδίων, η δραστικότητα της LpPLA2 αυξάνεται κατά 0,024 nmol/min/ml. 

Πίνακας 10. Συσχέτιση ανθρωποµετρικών χαρακτηριστικών µε τη δραστικότητα της LpPLA2 στην αρχή της 
παρέµβασης (baseline) 

LpPLA2(baseline)  

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

Ηλικία (έτη) r=-0,193, p=0,049* 
(n=104) 

r=-0,223, p=0,127 
(n=48) 

r=-0,016, p=0,907 
(n=56) 
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Βάρος (kg) r=0,157, p=0,111 
(n=104) 

r=-0,018, p=0,903 
(n=48) 

r=-0,270, p=0,044* 
(n=56) 

∆ΜΣ (kg/m2) r=-0,094, p=0,342 
(n=104) 

r=-0,193, p=0,189 
(n=48) 

r=-0,266, p=0,047* 
(n=56) 

Περιφέρεια µέσης (cm) r=0,181, p=0,066 
(n=104) 

r=-0,073, p=0,624 
(n=48) 

r=-0,165, p=0,225 
(n=56) 

Περιφέρεια ισχίων (cm) r=-0,144, p=0,144 
(n=104) 

r=-0,164, p=0,265 
(n=48) 

r=-0,164, p=0,228 
(n=56) 

ΣΑΠ (mmHg) r=0,263, p=0,007** 
(n=104) 

r=0,169, p=0,251 
(n=48) 

r=0,079, p=0,561 
(n=56) 

∆ΑΠ (mmHg) r=0,055, p=0,580 
(n=104) 

r=-0,029, p=0,846 
(n=48) 

r=-0,045, p=0,744 
(n=56) 

% ποσοστό λίπους σώµατος r=-0,315, p=0,001*** 
(n=102) 

r=-0,119, p=0,425 
(n=47) 

r=-0,138, p=0,315 
(n=55) 

*P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

Όσον αφορά τις συσχετίσεις στην αρχή της παρέµβασης (baseline)(Πίνακας 10), παρατηρούµε 

ότι το βάρος και ο ∆ΜΣ µόνο στους άνδρες σχετίζονται αρνητικά µε τα επίπεδα της 

δραστικότητας της LpPLA2. Η ΣΑΠ εµφανίζει θετική συσχέτιση τα επίπεδα της δραστικότητας 

της LpPLA2 στο σύνολο του πληθυσµού και όχι στα δύο φύλα. Οριακή θετική συσχέτιση 

φαίνεται να εµφανίζει και η Περιφέρεια µέσης στο σύνολο µε p=0,066. Καθώς παρατηρήθηκε 

και αρνητική συσχέτιση της ηλικίας και του % ποσοστού λίπους σώµατος µε τα επίπεδα της 

δραστικότητας της LpPLA2.  

4.4.2.  Συσχετίσεις στον ένα µήνα µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 1) 

Πίνακας 11. Συσχέτιση βιοχηµικών χαρακτηριστικών µε τη δραστικότητα της LpPLA2 ένα µήνα µετά την έναρξη 
της παρέµβασης (follow up 1) 

LpPLA2 (follow up 1) 
 

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

TBARS (nmol/100µl) r=0,096, p=0,374 
(n=88) 

r=-0,123, p=0,454 
(n=39) 

r=0,166, p=0,256 
(n=49) 

TAC (nmol/µl) r=-0,063, p=0,519 
(n=106) 

r=-0,084, p=0,569 
(n=48) 

r=-0,023, p=0,862 
(n=58) 

CRP (mg/dl) r=-0,143, p=0,143 
(n=106) 

r=-0,156, p=0,291 
(n=48) 

r=-0,208, p=0,118 
(n=58) 

Ινσουλίνη (µUI/ml) r=0,234, p=0,016* 
(n=106) 

r=0,093, p=0,528 
(n=48) 

r=0,220, p=0,097 
(n=58) 

Οµοκυστεΐνη (µmol/l) r=0,265, p=0,006** 
(n=105) 

r=0,366, p=0,010** 
(n=48) 

r=0,074, p=0,587 
(n=57) 

β – καροτένιο (mg/dl) r=0,110, p=0,260 
(n=106) 

r=0,269, p=0,065 
(n=48) 

r=0,168, p=0,208 
(n=58) 

B12 
r=-0,224, p=0,021* 

(n=106) 
r=-0,015, p=0,920 

(n=48) 
r=-0,246, p=0,063 

(n=58) 

Φυλλικό οξύ (ng/ml) r=-0,238, p=0,014* 
(n=106) 

r=-0,106, p=0,472 
(n=48) 

r=-0,123, p=0,358 
(n=58) 

Γλυκόζη αίµατος (mg/dl) r=0,076, p=0,437 
(n=106) 

r=0,087, p=0,559 
(n=48) 

r=-0,002, p=0,991 
(n=58) 
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Ολική χοληστερόλη 
(mg/dl) 

r=0,275, p=0,004*** 
(n=106) 

r=0,406, p=0,004** 
(n=48) 

r=0,278, p=0,035* 
(n=58) 

Ολική χοληστερόλη/HDL-
C 

r=0,392, p=0,000*** 
(n=106) 

r=0,271, p=0,063 
(n=48) 

r=0,377, p=0,003** 
(n=58) 

HDL-C (mg/dl) r=-0,206, p=0,034* 
(n=106) 

r=-0,019, p=0,899 
(n=48) 

r=-0,150, p=0,261 
(n=58) 

LDL-C (mg/dl) r=0,236, p=0,015* 
(n=106) 

r=0,358, p=0,012* 
(n=48) 

r=0,154, p=0,249 
(n=58) 

Τριγλυκερίδια (mg/dl) r=0,460, p=0,000*** 
(n=106) 

r=0,240, p=0,100 
(n=48) 

r=0,587, p=0,000*** 
(n=58) 

Apo A (mg/dl) r=-0,143, p=0,143 
(n=106) 

r=-0,016, p=0,913 
(n=48) 

r=-0,040, p=0,763 
(n=58) 

Apo B (mg/dl) r=0,342, p=0,000*** 
(n=106) 

r=0,386, p=0,007** 
(n=48) 

r=0,264, p=0,045* 
(n=58) 

         *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

Σύµφωνα µε τα δεδοµένα που συνοψίζονται στον Πίνακα 11 παρατηρούµε ότι ένα µήνα µετά 

από την έναρξη της παρέµβασης (follow up 1) διατηρούνται οι αναµενόµενες συσχετίσεις των 

επιπέδων της δραστικότητας της LpPLA2 µε το πηλίκο Ολική χοληστερόλη/HDL-C, την Apo B 

και την Ολική χοληστερόλη εµφανίζοντας στατιστικά σηµαντική, θετική συσχέτιση στο σύνολο 

του πληθυσµού στους άνδρες και στις γυναίκες. Σχετικά µε την LDL-C και τα τριγλυκερίδια 

παρουσιάζουν θετική συσχέτιση στο συνολικό πληθυσµό, στις γυναίκες και στους άνδρες 

αντίστοιχα, καθώς και η HDL-C έχει στατιστικά σηµαντική, αρνητική συσχέτιση στο σύνολο 

του πληθυσµού και όχι στα 2 φύλα. Επιπλέον, τα επιπέδα της δραστικότητας της LpPLA2 

σχετίζονται στατιστικά σηµαντικά µε r=0,234 στο σύνολο του πληθυσµού, ακολούθως και τα 

επίπεδα της Οµοκυστεΐνης µε r=0,265 στον πληθυσµό και στις γυναίκες r=0,366. Τέλος, η 

βιταµίνη Β12 και το φυλλικό οξύ µειώνονται µε την αύξηση των επιπέδων της δραστικότητας της 

LpPLA2 µόνο στο σύνολο.  

 

Πίνακας 12. Συσχέτιση ανθρωποµετρικών χαρακτηριστικών µε τη δραστικότητα της LpPLA2 ένα µήνα µετά την 
έναρξη της παρέµβασης (follow up 1) 

LpPLA2 (follow up 1) 
 

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

Ηλικία (έτη) r=-0,077, p=0,437 
(n=103) 

r=0,139 p=0,347 
(n=48) 

r=-0,155, p=0,258 
(n=55) 

Βάρος (kg) r=0,246, p=0,011* 
(n=106) 

r=0,107, p=0,470 
(n=48) 

r=0,053, p=0,694 
(n=58) 

∆ΜΣ (kg/m2) r=0,144, p=0,150 
(n=102) 

r=0,128, p=0,393 
(n=47) 

r=0,042, p=0,758 
(n=55) 

Περιφέρεια µέσης (cm) r=0,247, p=0,011* 
(n=106) 

r=0,045, p=0,763 
(n=48) 

r=0,133, p=0,320 
(n=58) 

Περιφέρεια ισχίων (cm) r=0,033, p=0,739 
(n=106) 

r=0,056, p=0,706 
(n=48) 

r=-0,036, p=0,790 
(n=58) 
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ΣΑΠ (mmHg) r=0,104, p=0,290 
(n=106) 

r=0,236, p=0,107 
(n=48) 

r=-0,117, p=0,381 
(n=58) 

∆ΑΠ (mmHg) r=-0,026, p=0,794 
(n=106) 

r=0,035, p=0,813 
(n=48) 

r=-0,229, p=0,084 
(n=58) 

% ποσοστό λίπους 
σώµατος 

r=-0,110, p=0,263 
(n=105) 

r=0,071, p=0,635 
(n=47) 

r=-0,044, p=0,745 
(n=58) 

*P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001  

 

Τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2 φαίνεται να αυξάνονται καθώς αυξάνεται το βάρος 

των γυναικών του πληθυσµού και καθώς µειώνεται οριακά η ∆ΑΠ στον ανδρικό πληθυσµό. 

Επίσης, διατηρείται η στατιστικά σηµαντική, θετική συσχέτιση της περιφέρειας µέσης µε τα 

επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2 ένα µήνα µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 

1), όπως απεικονίζεται και στον Πίνακα 12.    

 

4.4.3.  Συσχετίσεις στους τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2) 

Πίνακας 13. Συσχέτιση βιοχηµικών χαρακτηριστικών µε τη δραστικότητα της LpPLA2 τρεις µήνες µετά την έναρξη 
της παρέµβασης (follow up 2) 

LpPLA2 (follow up 2) 
 

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

TBARS (nmol/100µl) r=0,166, p=0,131 
(n=84) 

r=-0,303, p=0,072 
(n=36) 

r=0,213, p=0,146 
(n=48) 

TAC (nmol/µl) r=0,115, p=0,252 
(n=101) (n=45) 

r=0,250, p=0,063 
(n=56) 

CRP (mg/dl) r=-0,094, p=0,359 
(n=97) 

r=-0,088, p=0,571 
(n=44) 

r=-0,179, p=0,200 
(n=53) 

Ινσουλίνη (µUI/ml) r=0,163, p=0,104 
(n=101) 

r=0,135, p=0,376 
(n=45) 

r=0,115, p=0,400 
(n=56) 

Οµοκυστεΐνη (µmol/l) r=0,181, p=0,069 
(n=101) 

r=-0,191, p=0,209 
(n=45) 

r=0,173, p=0,204 
(n=56) 

β – καροτένιο (mg/dl) r=0,028, p=0,781 
(n=101) 

r=-0,027, p=0,861 
(n=45) 

r=0,226, p=0,094 
(n=56) 

B12 
r=-0,197, p=0,048* 

(n=101) 
r=-0,004, p=0,978 

(n=45) 
r=-0,251, p=0,062 

(n=56) 

Φυλλικό οξύ (ng/ml) r=-0,174, p=0,081 
(n=101) 

r=0,048, p=0,755 
(n=45) 

r=-0,212, p=0,117 
(n=56) 

Γλυκόζη αίµατος 
(mg/dl) 

r=0,120, p=0,232 
(n=101) 

r=0,217, p=0,151 
(n=45) 

r=0,035, p=0,796 
(n=56) 

Ολική χοληστερόλη 
(mg/dl) 

r=0,258, p=0,009** 
(n=101) 

r=0,410, p=0,005** 
(n=45) 

r=0,195, p=0,150 
(n=56) 

Ολική 
χοληστερόλη/HDL-C 

r=0,427, p=0,000*** 
(n=101) 

r=0,384, p=0,009** 
(n=45) 

r=0,378, p=0,004** 
(n=56) 

HDL-C (mg/dl) r=-0,315, p=0,001*** 
(n=101) 

r=-0,253, p=0,093 
(n=45) 

r=-0,224, p=0,097 
(n=56) 

LDL-C (mg/dl) r=0,317, p=0,001*** 
(n=101) 

r=0,458, p=0,002** 
(n=45) 

r=0,209, p=0,123 
(n=56) 

Τριγλυκερίδια 
( /dl)

r=0,286, p=0,004** r=0,208, p=0,170 r=0,250, p=0,063 

r=-0,044, p=0,775 

92 
 



Αποτελέσµατα 

(mg/dl) (n=101) (n=45) (n=56) 

Apo A (mg/dl) r=-0,270, p=0,006** 
(n=101) 

r=-0,225, p=0,137 
(n=45) 

r=-0,170, p=0,212 
(n=56) 

Apo B (mg/dl) r=0,388, p=0,000*** 
(n=101) 

r=0,483, p=0,001*** 
(n=45) 

r=0,265, p=0,048* 
(n=56) 

*P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

Ο Πίνακας 13 εµπεριέχει τις συσχετίσεις των βιοχηµικών χαρακτηριστικών µε τη δραστικότητα 

της LpPLA2 στους τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2). Συνεχίζεται η 

θετική συσχέτιση του πηλίκου Ολική χοληστερόλη/HDL-C και της Apo B µε τη δραστικότητα 

της LpPLA2 στο σύνολο και στα 2 φύλα καθώς επίσης και η αρνητική συσχέτιση της HDL-C 

και της Apo A στο συνολικό πληθυσµό. Σχετικά µε την Ολική και την LDL-C στις γυναίκες και 

στο σύνολο σχετίζονται θετικά µε τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2. Ακόµη, η 

αρνητική της βιταµίνης Β12 και η θετική συσχέτιση της Οµοκυστεΐνης µε τη δραστικότητα της 

LpPLA2 επιβεβαιώνεται για άλλη µια φορά στο σύνολο.  

 

Πίνακας 10. Συσχέτιση ανθρωποµετρικών χαρακτηριστικών µε τη δραστικότητα της LpPLA2 τρεις µήνες µετά την 
έναρξη της παρέµβασης (follow up 2) 

LpPLA2 (follow up 2) 
 

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

Ηλικία (έτη) r=-0,100, p=0,327 
(n=98) 

r=0,033 p=0,831 
(n=45) 

r=-0,135, p=0,336 
(n=53) 

Βάρος (kg) r=0,074, p=0,464 
(n=101) 

r=-0,167, p=0,274 
(n=45) 

r=-0,057, p=0,678 
(n=56) 

∆ΜΣ (kg/m2) r=0,010, p=0,921 
(n=101) 

r=-0,037, p=0,810 
(n=45) 

r=-0,060, p=0,659 
(n=56) 

Περιφέρεια µέσης 
(cm) 

r=0,131, p=0,191 
(n=101) 

r=0,074, p=0,629 
(n=45) 

r=-0,080, p=0,557 
(n=56) 

Περιφέρεια ισχίων 
(cm) 

r=-0,110, p=0,276 
(n=101) 

r=-0,224, p=0,138 
(n=45) 

r=-0,090, p=0,508 
(n=56) 

ΣΑΠ (mmHg) r=0,067, p=0,508 
(n=101) 

r=-0,052, p=0,736 
(n=45) 

r=0,012, p=0,928 
(n=56) 

∆ΑΠ (mmHg) r=-0,056, p=0,576 
(n=101) 

r=-0,183, p=0,228 
(n=45) 

r=-0,091, p=0,505 
(n=56) 

% ποσοστό λίπους 
σώµατος 

r=-0,185, p=0,064 
(n=101) 

r=-0,160, p=0,293 
(n=45) 

r=-0,046, p=0,738 
(n=56) 

*P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

 

Τέλος, στους τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2), η αύξηση της τη 

δραστικότητας της LpPLA2 σχετίζεται µε τη µείωση του % ποσοστό λίπους σώµατος στο 

σύνολο οριακά στατιστικά σηµαντικά (Πίνακας 14).  
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4.5. Συσχέτιση της δραστικότητας της LpPLA2 µε δείκτες διατροφικής πρόσληψης 

στις τρεις φάσεις της παρέµβασης  

 

Τοιουτοτρόπως, συσχετίστηκαν και τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2, στο συνολικό 

πληθυσµό και ξεχωριστά σε άνδρες και γυναίκες, µε δείκτες διατροφικής πρόσληψης, στις τρεις 

φάσεις της παρέµβασης. Επειδή και στις τρεις φάσεις της παρέµβασης η δραστικότητα της 

LpPLA2 ακολουθούσε  κανονική κατανοµή έγινε χρήση του συντελεστή συσχέτισης Pearson για 

την εύρεση στατιστικά σηµαντικών συσχετίσεων. 

 

 

4.5.1.  Συσχετίσεις στην αρχή της παρέµβασης (baseline) 

 

Πίνακας 115. Συσχέτιση δεικτών διατροφικής πρόσληψης µε τη δραστικότητα της LpPLA2 στην αρχή της 
παρέµβασης (baseline) 

LpPLA2 (baseline) 
 

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

Ενέργεια (kcal) r=0,072, p=0,465 
(n=104) 

r=0,195, p=0,183 
(n=48) 

r=-0,217, p=0,109 
(n=56) 

Πρωτεΐνη (g) r=0,049, p=0,622 
(n=104) 

r=0,158, p=0,285 
(n=48) 

r=-0,224, p=0,097 
(n=56) 

Υδατάνθρακες(g) r=-0,001, p=0,995 
(n=104) 

r=0,042, p=0,776 
(n=48) 

r=-0,193, p=0,154 
(n=56) 

Λίπος (g) r=0,087, p=0,380 
(n=104) 

r=0,271, p=0,063 
(n=48) 

r=-0,174, p=0,200 
(n=56) 

Αλκοόλ (g) r=0,154, p=0,120 
(n=104) 

r=-0,043, p=0,772 
(n=48) 

r=0,044, p=0,749 
(n=56) 

Χοληστερόλη (mg) r=0,002, p=0,987 
(n=104) 

r=0,217, p=0,138 
(n=48) 

r=-0,229, p=0,090 
(n=56) 

SFA (g) r=0,026, p=0,790 
(n=104) 

r=0,232, p=0,112 
(n=48) 

r=-0,230, p=0,089 
(n=56) 

MUFA (g) r=0,102, p=0,304 
(n=104) 

r=0,233, p=0,110 
(n=48) 

r=-0,113, p=0,406 
(n=56) 

PUFA (g) r=0,098, p=0,324 
(n=104) 

r=0,241, p=0,099 
(n=48) 

r=-0,093, p=0,497 
(n=56) 

Ολεϊκό οξύ (g) r=0,113, p=0,255 
(n=104) 

r=0,211, p=0,149 
(n=48) 

r=-0,092, p=0,500 
(n=56) 

Λινολεϊκό οξύ (g) r=0,118, p=0,233 
(n=104) 

r=0,176, p=0,232 
(n=48) 

r=-0,053, p=0,698 
(n=56) 
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Λινολενικό οξύ (g) r=0,087, p=0,380 
(n=104) 

r=0,266, p=0,068 
(n=48) 

r=-0,133, p=0,328 
(n=56) 

EPA (g) r=0,016, p=0,872 
(n=104) 

r=0,057, p=0,700 
(n=48) 

r=0,244, p=0,071 
(n=56) 

DHA (g) r=-0,026, p=0,792 
(n=104) 

r=0,001, p=0,993 
(n=48) 

r=0,265, p=0,048* 
(n=56) 

Νάτριο (mg) r=0,010, p=0,923 
(n=104) 

r=0,068, p=0,645 
(n=48) 

r=-0,235, p=0,082 
(n=56) 

Βιταµίνη Α (ΙU) r=-0,013, p=0,898 
(n=104) 

r=-0,002, p=0,990 
(n=48) 

r=0,113, p=0,409 
(n=56) 

Βιταµίνη C (mg) r=-0,025, p=0,801 
(n=104) 

r=-0,155, p=0,294 
(n=48) 

r=0,025, p=0,853 
(n=56) 

Ασβέστιο (mg) r=0,001, p=0,993 
(n=104) 

r=0,108, p=0,446 
(n=48) 

r=-0,202, p=0,135 
(n=56) 

Βιταµίνη D (IU) r=-0,198, p=0,044* 
(n=104) 

r=0,224, p=0,126 
(n=48) 

r=-0,407, p=0,002** 
(n=56) 

Βιταµίνη Ε (ΙU) r=-0,008, p=0,937 
(n=104) 

r=0,163, p=0,269 
(n=48) 

r=0,018, p=0,897 
(n=56) 

Α-τοκοφερόλη (mg) r=0,043, p=0,668 
(n=104) 

r=0,123, p=0,407 
(n=48) 

r=-0,077, p=0,574 
(n=56) 

Θειαµίνη (mg) r=-0,046, p=0,645 
(n=104) 

r=0,087, p=0,558 
(n=48) 

r=-0,296, p=0,027* 
(n=56) 

Ριβοφλαβίνη (mg) r=-0,040, p=0,688 
(n=104) 

r=0,241, p=0,099 
(n=48) 

r=-0,270, p=0,044* 
(n=56) 

Ιώδιο(µg) r=-0,065, p=0,511 
(n=104) 

r=0,077, p=0,603 
(n=48) 

r=-0,138, p=0,312 
(n=56) 

Ψευδάργυρος (mg) r=0,004, p=0,969 
(n=104) 

r=0,158, p=0,283 
(n=48) 

r=-0,252, p=0,061 
(n=56) 

Σελήνιο (mg) r=0,041, p=0,680 
(n=104) 

r=0,190, p=0,197 
(n=48) 

r=-0,187, p=0,167 
(n=56) 

Μόλυβδος (µg) r=-0,123, p=0,213 
(n=104) 

r=0,159, p=0,279 
(n=48) 

r=-0,234, p=0,082 
(n=56) 

∆ιαιτητικές Ίνες (g) r=-0,023, p=0,820 
(n=104) 

r=-0,045, p=0,761 
(n=48) 

r=-0,155, p=0,255 
(n=56) 

Ακατέργαστες ∆.Ι. (g) r=0,076, p=0,443 
(n=104) 

r=0,061, p=0,681 
(n=48) 

r=0,011, p=0,939 
(n=56) 

Γλυκόζη (g) r=0,078, p=0,430 
(n=104) 

r=0,082, p=0,579 
(n=48) 

r=-0,036, p=0,791 
(n=56) 

Φρουκτόζη (g) r=0,054, p=0,584 
(n=104) 

r=0,079, p=0,593 
(n=48) 

r=-0,063, p=0,647 
(n=56) 

Λακτόζη (g) r=-0,192, p=0,051* 
(n=104) 

r=0,145, p=0,324 
(n=48) 

r=-0,406, p=0,002** 
(n=56) 

Μαλτόζη (g) r=0,037, p=0,710 
(n=104) 

r=-0,009, p=0,951 
(n=48) 

r=-0,073, p=0,594 
(n=56) 

Ισοδύναµα Γάλακτος 
πλήρες 

r=-0,021, p=0,831 
(n=104) 

r=0,050, p=0,738 
(n=48) 

r=-0,145, p=0,288 
(n=56) 

Ισοδύναµα Γάλακτος 
Συνολικά 

r=-0,073, p=0,458 
(n=104) 

r=0,080, p=0,590 
(n=48) 

r=0,219, p=0,105 
(n=56) 

Ισοδύναµα Χ.Λ. 
Κρέατος 

r=0,098, p=0,320 
(n=104) 

r=-0,035 p=0,813 
(n=48) 

r=0,023, p=0,866 
(n=56) 

Ισοδύναµα Μ.Λ. 
Κρέατος 

r=0,044, p=0,655 
(n=104) 

r=0,225, p=0,124 
(n=48) 

r=-0,112, p=0,412 
(n=56) 

Ισοδύναµα Λίπους 
 

r=0,111, p=0,264 
(n=104) 

r=0,121, p=0,411 
(n=48) 

r=-0,059, p=0,666 
(n=56) 

         *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 
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Στον πίνακα 15, βλέπουµε ότι όσο αυξάνονται οι προσλαµβανόµενες ποσότητες του ολικού 

λίπους, του λινολεϊκού οξέος, τόσο αυξάνονται τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2 στον 

γυναικείο πληθυσµό µε οριακά στατιστικά σηµαντικές συσχετίσεις. Επιπρόσθετα, η πρόσληψη 

της θειαµίνης και της ριβοφλαβίνης µέσω της διατροφής, φαίνεται να συσχετίζεται αρνητικά µε 

τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2 , ενώ του DHA θετικά στους άνδρες µε p<0,05. 

Αρνητική συσχέτιση παρουσιάζουν και η πρόσληψη της βιταµίνης D και της λακτόζης µε τη 

δραστικότητα της LpPLA2 στο σύνολο του πληθυσµού και στους άνδρες.  

Με ανάλυση γραµµικής παλινδρόµησης και χρησιµοποιώντας ως συγχυτικούς παράγοντες την 

ηλικία, το φύλο και το ∆ΜΣ, βρέθηκε ότι η στατιστική σηµαντικότητα στη συσχέτιση της 

δραστικότητας της LpPLA2 µε την πρόσληψη λακτόζης εξαφανίζεται όπως φαίνεται και από τον 

Πίνακα 16.  

 

Πίνακας 12. Αποτελέσµατα από γραµµική παλινδρόµηση που αξιολόγησε την συσχέτιση µεταξύ των επιπέδων της 
δραστικότητας της LpPLA2 (εξαρτηµένη µεταβλητή) και της πρόσληψης λακτόζης (ανεξάρτητη µεταβλητή).  

Μοντέλο για τη δραστικότητα 
της LpPLA2 

B Std. Error P 

Λακτόζη -0,171 0,128 0,185 
Ηλικία(έτη) -0,096 0,077 0,218 

Φύλο 6,811 1,382 0,000*** 
∆ΜΣ (kg/m2) -0,396 0,178 0,028* 

  *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

 

4.5.2.  Συσχετίσεις στον ένα µήνα µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 1) 

 

Πίνακας 13. Συσχέτιση δεικτών διατροφικής πρόσληψης µε τη δραστικότητα της LpPLA2 ένα µήνα µετά την 
έναρξη της παρέµβασης (follow up 1) 

LpPLA2 (follow up 1) 
 

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

Ενέργεια (kcal) r=0,216, p=0,026* 
(n=107) 

r=0,052, p=0,724 
(n=49) 

r=0,131, p=0,326 
(n=58) 

Πρωτεΐνη (g) r=0,058, p=0,553 
(n=107) 

r=-0,011, p=0,939 
(n=49) 

r=-0,110, p=0,412 
(n=58) 

Υδατάνθρακες(g) r=0,163, p=0,094 
(n=107) 

r=-0,009, p=0,951 
(n=49) 

r=0,150, p=0,261 
(n=58) 

Λίπος (g) r=0,188, p=0,053* 
(n=107) 

r=0,119, p=0,414 
(n=49) 

r=0,103, p=0,442 
(n=58) 

Αλκοόλ (g) r=0,135, p=0,167 
(n=107) 

r=-0,030, p=0,837 
(n=49) 

r=0,067, p=0,615 
(n=58) 

Χοληστερόλη (mg) r=0,063, p=0,517 
(n=107) 

r=0,120, p=0,410 
(n=49) 

r=-0,096, p=0,472 
(n=58) 
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SFA (g) r=0,149, p=0,125 
(n=107) 

r=0,194, p=0,182 
(n=49) 

r=0,039, p=0,769 
(n=58) 

MUFA (g) r=0,160, p=0,099 
(n=107) 

r=0,045, p=0,757 
(n=49) 

r=0,084, p=0,530 
(n=58) 

PUFA (g) r=0,134, p=0,167 
(n=107) 

r=0,109, p=0,455 
(n=49) 

r=0,072, p=0,589 
(n=58) 

Ολεϊκό οξύ (g) r=0,174, p=0,074 
(n=107) 

r=0,050, p=0,733 
(n=49) 

r=0,096, p=0,472 
(n=58) 

Λινολεϊκό οξύ (g) r=0,163, p=0,093 
(n=107) 

r=0,104, p=0,475 
(n=49) 

r=0,148, p=0,268 
(n=58) 

Λινολενικό οξύ (g) r=0,237, p=0,014** 
(n=107) 

r=0,203, p=0,161 
(n=49) 

r=0,211, p=0,112 
(n=58) 

EPA (g) r=-0,074, p=0,446 
(n=107) 

r=-0,232, p=0,109 
(n=49) 

r=-0,108, p=0,418 
(n=58) 

DHA (g) r=-0,047, p=0,633 
(n=107) 

r=-0,249, p=0,085 
(n=49) 

r=-0,111, p=0,405 
(n=58) 

Νάτριο (mg) r=0,172, p=0,077 
(n=107) 

r=-0,041, p=0,777 
(n=49) 

r=0,148, p=0,268 
(n=58) 

Βιταµίνη Α (ΙU) r=0,008, p=0,934 
(n=107) 

r=0,042, p=0,773 
(n=49) 

r=-0,032, p=0,809 
(n=58) 

Βιταµίνη C (mg) r=-0,120, p=0,217 
(n=107) 

r=-0,202, p=0,164 
(n=49) 

r=0,031, p=0,819 
(n=58) 

Ασβέστιο (mg) r=-0,034, p=0,728 
(n=107) 

r=0,040, p=0,787 
(n=49) 

r=-0,120, p=0,369 
(n=58) 

Βιταµίνη D (IU) r=0,018, p=0,850 
(n=107) 

r=0,174, p=0,232 
(n=49) 

r=-0,166, p=0,213 
(n=58) 

Βιταµίνη Ε (ΙU) r=0,010, p=0,918 
(n=107) 

r=0,140, p=0,336 
(n=49) 

r=-0,083, p=0,535 
(n=58) 

Α-τοκοφερόλη (mg) r=0,134, p=0,170 
(n=107) 

r=-0,113, p=0,439 
(n=49) 

r=0,133, p=0,319 
(n=58) 

Θειαµίνη (mg) r=0,004, p=0,970 
(n=107) 

r=-0,207, p=0,154 
(n=49) 

r=-0,031, p=0,815 
(n=58) 

Ριβοφλαβίνη (mg) r=0,001, p=0,990 
(n=107) 

r=0,076, p=0,604 
(n=49) 

r=-0,124, p=0,353 
(n=58) 

Ιώδιο(µg) r=-0,169, p=0,082 
(n=107) 

r=-0,174, p=0,232 
(n=49) 

r=-0,093, p=0,489 
(n=58) 

Ψευδάργυρος (mg) r=0,079, p=0,418 
(n=107) 

r=0,084, p=0,568 
(n=49) 

r=-0,088, p=0,513 
(n=58) 

Σελήνιο (mg) r=-0,024, p=0,804 
(n=107) 

r=-0,211, p=0,146 
(n=49) 

r=-0,097, p=0,471 
(n=58) 

Μόλυβδος (µg) r=-0,190, p=0,049* 
(n=107) 

r=-0,016, p=0,913 
(n=49) 

r=-0,343, p=0,008** 
(n=58) 

∆ιαιτητικές Ίνες (g) r=0,123, p=0,206 
(n=107) 

r=-0,004, p=0,976 
(n=49) 

r=0,072, p=0,590 
(n=58) 

Ακατέργαστες ∆.Ι. 
(g) 

r=0,084, p=0,391 
(n=107) 

r=0,292, p=0,042* 
(n=49) 

r=0,036, p=0,788 
(n=58) 

Γλυκόζη (g) r=0,121, p=0,213 
(n=107) 

r=-0,040, p=0,783 
(n=49) 

r=0,270, p=0,041* 
(n=58) 

Φρουκτόζη (g) r=0,146, p=0,135 
(n=107) 

r=-0,010, p=0,948 
(n=49) 

r=0,240, p=0,070 
(n=58) 

Λακτόζη (g) r=-0,190, p=0,050* 
(n=107) 

r=-0,156, p=0,284 
(n=49) 

r=-0,158, p=0,235 
(n=58) 

Μαλτόζη (g) r=0,225, p=0,020* 
(n=107) 

r=0,114, p=0,436 
(n=49) 

r=0,267, p=0,043* 
(n=58) 

Ισοδύναµα 
Γάλακτος πλήρες 

r=0,072, p=0,462 
(n=107) 

r=0,305, p=0,033* 
(n=49) 

r=-0,158, p=0,235 
(n=58) 

Ισοδύναµα 
Γάλακτος Συνολικά 

r=-0,077, p=0,428 
(n=107) 

r=0,142, p=0,329 
(n=49) 

r=-0,242, p=0,067 
(n=58) 

Ισοδύναµα Χ.Λ. 
Κρέατος 

r=-0,115, p=0,240 
(n=107) 

r=-0,103, p=0,482 
(n=49) 

r=-0,257, p=0,051* 
(n=58) 
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Ισοδύναµα Μ.Λ. 
Κρέατος 

r=-0,031, p=0,750 
(n=107) 

r=-0,030, p=0,837 
(n=49) 

r=-0,069, p=0,608 
(n=58) 

Ισοδύναµα Λίπους 
 

r=0,199, p=0,040* 
(n=107) 

r=0,060, p=0,681 
(n=49) 

r=0,128, p=0,340 
(n=58) 

 *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

 

Κατά τη δεύτερη φάση της παρέµβασης οι περισσότερες στατιστικά σηµαντικές  συσχετίσεις 

παρατηρήθηκαν πρώτα στο σύνολο του πληθυσµού και µετά στους άνδρες. Πιο συγκεκριµένα 

στο σύνολο, η ηµερήσια πρόσληψη ενέργειας και λίπους φαίνεται να συσχετίζεται θετικά µε τη 

δραστικότητα της LpPLA2 , καθώς επίσης και η πρόσληψη του λινολενικού οξέος. Επιπλέον, 

όσο αυξάνονται οι προσλαµβανόµενες ποσότητες των ακατέργαστων ∆.Ι. στις γυναίκες, της 

γλυκόζης στους άνδρες και της µαλτόζης στον ανδρικό και συνολικό πληθυσµό, τόσο 

αυξάνονται τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2. Αντίθετα, η αυξηµένη διατροφική 

λακτόζης και µολύβδου φαίνεται να σχετίζεται µε µειωµένη δραστικότητα της LpPLA2 στον 

πληθυσµό και στους άνδρες για το µόλυβδο.  

Η κατανάλωση ισοδυνάµων πλήρους γάλακτος φαίνεται να σχετίζεται θετικά µε p=0,033, µε τη 

δραστικότητα της LpPLA2 στον γυναικείο πληθυσµό. ΄Οσον αφορά την κατανάλωση 

ισοδυνάµων από την οµάδα του λίπους, εµφανίζεται στατιστικά σηµαντική, θετική συσχέτιση 

στον συνολικό πληθυσµό, η αυξηµένη κατανάλωση ισοδυνάµων άπαχου κρέατος φαίνεται να 

επιδρά αρνητικά στη δραστικότητα της LpPLA2 στον ανδρικό πληθυσµό.(Πίνακας 17) 

 

 

4.5.3.  Συσχετίσεις στους τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2) 

Πίνακας 14. Συσχέτιση δεικτών διατροφικής πρόσληψης µε τη δραστικότητα της LpPLA2 τρεις µήνες µετά την 
έναρξη της παρέµβασης (follow up 2) 

LpPLA2 (follow up 2) 
 

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

Ενέργεια (kcal) r=0,091, p=0,365 
(n=102) 

r=-0,069, p=0,651 
(n=46) 

r=0,012, p=0,933 
(n=56) 

Πρωτεΐνη (g) r=0,069, p=0,493 
(n=102) 

r=0,074, p=0,626 
(n=46) 

r=0,013, p=0,926 
(n=56) 

Υδατάνθρακες(g) r=0,075, p=0,454 
(n=102) 

r=0,017, p=0,909 
(n=46) 

r=-0,033, p=0,807 
(n=56) 

Λίπος (g) r=0,064, p=0,524 
(n=102) 

r=-0,151, p=0,315 
(n=46) 

r=0,050, p=0,717 
(n=56) 

Αλκοόλ (g) r=0,020, p=0,842 
(n=102) 

r=-0,301, p=0,042* 
(n=46) 

r=-0,035, p=0,797 
(n=56) 

Χοληστερόλη (mg) r=0,123, p=0,217 
(n=102) 

r=0,207, p=0,168 
(n=46) 

r=0,059, p=0,668 
(n=56) 
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SFA (g) r=-0,041, p=0,683 
(n=102) 

r=-0,141, p=0,350 
(n=46) 

r=-0,097, p=0,477 
(n=56) 

MUFA (g) r=0,136, p=0,174 
(n=102) 

r=-0,122, p=0,421 
(n=46) 

r=0,157, p=0,247 
(n=56) 

PUFA (g) r=0,031, p=0,754 
(n=102) 

r=-0,081, p=0,591 
(n=46) 

r=0,054, p=0,690 
(n=56) 

Ολεϊκό οξύ (g) r=0,135, p=0,175 
(n=102) 

r=-0,154, p=0,308 
(n=46) 

r=0,188, p=0,165 
(n=56) 

Λινολεϊκό οξύ (g) r=0,002, p=0,984 
(n=102) 

r=-0,117, p=0,439 
(n=46) 

r=0,136, p=0,319 
(n=56) 

Λινολενικό οξύ (g) r=-0,024, p=0,812 
(n=102) 

r=-0,229, p=0,126 
(n=46) 

r=0,018, p=0,897 
(n=56) 

EPA (g) r=0,034, p=0,736 
(n=102) 

r=0,073, p=0,629 
(n=46) 

r=-0,021, p=0,879 
(n=56) 

DHA (g) r=0,031, p=0,759 
(n=102) 

r=0,067, p=0,658 
(n=46) 

r=-0,022, p=0,870 
(n=56) 

Νάτριο (mg) r=-0,093, p=0,354 
(n=102) 

r=-0,049, p=0,744 
(n=46) 

r=-0,236, p=0,080 
(n=56) 

Βιταµίνη Α (ΙU) r=0,021, p=0,838 
(n=102) 

r=0,059, p=0,697 
(n=46) 

r=-0,016, p=0,907 
(n=56) 

Βιταµίνη C (mg) r=-0,017, p=0,863 
(n=102) 

r=0,139, p=0,359 
(n=46) 

r=-0,065, p=0,634 
(n=56) 

Ασβέστιο (mg) r=-0,115, p=0,251 
(n=102) 

r=0,109, p=0,471 
(n=46) 

r=-0,268, p=0,046* 
(n=56) 

Βιταµίνη D (IU) r=-0,019, p=0,849 
(n=102) 

r=0,024, p=0,872 
(n=46) 

r=-0,064, p=0,641 
(n=56) 

Βιταµίνη Ε (ΙU) r=0,016, p=0,870 
(n=102) 

r=0,023, p=0,881 
(n=46) 

r=0,057, p=0,675 
(n=56) 

Α-τοκοφερόλη (mg) r=0,185, p=0,063 
(n=102) 

r=-0,022, p=0,885 
(n=46) 

r=0,210, p=0,119 
(n=56) 

Θειαµίνη (mg) r=0,000, p=0,996 
(n=102) 

r=-0,013, p=0,934 
(n=46) 

r=-0,043, p=0,753 
(n=56) 

Ριβοφλαβίνη (mg) r=0,008, p=0,936 
(n=102) 

r=0,129, p=0,394 
(n=46) 

r=-0,092, p=0,500 
(n=56) 

Ιώδιο(µg) r=-0,143, p=0,152 
(n=102) 

r=0,020, p=0,894 
(n=46) 

r=-0,197, p=0,147 
(n=56) 

Ψευδάργυρος (mg) r=0,045, p=0,654 
(n=102) 

r=-0,031, p=0,837 
(n=46) 

r=-0,005, p=0,973 
(n=56) 

Σελήνιο (mg) r=-0,071, p=0,479 
(n=102) 

r=-0,027, p=0,860 
(n=46) 

r=-0,122, p=0,369 
(n=56) 

Μόλυβδος (µg) r=-0,167, p=0,094 
(n=102) 

r=-0,191, p=0,203 
(n=46) 

r=-0,112, p=0,411 
(n=56) 

∆ιαιτητικές Ίνες (g) r=0,031, p=0,757 
(n=102) 

r=-0,016, p=0,917 
(n=46) 

r=0,026, p=0,850 
(n=56) 

Ακατέργαστες ∆.Ι. (g) r=0,103, p=0,304 
(n=102) 

r=-0,115, p=0,445 
(n=46) 

r=0,183, p=0,176 
(n=56) 

Γλυκόζη (g) r=0,058, p=0,561 
(n=102) 

r=0,108, p=0,476 
(n=46) 

r=-0,001, p=0,995 
(n=56) 

Φρουκτόζη (g) r=0,153, p=0,126 
(n=102) 

r=0,115, p=0,446 
(n=46) 

r=0,151, p=0,267 
(n=56) 

Λακτόζη (g) r=-0,162, p=0,105 
(n=102) 

r=0,000, p=0,998 
(n=46) 

r=-0,267, p=0,046* 
(n=56) 

Μαλτόζη (g) r=0,116, p=0,244 
(n=102) 

r=0,180, p=0,232 
(n=46) 

r=0,064, p=0,640 
(n=56) 

Ισοδύναµα Γάλακτος 
πλήρες 

r=-0,149, p=0,134 
(n=102) 

r=-0,229, p=0,126 
(n=46) 

r=-0,109, p=0,424 
(n=56) 

Ισοδύναµα Γάλακτος 
Συνολικά 

r=-0,163, p=0,102 
(n=102) 

r=-0,123, p=0,416 
(n=46) 

r=-0,154, p=0,257 
(n=56) 

Ισοδύναµα Χ.Λ. 
Κρέατος 

r=0,082, p=0,413 
(n=102) 

r=-0,196, p=0,192 
(n=46) 

r=0,100, p=0,462 
(n=56) 
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Ισοδύναµα Μ.Λ. 
Κρέατος 

r=0,166, p=0,095 
(n=102) 

r=0,133, p=0,378 
(n=46) 

r=0,136, p=0,319 
(n=56) 

Ισοδύναµα Λίπους 
 

r=0,053, p=0,598 
(n=102) 

r=-0,168, p=0,263 
(n=46) 

r=0,029, p=0,832 
(n=56) 

 *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

 

Τέλος, στους τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2) παρατηρήθηκε ότι η 

αυξηµένη κατανάλωση αλκοόλ και λακτόζης ως µέρος της διατροφής των υποκειµένων 

σχετίζεται µε µειωµένη δραστικότητα της LpPLA2 στον γυναικείο και ανδρικό πληθυσµό 

αντίστοιχα.(Πίνακας 18)  

 

4.6. Συσχέτιση της δραστικότητας της LpPLA2 µε τη φυσική δραστηριότητα στις 

τρεις φάσεις της παρέµβασης  

Με τον ίδιο τρόπο συσχετίστηκαν και τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2, στο συνολικό 

πληθυσµό και ξεχωριστά σε άνδρες και γυναίκες, µε τη φυσική δραστηριότητα πιο 

συγκεκριµένα µε το µέσο αριθµό βηµάτων ανά ηµέρα, στις τρεις φάσεις της παρέµβασης. 

Επειδή και στις τρεις φάσεις της παρέµβασης η δραστικότητα της LpPLA2 ακολουθούσε 

κανονική κατανοµή έγινε χρήση του συντελεστή συσχέτισης Pearson για την εύρεση στατιστικά 

σηµαντικών συσχετίσεων. Όµως, δε παρατηρήθηκε καµία συσχέτιση µε τα επίπεδα της 

δραστικότητας της LpPLA2 στο συνολικό πληθυσµό, σε άνδρες και σε γυναίκες και στις τρεις 

φάσεις της παρέµβασης. 

 

4.7. Οι µεταβολές της δραστικότητας της LpPLA2 στις 3 φάσεις της παρέµβασης  

4.7.1. Οι µεταβολές της δραστικότητας της LpPLA2 στον συνολικό πληθυσµό 

Η στατιστική ανάλυση µε τη µέθοδο RM-ANOVA, έδειξε ότι δεν υπάρχει στατιστικά σηµαντική 

διαφορά στα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2 µε την πάροδο του χρόνου και στην οµάδα 

placebo και στην οµάδα παρέµβασης, ενώ σχετικά µε τη δραστικότητα της LpPLA2 στην οµάδα 

ελέγχου φάνηκε να υπάρχει οριακή στατιστική διαφορά από την αρχή ως το τέλος της 

παρέµβασης. Παράλληλα, η παρέµβαση µε το εµπλουτισµένο µε φυτοστερόλες γάλα (οµάδα 

παρέµβασης), διαφοροποίησε τη µεταβολή των επιπέδων της δραστικότητας της LpPLA2 σε 

σχέση µε την οµάδα ελέγχου αλλά όχι µε την οµάδα placebo ένα µήνα µετά την έναρξη της 

παρέµβασης (follow up 1) και τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2). Κάτι 
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που δεν επιβεβαιώθηκε στην αρχή της παρέµβασης (baseline). Επιπρόσθετα, οι συσχετίσεις 

αυτές δεν επηρεάστηκαν µε την προσθήκη ως συγχυτικού παράγοντα της LDL χοληστερόλης. 

Τα αποτελέσµατα αυτά επιβεβαιώνονται από τα παρακάτω σχήµατα (20,21).  

 

Πίνακας 19. Μεταβολές των απόλυτων τιµών και % µεταβολές της δραστικότητας της LpPLA2 στο συνολικό 
πληθυσµό 

LpPLA2 
(nmol/min/ml) 

Baseline 
Μέσος όρος ± 

ΤΑ 

Follow up 1 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

Follow up 1 
Μεταβολή % 
Μέσος όρος 

(95% CI) 

Follow up 2 
Μέσος όρος ± 

ΤΑ 

Follow up 2 
Μεταβολή % 
Μέσος όρος 

(95% CI) 

P-value 

Group   X 

Time Effect 

Οµάδα 
ελέγχου 29,57±6,38 30,50±6,46 +15,33 

(-5,22 έως 35,88) 32,14±7,75 +12,19 
(-0,32 έως 24,71) 

0,185 

Οµάδα 
placebo 28,70±7,55 28,71±4,76 +11,16 

(-4,49 έως 26,81) 29,86±6,71 +9,61 
(-4,58 έως 23,81)  

Οµάδα 
παρέµβασης 28,85±7,82 27,30±6,16 -0,06 

(-11,09 έως 11,21) 28,55±6,39 +5,24 
(-8,97 έως 19,46)  

*P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

 

Τα δεδοµένα που παρουσιάζονται στον Πίνακα 19 συνοψίζουν τις διαφορές µεταξύ των υπό-

εξέταση οµάδων αναφορικά τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2) µε τις 

µεταβολές που επήλθαν στη δραστικότητα της LpPLA2 στο συνολικό πληθυσµό στην αρχή της 

παρέµβασης (baseline), στον ένα µήνα µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 1) και στους 

τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2).  
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Σχήµα 20. Η µεταβολή των απόλυτων τιµών της δραστικότητας της LpPLA2 στις τρεις φάσεις της παρέµβασης και 

στις τρεις οµάδες της παρέµβασης στο σύνολο.  

 

 

 

Σχήµα 21. Η % µεταβολή της δραστικότητας της LpPLA2 στις τρεις φάσεις της παρέµβασης και στις τρεις οµάδες 

της παρέµβασης. 
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4.7.2. Οι µεταβολές της δραστικότητας της LpPLA2 ξεχωριστά σε άνδρες και γυναίκες 

Στον Πίνακα 20 φαίνονται οι µεταβολές των απόλυτων τιµών της δραστικότητας της LpPLA2 σε 

γυναίκες και άνδρες. Πιο συγκεκριµένα παρατηρείται ότι το ανδρικό φύλο έχει µεγαλύτερες 

τιµές δραστικότητας της LpPLA2 σε σχέση µε τις γυναίκες και µεταξύ των τριών οµάδων 

παρέµβασης αλλά και µεταξύ των 3 τριών χρονικών στιγµών. Όσον αφορά τις γυναίκες, η 

παρέµβαση µε το εµπλουτισµένο µε φυτοστερόλες γάλα (οµάδα παρέµβασης), διαφοροποίησε 

οριακά τη µεταβολή των επιπέδων της δραστικότητας της LpPLA2 σε σχέση µε την οµάδα 

ελέγχου αλλά όχι µε την οµάδα placebo ένα µήνα µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 

1) και τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow up 2). Κάτι που δεν επιβεβαιώθηκε 

στην αρχή της παρέµβασης (baseline). Στους άνδρες δε βρέθηκε κάτι ανάλογο.  

 

 

Πίνακας 20. Μεταβολές των απόλυτων τιµών  της δραστικότητας της LpPLA2 σε γυναίκες και άνδρες ξεχωριστά 

LpPLA2 (nmol/min/ml) Baseline 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

Follow up 1 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

Follow up 2 
Μέσος όρος ± ΤΑ 

γυναίκες 26,95±3,81 28,03±5,52 31,08±6,11 Οµάδα 
ελέγχου άνδρες 31,81±7,37 32,61±6,63 33,04±9,05 

γυναίκες 25,00±7,25 27,98±5,04 27,50±7,04 Οµάδα 
placebo άνδρες 31,01±6,97 29,16±4,68 31,33±6,26 

γυναίκες 25,84±6,16 25,30±4,34 28,23±5,74 Οµάδα 
παρέµβασης άνδρες 33,02±8,17 30,08±7,33 28,98±7,43 

              *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 
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Σχήµα 22. Η µεταβολή των απόλυτων τιµών της δραστικότητας της LpPLA2 στις τρεις φάσεις της   παρέµβασης 
και στις τρεις οµάδες της παρέµβασης, στις γυναίκες. 

 

 

Σχήµα 23. Η µεταβολή των απόλυτων τιµών της δραστικότητας της LpPLA2 στις τρεις φάσεις της   παρέµβασης 
και στις τρεις οµάδες της παρέµβασης, στις άνδρες. 
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4.8. Συσχέτιση της δραστικότητας της LpPLA2 µε τις διαφορές σε βιοχηµικούς 

δείκτες στις δύο φάσεις της παρέµβασης 

 

Στη συνέχεια συσχετίστηκαν τα επίπεδα της δραστικότητας της ∆LpPLA2, στο συνολικό 

πληθυσµό και ξεχωριστά σε άνδρες και γυναίκες, µε τα επίπεδα των διαφόρων των βιοχηµικών 

δεικτών στις 2 φάσεις της παρέµβασης.  

 

 

Πίνακας 21. Συσχέτιση της δραστικότητας της ∆1LpPLA2 µε τις διαφορές σε βιοχηµικούς δείκτες 

∆1LpPLA2  
Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

∆1TBARS (nmol/100µl) r=-0,046, p=0,674 
(n=87) 

r=-0,344, p=0,032* 
(n=39) 

r=0,204, p=0,165 
(n=48) 

∆1TAC(nmol/µl) r=-0,098, p=0,330 
(n=100) 

r=-0,104, p=0,493 
(n=46) 

r=-0,142, p=0,306 
(n=54) 

∆1CRP(mg/dl) r=-0,029, p=0,774 
(n=102) 

r=0,059, p=0,691 
(n=47) 

r=-0,064, p=0,641 
(n=55) 

∆1Ινσουλίνη(µUI/ml) r=-0,019, p=0,849 
(n=102) 

r=-0,048, p=0,749 
(n=47) 

r=0,004, p=0,977 
(n=55) 

∆1Οµοκυστεΐνη(µmol/l) r=0,206, p=0,039* 
(n=101) 

r=0,244, p=0,098 
(n=47) 

r=0,126, p=0,365 
(n=54) 

∆1β – καροτένιο(mg/dl) r=0,126, p=0,208 
(n=102) 

r=0,090, p=0,548 
(n=47) 

r=0,133, p=0,332 
(n=55) 

∆1B12 
r=-0,085, p=0,395 

(n=102) 
r=-0,236, p=0,111 

(n=47) 
r=0,003, p=0,980 

(n=55) 

∆1Φυλλικό οξύ(ng/ml) r=-0,197, p=0,047* 
(n=102) 

r=-0,264, p=0,073 
(n=47) 

r=-0,219, p=0,108 
(n=55) 

∆1Γλυκόζη αίµατος 
(mg/dl) 

r=-0,063, p=0,527 
(n=102) 

r=-0,220, p=0,137 
(n=47) 

r=0,164, p=0,231 
(n=55) 

∆1Ολική χοληστερόλη 
(mg/dl) 

r=0,326, p=0,001** 
(n=102) 

r=0,189, p=0,204 
(n=47) 

r=0,442, p=0,001** 
(n=55) 

∆1LDL-C (mg/dl) r=0,345, p=0,000*** 
(n=102) 

r=0,242, p=0,102 
(n=47) 

r=0,414, p=0,002** 
(n=55) 

∆1HDL-C (mg/dl) r=-0,163, p=0,102 
(n=102) 

r=-0,096, p=0,520 
(n=47) 

r=-0,177, p=0,196 
(n=55) 

∆1Τριγλυκερίδια (mg/dl) r=0,221, p=0,025* 
(n=102) 

r=0,028, p=0,853 
(n=47) 

r=0,377, p=0,005** 
(n=55) 

∆1Apo A (mg/dl) r=-0,070, p=0,483 
(n=102) 

r=-0,147, p=0,323 
(n=47) 

r=0,030, p=0,826 
(n=55) 

∆1Apo B (mg/dl) r=0,331, p=0,001** 
(n=102) 

r=0,164, p=0,269 
(n=47) 

r=0,465, p=0,000*** 
(n=55) 

             *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 
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Σύµφωνα µε τα δεδοµένα που συνοψίζονται στον Πίνακα 21 παρατηρούµε ότι στην πρώτη φάση 

της παρέµβασης διατηρούνται οι συσχετίσεις των επιπέδων της δραστικότητας της ∆1LpPLA2 µε 

την ∆1Ολική χοληστερόλη, την ∆1LDL-C, τα ∆1τριγλυκερίδια και την ∆1Apo B και 

εµφανίζοντας στατιστικά σηµαντική, θετική συσχέτιση στο σύνολο του πληθυσµού και στους 

άνδρες. Επιπλέον, τα επιπέδα της δραστικότητας της ∆1LpPLA2 σχετίζονται αρνητικά 

στατιστικά σηµαντικά µε τα ∆1TBARS στις γυναίκες, ακολούθως και τα επίπεδα της 

∆1Οµοκυστεΐνης µε r=0,206 στον πληθυσµό. Τέλος, το ∆1φυλλικό οξύ µειώνεται µε την αύξηση 

των επιπέδων της δραστικότητας της ∆1LpPLA2 µόνο στο σύνολο. 

Πίνακας 22. Συσχέτιση της δραστικότητας της ∆2LpPLA2 µε τις διαφορές σε βιοχηµικούς δείκτες 

∆2LpPLA2  

Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

∆2TBARS (nmol/100µl) r=0,087, p=0,436 
(n=83) 

r=-0,260, p=0,125 
(n=36) 

r=0,190, p=0,202 
(n=47) 

∆2TAC(nmol/µl) r=0,045, p=0,664 
(n=95) 

r=-0,290, p=0,059 
(n=43) 

r=0,284, p=0,042* 
(n=52) 

∆2CRP(mg/dl) r=0,101, p=0,325 
(n=97) 

r=0,316, p=0,037* 
(n=44) 

r=0,041, p=0,770 
(n=53) 

∆2Ινσουλίνη(µUI/ml) r=-0,065, p=0,526 
(n=97) 

r=0,017, p=0,914 
(n=44) 

r=-0,097, p=0,492 
(n=53) 

∆2Οµοκυστεΐνη(µmol/l) r=0,112, p=0,273 
(n=97) 

r=0,288, p=0,058* 
(n=44) 

r=0,008, p=0,955 
(n=53) 

∆2β – καροτένιο(mg/dl) r=0,090, p=0,383 
(n=97) 

r=-0,085, p=0,585 
(n=44) 

r=0,184, p=0,188 
(n=53) 

∆2B12 r=-0,222, p=0,029* 
(n=97) 

r=-0,137, p=0,374 
(n=44) 

r=-0,316, p=0,021* 
(n=53) 

∆2Φυλλικό οξύ(ng/ml) r=-0,029, p=0,779 
(n=97) 

r=0,082, p=0,595 
(n=44) 

r=-0,200, p=0,151 
(n=53) 

∆2Γλυκόζη αίµατος 
(mg/dl) 

r=0,081, p=0,431 
(n=97) 

r=-0,086, p=0,579 
(n=44) 

r=0,201, p=0,149 
(n=53) 

∆2Ολική χοληστερόλη 
(mg/dl) 

r=0,099, p=0,335 
(n=97) 

r=-0,041, p=0,790 
(n=44) 

r=0,190, p=0,173 
(n=53) 

∆2LDL-C (mg/dl) r=0,127, p=0,215 
(n=97) 

r=0,045, p=0,773 
(n=44) 

r=0,162, p=0,248 
(n=53) 

∆2HDL-C (mg/dl) r=-0,096, p=0,351 
(n=97) 

r=0,012, p=0,938 
(n=44) 

r=-0,154, p=0,272 
(n=53) 

∆2Τριγλυκερίδια 
(mg/dl) 

r=0,019, p=0,855 
(n=97) 

r=-0,334, p=0,027* 
(n=44) 

r=0,252, p=0,068 
(n=53) 

∆2Apo A (mg/dl) r=-0,050, p=0,628 
(n=97) 

r=-0,114, p=0,460 
(n=44) 

r=0,021, p=0,881 
(n=53) 

∆2Apo B (mg/dl) r=0,150, p=0,142 
(n=97) 

r=0,066, p=0,671 
(n=44) 

r=0,192, p=0,168 
(n=53) 

    *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

 

 

Ο Πίνακα 22 δείχνει ότι στη δεύτερη φάση της παρέµβασης διατηρούνται οι αναµενόµενες 

συσχετίσεις των επιπέδων της δραστικότητας της ∆2LpPLA2 µε τα ∆2τριγλυκερίδια 
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Αποτελέσµατα 

εµφανίζοντας στατιστικά σηµαντική, θετική συσχέτιση στις γυναίκες. Ακόµη, τα επιπέδα της 

δραστικότητας της ∆2LpPLA2 σχετίζονται αρνητικά στατιστικά σηµαντικά µε τη ∆2B12 στο 

συνολικό και στον ανδρικό πληθυσµό, ακολούθως και τα ∆2TAC µε r=0,284 στους άνδρες. 

Τέλος, η ∆2CRP αυξάνεται  µε την αύξηση των επιπέδων της δραστικότητας της ∆2LpPLA2 

µόνο στις γυναίκες. 

 

4.9. Συσχέτιση της δραστικότητας της LpPLA2 µε τις διαφορές σε δείκτες 

διατροφικής πρόσληψης στις δύο φάσεις της παρέµβασης 

 

Τοιουτοτρόπως, συσχετίστηκαν και τα επίπεδα της δραστικότητας της ∆LpPLA2, στο συνολικό 

πληθυσµό και ξεχωριστά σε άνδρες και γυναίκες, µε δείκτες διατροφικής πρόσληψης, στις δύο 

φάσεις της παρέµβασης.  

 

Πίνακας 23. Συσχέτιση της δραστικότητας της ∆1LpPLA2 µε τις διαφορές σε δείκτες διατροφικής πρόσληψης. 

∆1LpPLA2  
Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

∆1λακτόζης 
r=-0,118, p=0,235 

(n=103) 
r=-0,049, p=0,741 

(n=48) 
r=-0,237, p=0,081 

(n=55) 
                     *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 

 

Στην πρώτη φάση της παρέµβασης (Πίνακας 23) παρατηρήθηκε ότι η ∆1λακτόζης ως µέρος της 

διατροφής των υποκειµένων δε διατηρεί την αρνητική συσχέτιση µε τη δραστικότητα της 

∆1LpPLA2 ούτε στο σύνολο του πληθυσµού αλλά ούτε και στα 2 φύλα. 

 

Πίνακας 24. Συσχέτιση της δραστικότητας της ∆2LpPLA2 µε τις διαφορές σε δείκτες διατροφικής πρόσληψης. 

∆2LpPLA2  
Σύνολο Γυναίκες Άνδρες 

∆2λακτόζης
r=-0,121, p=0,236 

(n=98) 
r=0,094, p=0,534 

(n=45) 
r=-0,350, p=0,010** 

(n=53) 
                           *P<0,05, **P<0,01, ***P<0,001 
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Ενώ, στη δεύτερη φάση της παρέµβασης (Πίνακας 24) εµφανίζεται πάλι η αρνητική συσχέτιση 

µεταξύ της δραστικότητα της ∆2LpPLA2 µε τη ∆2λακτόζης στον ανδρικό πληθυσµό. 
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5. Συζήτηση 

Μια από τις πιο µεγάλες ανακαλύψεις στο χώρο της παθοφυσιολογίας και των καρδιαγγειακών 

νοσηµάτων, ήταν η αναγνώριση της αθηροσκλήρωσης ως φλεγµονώδη ασθένεια. Η φλεγµονή 

είναι παρούσα σε κάθε στάδιο της αθηροσκλήρωσης – αρχή, ανάπτυξη και αποσταθεροποίηση 

του αθηρώµατος. Με αυτή τη βάση, αρκετές επιδηµιολογικές µελέτες άρχισαν να ερευνούν τα 

συστατικά της φλεγµονώδους διαδικασίας και την συσχέτιση τους µε τα καρδιαγγειακά 

επεισόδια. Η Lp-PLA2 είναι ένας καινούργιος δείκτης φλεγµονής που έχει αρκετά µελετηθεί η 

πιθανή του σχέση µε τα καρδιαγγειακά συµβάµατα. Η Lp-PLA2 αποδοµεί τον PAF όπως επίσης 

και τα οξειδωµένα φωσφολιπίδια, τα οποία συγκεντρώνονται στο αρτηριακό τοίχωµα και 

παίζουν ρόλο κλειδί στην αθηροσκλήρωση. Στο ανθρώπινο πλάσµα η Lp-PLA2 συνδέεται σε 

µεγαλύτερη αναλογία µε την LDL-C και σε µικρότερη µε την ΗDL-C και πιο συγκεκριµένα µε 

τα µικρά και πιο αθηρογόνα µόρια της LDL. Αντίθετα, όταν συνδέεται µε την ΗDL-C φαίνεται 

να συνεισφέρει στις αντιαθηρογόνες ιδιότητές της. Αρκετά στοιχεία προτείνουν ότι ο ρόλος της 

Lp-PLA2 στην αθηροσκλήρωση µάλλον εξαρτάται από τον τύπο της λιποπρωτεΐνης µε την 

οποία συνδέεται το ένζυµο.  

Λαµβάνοντας υπόψη ότι η Lp-PLA2 συνδέεται κυρίως µε την LDL-C και γνωρίζοντας τη 

συµβολή της LDL-C στην αθηροσκλήρωση, είναι εύλογο που αποτέλεσε αντικείµενο µελέτης 

διατροφικών παρεµβάσεων. Οι φυτικές στερόλες και στανόλες χρησιµοποιούνται ευρέως σε 

τέτοιου είδους παρεµβάσεις, ιδιαίτερα µέσω της προσθήκης αυτών σε γαλακτοκοµικά προϊόντα, 

βελτιώνοντας σηµαντικά το λιπιδαιµικό προφίλ. Με αυτή λοιπόν τη συλλογιστική 

πραγµατοποιήσαµε µια παρόµοια διαιτητική παρέµβαση µε γάλα εµπλουτισµένο µε 

φυτοστερόλες και αντιοξειδωτικά για να διαπιστώσουµε τελικά αν η διατροφή µπορεί να 

επιφέρει αλλαγές στις τιµές δραστικότητας της Lp-PLA2. Συνεπώς, η παρούσα µελέτη 

επικεντρώνεται στη µέτρηση της δραστικότητας της Lp-PLA2 στο πλάσµα των εθελοντών µε 

υπερχοληστερολαιµία και στη µεταβολή αυτού στην πορεία της παρέµβασης.  

Αποτελέσµατα από πληθώρα µελετών µετά το 2000 δείχνουν την προγνωστική δυνατότητα των 

αυξηµένων συγκεντρώσεων αλλά και των αυξηµένων δραστικοτήτων της Lp-PLA2 για τον 

κίνδυνο µελλοντικών στεφανιαίων συµβαµάτων και εγκεφαλικών επεισοδίων. Οι µελέτες 

αφορούν συµβάµατα σε αρχικά υγιείς ασθενείς σε µελέτες πληθυσµού αλλά και συµβάµατα που 

λαµβάνουν χώρα εκ νέου σε ασθενείς µε εγκατεστηµένη αθηρωµατική νόσο. Οι περισσότερες 

όµως επιδηµιολογικές µελέτες έχουν ασχοληθεί µε τη συσχέτιση των αυξηµένων 

συγκεντρώσεων (µάζα) της Lp-PLA2 µε αυξηµένο κίνδυνο για στεφανιαία νόσο ή την πρόβλεψη 

του. [261-263] Τα αποτελέσµατα αυτά αποδεικνύουν ότι η προγνωστική αξία της µάζας ενός 
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ενζύµου όπως της Lp-PLA2 µπορεί να είναι διαφορετική από αυτή της δραστικότητας, αφού 

µάζα και δραστικότητα δε συµβαδίζουν πάντα. Στην Cardiovascular Health Study (CHS) [268] 

και PROSPER (The Prospective Study of Pravastatin in the Elderly at Risk) [269] σε ηλικιωµένο 

πληθυσµό χωρίς ιστορικό Σ.Ν., η αυξηµένη Lp-PLA2 (µάζα) συσχετιζόταν µε αυξηµένο 10ετή 

κίνδυνο εµφράγµατος του µυοκαρδίου αλλά παρόµοια συσχέτιση δεν βρέθηκε για την Lp-PLA2 

(δραστικότητα). 

 Όσον αφορά τα αποτελέσµατα από τις µετρήσεις που έγιναν στα δείγµατα της παρούσας 

παρέµβασης, παρατηρούµε ότι όντως ο συνολικός πληθυσµός είναι υπερχοληστερολαιµικός και 

υπέρβαρος ηλικίας 40-60 ετών, κατάλληλα επιλεγµένος, χωρίς να εµφανίζει άλλα βιοχηµικά 

παθολογικά ευρήµατα. Όπως φαίνεται και στους πίνακες 1,2 υπάρχουν στατιστικά σηµαντικές 

διαφορές µεταξύ ανδρών και γυναικών, τόσο στα ανθρωποµετρικά (ηλικία, ∆ΜΣ, περιφέρεια 

µέσης, % ποσοστό σωµατικού λίπους), όσο και στα βιοχηµικά χαρακτηριστικά (ΣΑΠ, ∆ΑΠ, 

Ολική χοληστερόλη/HDL-C, HDL, Apo-A, Apo-B, Οµοκυστεΐνη, B12). Σύµφωνα µε τα 

δεδοµένα των Πινάκων 3 και 4 δε παρατηρήθηκαν διαφορές σε βιοχηµικά και ανθρωποµετρικά 

χαρακτηριστικά µεταξύ των τριών υπό-εξέταση οµάδων κατά την έναρξη της µελέτης, 

υποδεικνύοντας έτσι µία οµοιογένεια µεταξύ των υποκειµένων στις τρεις οµάδες πριν την 

έναρξη της παρέµβασης. 

Στην µελέτη µας, τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2 στους υπερχοληστερολαιµικούς 

ασθενείς πριν την παρέµβαση ήταν 28,76±7,50 nmol/min/mL, τα επίπεδα αυτά είναι συγκρίσιµα 

αν και λίγο χαµηλότερα µε τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2 υποκειµένων άλλων 

µελετών. Συγκεκριµένα, στη µελέτη ATTIKH [299] καθώς και στην CHS [300], οι αντίστοιχες 

τιµές της δραστικότητας της LpPLA2 ήταν 39±10, 39,6±13 nmol/min/mL αντίστοιχα. Αντίθετα 

σε µελέτη σε υγιείς Έλληνες ενήλικες [301], η µέση τιµή της δραστικότητας της LpPLA2 ήταν 

24,8±4,5 nmol/min/mL. Οι ελαφρώς διαφορετικές τιµές της δραστικότητας της LpPLA2 στις 

τρεις µελέτες είναι πιθανόν να οφείλονται στο διαφορετικό τρόπο µέτρησης της δραστικότητας 

της LpPLA2 σε σχέση µε την παρούσα µελέτη, ενώ ειδικά στην τρίτη που οι τιµές είναι 

υψηλότερες µάλλον αποδίδεται στο γεγονός ότι µελετήθηκε υγιής πληθυσµός. Πρέπει επίσης να 

τονιστεί ότι η κύρια διαφοροποίηση της δικής µας ενζυµικής διαδικασίας από τις υπόλοιπες 

είναι ότι ως υπόστρωµα χρησιµοποιήθηκε thio-PAF αντί για PAF και η αντίδραση έγινε σε 

θερµοκρασία δωµατίου. Η δραστικότητα της LpPLA2 έχει επίσης µετρηθεί σε αντίστοιχους 

πληθυσµούς (υπεχοληστερολαιµικούς) µε το δικό µας στις ακόλουθες µελέτες. [245, 286, 302, 

303]  
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Η διαφορά της δραστικότητας της LpPLA2 ανάµεσα στα 2 φύλα στην παρούσα µελέτη, είναι 

στατιστικά σηµαντική, µε τους άνδρες να εµφανίζουν πιο αυξηµένα επίπεδα σε σύγκριση µε 

αυτά των γυναικών. Το παραπάνω φαίνεται να επιβεβαιώνεται και από άλλες µελέτες. Στη 

µελέτη ATTIKH [299], η δραστικότητα και η µάζα της LpPLA2 ήταν υψηλότερες στους άνδρες 

σε σύγκριση µε τις γυναίκες (P<0,001). Ακόµη, οι M.Persson et al. [304] παρατήρησαν ότι τα 

επίπεδα της LpPLA2 ήταν χαµηλότερα στις γυναίκες έναντι των ανδρών. Το παρόν 

παρατηρήθηκε και στις ακόλουθες µελέτες. [245, 286, 302, 303] Το γεγονός ότι η HDL-C 

σχετίζεται αρνητικά µε την LpPLA2 σε συνδυασµό µε το γεγονός ότι η HDL-C είναι υψηλότερη 

στις γυναίκες εν µέρει εξηγεί γιατί οι γυναίκες έχουν χαµηλότερη δραστικότητα της LpPLA2. 

Παράλληλα, έχει φανεί από µελέτες σε πειραµατόζωα ότι τα οιστρογόνα µειώνουν την έκφραση 

της LpPLA2, γεγονός που µπορεί και αυτό να συνεισφέρει στη µειωµένη δραστικότητα της 

LpPLA2 στις γυναίκες.   

Από την ανάλυση γραµµικής παλινδρόµησης µε συγχυτικούς παράγοντες την ηλικία, το φύλο 

και το BMI, βρέθηκε ότι η στατιστική σηµαντικότητα στη συσχέτιση της δραστικότητας της 

LpPLA2 µε την ηλικία και το ∆ΜΣ διατηρείται. Η ηλικία εµφανίζει θετική συσχέτιση µε τη 

δραστικότητα της LpPLA2 όπως και στην µελέτη ΑΤΤΙΚΗ [299] µε P=0,05. Αντίθετα, ο ∆ΜΣ 

εµφανίζει αρνητική συσχέτιση µε τη δραστικότητα της LpPLA2. Παρόµοιες µελέτες δίνουν 

αντικρουόµενα αποτελέσµατα. Σε πρόσφατη µελέτη των Gerber Y. et.al. [272] επιβεβαιώνεται η 

αρνητική συσχέτιση του ∆ΜΣ. Βέβαια, σε διατροφική παρέµβαση µε ω-3 λ.ο. ιχθυελαίων σε 

υγιή πληθυσµό [293] παρατηρήθηκε θετική συσχέτιση µε το ∆ΜΣ όπως και στη µελέτη ARIC 

[263]. Αν το BMI θεωρηθεί ως ένας δείκτης παχυσαρκίας τότε κατά βάση άνθρωποι µε µεγάλο 

BMI χαρακτηρίζονται από υποκλινική φλεγµονή που υποβόσκει της παχυσαρκίας. Ωστόσο, 

φλεγµονώδεις µεσολαβητές (IL-1, IL-4, TNFa) έχουν διαφορετική δράση στην έκφραση της 

LpPLA2 από τα κύτταρα, αφού άλλοι την αυξάνουν και άλλοι τη µειώνουν και µάλιστα µε 

στάδιο της διαφοροποίησης του κάθε κυττάρου. [219] Είναι λογικό να εµφανίζονται 

αντικρουόµενα αποτελέσµατα και στις επιδηµιολογικές µελέτες. Και δεδοµένου ότι η 

υποκλινική φλεγµονή υποβόσκει της παχυσαρκίας τότε η αυξηµένη συστηµατική φλεγµονή 

ανθρώπων µε µεγάλο ΒΜI µπορεί να οδηγήσει αυξηµένη δραστικότητα της LpPLA2 και αυτό 

γιατί πολλές αδιποκίνες όπως ο TNFa µπορούν να υπάγουν έκφραση της LpPLA2. [165] 

Όσον αφορά τις συσχετίσεις της δραστικότητα της LpPLA2 και των άλλων βιοχηµικών δεικτών 

που εµφανίζονται στον πληθυσµό µας, πρέπει να τονιστεί ότι οι στατιστικά σηµαντικές 

συσχετίσεις δεν διατηρούνται και στα τρία στάδια της µελέτης. Αυτό οφείλεται αφενός στο ότι ο 

αριθµός του πληθυσµού µας δεν είναι ιδιαίτερα µεγάλος για συγχρονική µελέτη και αφετέρου 

ότι είναι αρκετά οµοιογενής του µε αποτέλεσµα οι µικρές διαφοροποιήσεις στα βιοχηµικά και 
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ανθρωποµετρικά χαρακτηριστικά να µη µπορούν να οδηγήσουν σε µεγάλες διαφοροποιήσεις 

στην LpPLA2. Παρακάτω θα ακολουθήσουν οι συσχετίσεις που διατηρήθηκαν σε βάθος χρόνου.  

Ένα άλλο εύρηµα από την παρούσα µελέτη είναι η θετική συσχέτιση µεταξύ της δραστικότητα 

της LpPLA2 και της LDL-C, η οποία ήταν αναµενόµενη, δεδοµένου ότι η LDL δρα ως ένα 

λειτουργικό «ρεζερβουάρ» για την LpPLA2 στην κυκλοφορία. [190] Επίσης, τα επίπεδα της 

δραστικότητας της LpPLA2 εµφάνισαν στατιστικά σηµαντική, θετική συσχέτιση στο σύνολο του 

πληθυσµού αλλά και στα φύλα µε την TC, τα τριγλυκερίδια και την Apo B και στις 3 χρονικές 

στιγµές της παρέµβασης. Σε διατροφική παρέµβαση µετά από απώλεια βάρους βρέθηκε ότι οι 

µεταβολές της δραστικότητας της LpPLA2 σχετίζονταν θετικά µε τις µεταβολές της VLDL-C. 

[295] Όσον αφορά την HDL-C έδειξε στατιστικά σηµαντική, αρνητική συσχέτιση στο συνολικό 

και οριακά στον ανδρικό πληθυσµό πάλι και στις 3 χρονικές στιγµές της παρέµβασης. Η πρώτη 

ένδειξη για τον αντιαθηρογόνο ρόλο της HDL-Lp-PLA2 προήλθε από µελέτες in vitro που 

έδειξαν ότι η Lp-PLA2 συµµετέχει σηµαντικά στην αναστολή, που προκαλούν οι HDL, της 

ενεργοποίησης κυττάρων που επάγεται από τις  oxLDL. [256]  

Επιπρόσθετα, η στατιστική σηµαντικότητα στη συσχέτιση της δραστικότητας της LpPLA2 µε 

την LDL-C, την HDL-C και µε τα τριγλυκερίδια (οριακά) διατηρείται όπως φαίνεται στους 

Πίνακες 6,7,8 αντίστοιχα µετά από ανάλυση γραµµικής παλινδρόµησης. Πολλές µεγάλες 

επιδηµιολογικές µελέτες όπως η ARIC [263], η CHS [300], η ΑΤΤΙΚΗ [299], η WOSCOP 

[261], η µελέτη των Persson M. [304] επιβεβαιώνουν τις συσχετίσεις της δραστικότητας αλλά 

και της µάζας της LpPLA2 µε τις µεταβλητές του λιπιδίων. Τα παραπάνω αποτελέσµατα 

παρατηρούνται και σε διατροφική παρέµβαση [293] µε χορήγηση ω-3 λ.ο. από ιχθυέλαια.  

Όσον αφορά την οµοκυστεΐνη, φαίνεται ότι όσο αυξάνεται η συγκέντρωσή της στο πλάσµα, 

τόσο αυξάνονται και τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2 στο συνολικό και γυναικείο 

πληθυσµό. Αντίθετα, τα επίπεδα του φυλλικού οξέος και της βιταµίνης Β12 στο πλάσµα 

σχετίζονται αρνητικά µε τα επίπεδα της δραστικότητας της LpPLA2 στο σύνολο και τα δύο και η 

βιταµίνης Β12 και στις γυναίκες. Τα αυξηµένα επίπεδα οµοκυστεΐνης στα αίµα έχουν συσχετιστεί 

µε την αγγειακή νόσο. [113] Ο ρόλος του φυλλικού οξέος και αλλά και της βιταµίνης Β12 είναι 

συνδεδεµένος µε το µεταβολισµό της οµοκυστεΐνης και εποµένως µε χαµηλά επίπεδα 

οµοκυστεΐνης στο αίµα. Γνωρίζοντας ότι τα επίπεδα του φυλλικού οξέος και της βιταµίνης Β12 

στο πλάσµα αντανακλούν τη διατροφική πρόσληψη αυτών των συστατικών [305], κατανοούµε 

ότι µια µέτρια πρόσληψη τροφίµων εµπλουτισµένα σε φυλλικό οξύ και βιταµίνη Β12 (π.χ. 

δηµητριακά πρωινού: 100µg/µερίδα) µπορούν να µειώσουν τα επίπεδα οµοκυστεΐνης σε υγιή 

άτοµα [114], ενώ µεγαλύτερη ποσότητα σε άτοµα µε εγκατεστηµένη αγγειακή νόσο. [115] 
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Συσχέτιση της LpPLA2 µε την οµοκυστεΐνη, το φυλλικό οξύ και τη βιταµίνη Β12 δεν έχει 

αναφερθεί στη βιβλιογραφία. Πιθανόν, ο οξειδωτικός τραυµατισµός του ενδοθηλίου και η 

µετέπειτα φλεγµονώδης απόκριση να µπορούν να εξηγήσουν τη θετική συσχέτιση µεταξύ 

οµοκυστεΐνης και LpPLA2 αν και πολύ µεγάλες επιδηµιολογικές µελέτες απαιτούνται ώστε να 

παγιωθεί.   

Από την αρχή ως και µετά τους 3 µήνες της µελέτης, αρνητική συσχέτιση παρουσίασε η 

πρόσληψη της λακτόζης στο σύνολο του πληθυσµού και στους άνδρες που αντικατοπτρίζεται 

µερικώς στην αρνητική συσχέτιση της πρόσληψης γαλακτοκοµικών προϊόντων µε τη 

δραστικότητα της LpPLA2. Με ανάλυση γραµµικής παλινδρόµησης και χρησιµοποιώντας ως 

συγχυτικούς παράγοντες την ηλικία, το φύλο και το ∆ΜΣ, βρέθηκε ότι η στατιστική 

σηµαντικότητα στη συσχέτιση της δραστικότητας της LpPLA2 µε την πρόσληψη λακτόζης 

εξαφανίζεται όπως φαίνεται και από τον Πίνακα 16. Στην παρούσα µελέτη οι γυναίκες 

καταναλώνουν περισσότερη λακτόζη σε σχέση µε τους άνδρες. Βάζοντας το φύλο στην ανάλυση 

χάνεται η συσχέτιση γιατί αφού το κοµµάτι του πληθυσµού που προσλαµβάνει περισσότερη 

λακτόζη (γυναίκες) έχει και χαµηλότερη δραστικότητα LpPLA2. Ωστόσο, πάλι δεν εξηγείται η 

συσχέτιση στους άνδρες.  

Στον 1 και στους 3 µήνες µετά την παρέµβαση η δραστικότητα της LpPLA2 αυξήθηκε στην 

οµάδα ελέγχου, κάτι το οποίο δεν επιβεβαιώθηκε και στις άλλες δύο οµάδες, στο συνολικό 

πληθυσµό και όχι στα 2 φύλα. Παράλληλα, η παρέµβαση µε το εµπλουτισµένο µε φυτοστερόλες 

γάλα (οµάδα παρέµβασης), διαφοροποίησε τη µεταβολή των επιπέδων της δραστικότητας της 

LpPLA2 σε σχέση µε την οµάδα ελέγχου αλλά όχι µε την οµάδα placebo ένα µήνα µετά την 

έναρξη της παρέµβασης (follow up 1) και τρεις µήνες µετά την έναρξη της παρέµβασης (follow 

up 2). Επιπρόσθετα, οι συσχετίσεις αυτές δεν επηρεάστηκαν µε την προσθήκη ως συγχυτικού 

παράγοντα της LDL χοληστερόλης.  

Τέλος, αυτό που µας ενδιαφέρει περισσότερο στην παρούσα µελέτη είναι το εάν µεταβλήθηκαν 

τα επίπεδα της δραστικότητα της LpPLA2 των υποκειµένων κατά τη διάρκεια της παρέµβασης, 

έπειτα από τη µείωση της LDL-C των εθελοντών. Κάτι που είναι εµφανές από τη διατήρηση των 

θετικών συσχετίσεων των επιπέδων της δραστικότητας της ∆1LpPLA2 µε την ∆1LDL-C, στο 

συνολικό και ανδρικό πληθυσµό στην πρώτη φάση της παρέµβασης, αλλά όχι και στη δεύτερη. 

Από τα υπάρχοντα δεδοµένα, παρατηρείται  µείωση της LDL-C στην οµάδα παρέµβασης σε 

σχέση µε τις άλλες δύο οµάδες κατά 24,7% µετά το τέλος της παρέµβασης (αδηµοσίευτα 

δεδοµένα). ∆εδοµένου ότι υπάρχει θετική συσχέτιση µεταξύ της ∆1LDL-C µε την ∆1LpPLA2, 

αυτή η µείωση θα έπρεπε να οδηγούσε σε αντίστοιχη µείωση της LpPLA2 στην οµάδα 

113 
 



Συζήτηση 

παρέµβασης. Είναι πιθανό κάποιοι άλλοι παράγοντες, µη διευκρινισµένοι ακόµη να επηρεάζουν 

τη µεταβολή της δραστικότητας της LpPLA2 αντίθετα από την LDL-C. Πιθανόν αυτή η µείωση 

της χοληστερόλης να µην ήταν ικανή από µόνη της να επηρεάσει τη δραστικότητα της LpPLA2 

στο πλάσµα. Μια άλλη εξήγηση θα µπορούσε να ήταν ότι η µείωση της LDL-C προκάλεσε µια 

παράλληλη µείωση της HDL-C, κάτι το οποίο θα σήµαινε αύξηση της δραστικότητας της 

LpPLA2 στο πλάσµα λόγω της αρνητικής συσχέτισής τους. 
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6. Συµπεράσµατα 

 

Τα ευρήµατα της παρούσας µελέτης µετά από πρόγραµµα διατροφικής παρέµβασης διάρκειας 3 

µηνών σε ήπια υπερχοληστερολαιµικά άτοµα, έδειξαν ότι παρόλο που στην οµάδα ελέγχου η 

δραστικότητα της LpPLA2 αυξάνει στον 1 και στους 3 µήνες µετά την παρέµβαση, η χορήγηση  

εµπλουτισµένου µε φυτοστερόλες ή placebo γάλακτος αποτρέπει την αύξηση των επιπέδων της 

δραστικότητας της LpPLA2 που παρατηρείται στην οµάδα ελέγχου. 
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