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Παραοξόναση-1: 
Ενα αντιοξειδωτικό ένζυμο 
με μεγάλη βιολογική σημασία

 
Περίληψη

Η παραοξονάση-1 (PON-1) είναι μια γλυκοπρωτεΐνη συνδεδεμένη με το σωματίδιο των 
υψηλής πυκνότητας λιποπρωτεϊνών (HDL) και ασκεί αντιοξειδωτική δράση. Παράγεται στο 
ήπαρ και εμφανίζει ποικίλη ενζυμική δράση, όπως εστεράσης, λακτονάσης και υπεροξειδά-
σης. Είναι ένζυμο που έχει αντιαθηρογενετικές ιδιότητες, όπως αντιοξειδωτικές, χημειοτακτι-
κές προς τα μονοκύτταρα/μακροφάγα και ιδιότητες φωσφολιπάσης Α2, αλλά και αντιφλεγ-
μονώδεις ιδιότητες. Το γονίδιο της PON-1 παρουσιάζει δύο συχνούς πολυμορφισμούς, τον 
Q192R και τον L55M, με ποικίλη συχνότητα εμφάνισης ανά πληθυσμό. Τα αλληλόμορφα 
192R και L55 έχουν συνδεθεί με αυξημένη συχνότητα καρδιαγγειακών νοσημάτων και με 
ελαττωμένη αντίσταση των LDL στην οξείδωση, αντίστοιχα. Πολλοί παράγοντες, όπως φάρ-
μακα, κάπνισμα, αλκοόλ, διατροφή, ηλικία και χρόνια νοσήματα, φαίνεται ότι επηρεάζουν την 
ενεργότητα της PON-1.  Γενικά, η PON-1 είναι ένζυμο με μεγάλη κλινική σημασία, αφού κατά 
κύριο λόγο βοηθά στην προστασία από τα καρδιαγγειακά νοσήματα.
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Summary

Paraoxonase-1 (PON-1) is a glycoprotein attached to the HDL particle. It is produced in the 
liver and exerts multiple enzymatic actions, such as that of an esterase, of lactonase and 
of hyperoxidase. It is an enzyme with strong anti-atherogenic properties, i.e. antioxidant, 
chemoattractant to monocytes/macrophages and that of phospholipase A2, as well as 
anti-inflammatory properties. Two polymorphisms in the coding region of PON-1 gene 
are prominent, the Q192R and the L55M, with high variability in human populations all 
over the world. The 192R and L55 alleles have been related to increased prevalence of 
cardiovascular diseases and reduced resistance of LDL to oxidation, respectively. The 
impact of several factors in PON-1 activity, such as smoking, alcohol consumption, drugs, 
diet, age and diseases, is presented in this paper. It appears that PON-1 is an enzyme with 
major clinical significance in the prevention of cardiovascular diseases.

Εισαγωγή

Η παραοξονάση-1 (PON-1) είναι ένα αντιοξει-
δωτικό ένζυμο συνδεδεμένο με την υψηλής πυκνό-
τητας λιποπρωτεΐνη (HDL), το οποίο προστατεύει 
την χαμηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνη (LDL), αλλά 
και την ίδια την HDL από την οξειδωτική τροπο-
ποίηση, διατηρώντας έτσι τη λειτουργικότητα της 
HDL και προστατεύοντας έναντι των καρδιαγγεια-
κών παθήσεων1. 

Πρόκειται για μια γλυκοπρωτεΐνη  355 αμινοξέ-
ων, με μοριακό βάρος 43 kDa2. Είναι μέλος μίας 
υπεροικογένειας πρωτεϊνών, που περιλαμβάνει την 
PON-1, PON-2 και PON-31,2. Στον άνθρωπο τα γο-
νίδια των PON  βρίσκονται στο μακρύ σκέλος του 
χρωμοσώματος 7, μεταξύ q21.3-q22.13,4. Πολλές 
παθολογικές καταστάσεις, στις οποίες εμπλέκεται 
το οξειδωτικό στρες, φαίνεται να σχετίζονται με την 
PON-11,5,6.

Δομή και σύνθεση της PON-1

Η PON-1 έχει δομή β-προπέλας με 6-πτερύγια 
(6-bladed β-propeller) και κάθε πτερύγιο αποτελεί-
ται από 4 β-αλύσους5,2,6,7.  Το ήπαρ είναι πιθανότα-
τα η κύρια θέση παραγωγής της PON-11,6. Η έκκρι-
σή της εξαρτάται από τη συγκέντρωση της HDL. Η 
ενσωμάτωση της PON-1 στα σωματίδια HDL γίνε-
ται ύστερα από προσωρινή σύνδεση της λιποπρω-
τεΐνης στην κυτταρική μεμβράνη του ηπατοκυττά-
ρου και απόσπαση της PON-1 από αυτήν με τη βο-
ήθεια υποδοχέα (Σχήμα 1)2 . 

 
Σχήμα 1. 
Ενσωμάτωση 
της PON-1 
πάνω στo 
σωματίδιο  
της HDL.
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Δράσεις της PON-1

• Ενζυμικές ιδιότητες της PON-1
Η PON-1 είναι μία οργανοφωσφατάση ή εστε-

ράση για οργανοφωσφορικές ενώσεις, όπως η πα-
ραοξάνη (paraoxan). Διαθέτει και ιδιότητες αρυ-
λεστεράσης, γιατί υδρολύει αρωματικούς εστέρες, 
αλλά και δράσεις λακτονάσης, αφού υδρολύει λα-
κτόνες (κυκλικούς εστέρες), που έχουν σημαντικές 
δομικές ομοιότητες με πολλούς οξειδωμένους με-
ταβολίτες λιπαρών οξέων. Με τον τρόπο αυτό, η 
PON-1 έχει αντιoξειδωτικές ιδιότητες. Η υδρόλυ-
ση από την PON-1 των υπεροξειδίων που δημι-
ουργούνται κατά τη οξείδωση των λιποπρωτεϊνών, 
μειώνει το οξειδωτικό φορτίο τους, δίνοντας στην 
PON-1 και την ιδιότητα της υπεροξειδάσης1,5,2,6,8. 

 Ένα ακόμη σημαντικό ενζυμικό υπόστρωμα για 
την PON-1 είναι η θειολακτόνη της ομοκυστεΐνης, 
η κυτταροτοξική μορφή της ομοκυστεΐνης, η οποία 
προκαλεί ομοκυστεϊνυλίωση των LDL και τις κα-
θιστά προ-αθηρογόνες. Η  PON-1 υδρολύοντας 
την θειολακτόνη της ομοκυστεΐνης σε ομοκυστεΐ-
νη, εξουδετερώνει τη δράση της προστατεύοντας 
με τον τρόπο αυτό από την αθηροσκλήρωση1,5,2,8.

Παραοξονάση-1 και  HDL

Η PON-1 δεν βρίσκεται σε όλα τα HDL σωματί-
δια, αλλά στην υποτάξη των μικρών και πυκνών μο-
ρίων που περιέχουν apoA-1, apo-J και μόνο 22% 
λίπη5. Η σύνδεση της PON-1 με την HDL δεν απαι-
τεί την παρουσία της apoA-I, η οποία όμως βοη-
θά στη διατήρηση της βέλτιστης ενεργότητας και 
σταθερότητας του ενζύμου. Επιπλέον,  πολλά φω-
σφολιπίδια της HDL, όπως η φωσφατιδυλοχολίνη, 
διεγείρουν και σταθεροποιούν την ενεργότητα της 
PON-12,8,7,9. 

Η PON-1 συνδέεται άμεσα με την HDL, ενώ δεν 
μπορεί να συνδεθεί με την LDL1. Παρόλα αυτά η  
PON-1 εμποδίζει  την οξείδωση της LDL είτε πραγ-
ματοποιώντας μια προσωρινή σύνδεση HDL-LDL, 
και έτσι πλησιάζει η PON-1 την LDL, είτε με μετα-
φορά των οξειδωμένων φωσφολιπιδίων από την 
LDL στην HDL, πιθανότατα μέσω εξειδικευμένων 
πρωτεϊνών που μεταφέρουν φωσφολιπίδια10-12.

Άλλες δράσεις της PON-1

Η PON-1 φαίνεται να έχει και άλλες, δευτερεύ-
ουσες, αντιαθηρογενετικές ιδιότητες1. Έτσι, η PON-
1 αναστέλλοντας την οξείδωση της LDL, μειώνει 

τον χημειοτακτισμό των μονοκυττάρων/μακροφά-
γων, που πυροδοτείται από τα οξειδωμένα φω-
σφολιπίδια1,13. Επιπλέον, έχει ιδιότητες φωσφολι-
πάσης Α2, οδηγώντας στην απελευθέρωση από 
τα μακροφάγα πολυακόρεστων λιπαρών οξέων 
και λυσοφοσφατιδυλοχολίνης, η οποία ενεργοποι-
εί τη σύνδεση της HDL στα κύτταρα και την πρό-
σληψη χοληστερόλης από τη λιποπρωτεΐνη αυτή 
(Cholesterol efflux)1,8,14.

Η PON-1 φαίνεται ότι έχει και αντιφλεγμονώδη 
δράση, αφού ελαττώνει τα επίπεδα του  παράγο-
ντα TNF-α, που είναι προ-φλεγμονώδης κυτταροκί-
νη, και διαδραματίζει σημαντικό ρόλο στην ανάπτυ-
ξη της αθηροσκλήρωσης15. 

Πολυμορφισμοί του γονιδίου της PON-1.

Το γονίδιο της PON-1 παρουσιάζει δυο συχνούς 
πολυμορφισμούς στην κωδική περιοχή, τον Q192R 
και τον L55M. Οι πολυμορφισμοί αυτοί προκύ-
πτουν ως αντικατάσταση του γλουταμινικού  οξέ-
ος (Q) από την αργινίνη (R) στη θέση 192 και της 
λευκίνης (L) από τη μεθειονίνη (M) στη θέση 55 6.

Η συχνότητα των πολυμορφισμών ποικίλει ανά-
λογα με τους πληθυσμούς. Το αλληλόμορφο 55Μ 
είναι συχνότερο στη λευκή φυλή σε σχέση με τη 
μαύρη, όπου υπερτερεί το αλληλόμορφο 192 R. 
Η κίτρινη φυλή έχει την υψηλότερη συχνότητα σε 
55L6. Στη καυκάσια φυλή, οι συχνότητες που διαπι-
στώθηκαν για τον πολυμορφισμό L55M είναι  41% 
LL, 45% ML, 14% MM και για τον πολυμορφισμό 
192 53% QQ, 36% QR και 11% RR αντίστοιχα16 

.  Όσον αφορά τον ελληνικό πληθυσμό, διαπιστώ-
θηκαν οι ακόλουθες συχνότητες: 37,7% LL, 23% 
MM, 39,3% LM και 48,4% QQ, 41,8% QR, 9,8% 
RR, αντίστοιχα17.

Εκτός από τους πολυμορφισμούς της κωδικής 
περιοχής, υπάρχουν και πέντε πολυμορφισμοί στην 
περιοχή του εκκινητή (promoter). Οι πολυμορφι-
σμοί αυτοί βρίσκονται στις θέσεις -909/907 (C or 
G), -832/824 (A or G), -162 (C or G),-126 ( C or G) 
και -108/107 ( C or T)1,6.

Επίδραση των πολυμορφισμών του γονίδιου 
στην έκφραση  της PON-1.

 Οι πολυμορφισμοί του γονιδίου της PON-1  
μπορούν να επηρεάσουν  τη συγκέντρωση αλλά και 
την ενεργότητα του ενζύμου1,6,18. 

Ο Q192R πολυμορφισμός φαίνεται να σχετίζε-
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ται ισχυρά με την ενεργότητα του ενζύμου, ο γονό-
τυπος RR με υψηλότερη ενεργότητα ως παραοξο-
νάση και ως αρυλεστεράση, ενώ  ο γονότυπος QQ 
είχε υψηλότερη ενεργότητα ως λακτονάση 19.

Ο πολυμορφισμός L55M της PON-1 φαίνεται να 
σχετίζεται με χαμηλότερη συγκέντρωση και ενερ-
γότητα στον ορό του ενζύμου. Ο Leviev και συν. 
βρήκαν,  χαμηλότερα mRNA επίπεδα στους φορείς 
του M αλληλομόρφου και υψηλότερα στους  φο-
ρείς του L αλληλομόρφου20. Επιπλέον, το αλληλό-
μορφο 55L σχετίζεται με μεγαλύτερη σταθερότητα 
και ανθεκτικότητα στη πρωτεόλυση, αφού το 55L 
αμινοξύ σχετίζεται με το δομικό πακετάρισμα της 
πρωτεΐνης6.

Από τους πολυμορφισμούς στην περιοχή του εκ-
κινητή του γονιδίου, εκείνος της θέσης 108/107 
συμβάλλει στο 23-24% της  ποικιλομορφίας στην 
έκφραση του γονιδίου της PON-1 και στην συγκέ-
ντρωσή της στον ορό21.

Πολυμορφισμοί του γονίδιου της PON-1 
 και καρδιαγγειακή  νόσος

Οι περισσότερες μελέτες παρουσιάζουν θετική 
συσχέτιση ανάμεσα στον πολυμορφισμό Q192R, 
και  ειδικότερα το R αλληλόμορφο, και τα καρδι-
αγγειακά νοσήματα, αφού  βρέθηκε να είναι λιγό-
τερο αποτελεσματικό in vitro στη υδρόλυση λιπιδι-
κών υπεροξειδίων σε σχέση με το Q αλληλόμορ-
φο22. Ισχυρή συσχέτιση μεταξύ του 192R αλληλο-
μόρφου και του κινδύνου στεφανιαίας νόσου δια-
πιστώθηκε σε Ινδούς23,24, Αιγύπτιους25, Ταϊλανδούς    
26, Γερμανούς27,  Καυκάσιους της Β. Αμερικής28,29 και 
σε Ιάπωνες30 . Άλλες όμως μελέτες κατέληξαν σε 
αντίθετα συμπεράσματα, σε Κινέζους31, Κορεάτες32, 
Ισπανούς33, Ιταλούς34, Βρετανούς Καυκάσιους35,36, 
Τούρκους37 και  Πολωνούς38. 

Αναφορικά με τον L55M πολυμορφισμό του γο-
νιδίου της PON-1, η παρουσία του αλληλόμορφου 
55M οδήγησε in vitro σε μεγαλύτερη ικανότητα της 
HDL να προστατεύει την LDL  από την οξείδωση σε 
σχέση με το 55L39, αποτελέσματα που δεν επιβε-
βαιώθηκαν με μελέτες in vivo37,40,41  . 

Επίσης, γονότυπος 192RR βρέθηκε σε μεγαλύτε-
ρη συχνότητα σε άτομα που εκδήλωσαν αγγειακό 
εγκεφαλικό επεισόδιο (ΑΕΕ) πριν τα 40 έτη (16,1%) 
από ότι σε άτομα που δεν είχαν υποστεί ΑΕΕ (3,6%)    
41. Επιπρόσθετα, οι γονότυποι 192QQ και MM55 
βρέθηκε ότι σχετίζονται με λιγότερο αθηρογόνο λι-

πιδαιμικό προφίλ22,41.

Επίδραση μη γενετικών παραγόντων 
την PON-1.

• Επίδραση φαρμάκων στην  PON-1.
Πολλά φάρμακα επηρεάζουν την έκφραση της 

PON-1. Μέχρι σήμερα οι στατίνες και οι αγωνιστές 
των PPAR υποδοχέων είναι τα πιο καλά μελετημέ-
να φάρμακα για τις επιδράσεις τους στην PON-15,6.

Οι στατίνες, εξαιτίας των αντιοξειδωτικών τους 
ικανοτήτων, φαίνεται να είναι ευεργετικές για την 
PON-1. Έχουν διατυπωθεί δύο πιθανοί μηχανισμοί: 
Ο πρώτος είναι ότι οι στατίνες αυξάνουν την ενερ-
γότητα της PON-1 πιθανόν μειώνοντας το οξειδω-
τικό stress και αποτρέποντας την απενεργοποίη-
σή της5. Ο δεύτερος  μηχανισμός σχετίζεται με  την 
απευθείας επίδραση των στατινών στον εκκινητή 
του γονιδίου της PON-1 και αύξηση της λειτουργί-
ας του έως και 250% 5. 

Μία δεύτερη κατηγορία φαρμάκων με  επίδρα-
ση στην PON-1 είναι οι αγωνιστές των υποδοχέ-
ων PPA (PPARs, peroxisome proliferator-activated 
receptors) Στην κατηγορία αυτών των φαρμάκων 
ανήκουν οι φιμπράτες, που είναι κυρίως PPAR-α 
αγωνιστές και αντιλιπιδαιμικά φάρμακα, αλλά και οι 
γλιταζόνες, κυρίως PPAR-γ αγωνιστές και αντιδια-
βητικά φάρμακα. Οι αγωνιστές των PPARs φαίνεται 
ότι δρουν ευεργετικά στην ενεργότητα της PON-1, 
μέσω επίδρασης στην HDL, την apoA-I αλλά και με 
τις αντιφλεγμονώδεις και αντιοξειδωτικές δράσεις 
που διαθέτουν 5 . 

Άλλες κατηγορίες φαρμάκων που φαίνεται να 
επιδρούν στην ενεργότητα της PON-1 είναι τα οι-
στρογόνα, η ασπιρίνη, η ορλιστάτη και η εζετιμίμπη. 
Έτσι, σε εμμηνοπαυσιακές γυναίκες η ορμονική υπο-
κατάσταση μείωσε την οξειδωμένη LDL και αύξη-
σε την ενεργότητα της PON-1 στον ορό5,6.  Η ασπι-
ρίνη φάνηκε να αυξάνει τη συγκέντρωση και την 
ενεργότητα της PON-1 σε ασθενείς που τη λαμβά-
νουν συστηματικά λόγω στεφανιαίας νόσου    5,6 . 
Τέλος, η ορλιστάτη  και η εζετιμίμπη έχει βρεθεί ότι 
αυξάνουν την ενεργότητα της PON-15,6.

Επίδραση άλλων παραγόντων στην PON-1.

Ο καπνός του τσιγάρου βρέθηκε ότι αναστέλ-
λει την ενεργότητα της PON-1 in vitro, ιδιαίτερα 
οι ενεργείς αλδεΰδες (ακεταλδεΰδη, φορμαλδεΰ-
δη) και οι αρωματικοί υδρογονάνθρακες που περιέ-
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χει. Η επίδραση αυτή δεν αναστρέφεται με την χρή-
ση αντιοξειδωτικών, όπως η βιταμίνη Ε, η βιταμίνη 
C18. Μελέτες in vivo έδειξαν ότι το κάπνισμα μειώ-
νει την ενεργότητα και την συγκέντρωση της PON-
118. Η επίδραση του καπνίσματος στην έκφραση της 
PON-1 φαίνεται να είναι αναστρέψιμη με την κα-
τανάλωση μετρίων ποσοτήτων αλκοόλ και τακτι-
κή άσκηση2.  Παράλληλα, το αλκοόλ σε μικρές πο-
σότητες φαίνεται να αυξάνει την ενεργότητα και τη 
συγκέντρωση της PON-1. Σε ανθρώπους που κα-
ταναλώνουν μικρές ποσότητες αλκοόλ παρατηρή-
θηκαν κατά 395% υψηλότερες τιμές ενεργότητας 
PON-1 σε σχέση με όσους δεν καταναλώνουν κα-
θόλου αλκοόλ44. Δεν διαπιστώθηκε ιδιαίτερη δια-
φορά ανάμεσα σε κόκκινο κρασί, μπύρα και άλλα 
οινοπνευματώδη ποτά18. Τα φλαβονοειδή που πε-
ριέχονται στο κόκκινο κρασί θεωρείται ότι ευθύνο-
νται για τις παραπάνω δράσεις στην PON-118. Η μι-
κρή κατανάλωση αλκοόλ φαίνεται να αυξάνει και 
τη συγκέντρωση της ΡΟΝ-1, μέσω της αύξησης της 
συγκέντρωσης της HDL και της apoA-I45. 

Αρκετά συστατικά της διατροφής έχουν θετική 
επίδραση  στην έκφραση της PON-1. Συγκεκριμέ-
να, το ελαιόλαδο αποτελεί το βασικότερο ίσως τρό-
φιμο, το οποίο χάρη στο ολεïκό οξύ, που περιέχε-
ται σε αυτό, αυξάνει την ενεργότητα της PON-1, 
αλλά και την προστατεύει από την απενεργοποίη-
ση, μέσω μείωσης του οξειδωτικού stress και της 
λιπιδικής υπεροξείδωσης46. 

Ο χυμός από το ρόδι, πλούσιος σε φλαβονοει-
δή και σε άλλα αντιοξειδωτικά, είναι ένα ακόμη 
τρόφιμο που αυξάνει  την ενεργότητα  της PON-1, 
σε συνδυασμό με μείωση της οξείδωσης της LDL, 
αλλά ενισχύει και την σύνδεση της PON-1 με την 
HDL47. Παράλληλα, βρέθηκε ότι τα φλαβονοειδή 
αυξάνουν την ενεργότητα του εκκινητή του γονι-
δίου της PON-1 σε κυτταροκαλλιέργεια, αλλά και 
in vivo μετά από γεύμα πλούσιο σε πολυφαινόλες6.

Επιπλέον, τα ψάρια που είναι πλούσια σε ω-3 πο-
λυακόρεστα λιπαρά οξέα, έχουν οδηγήσει σε αύξη-
ση της συγκέντρωσης της HDL και των επιπέδων 
της PON-1 στον ορό ασθενών με μεικτού τύπου 
υπερλιπιδαιμία6. Επιπλέον, οι τροφές που περιέχουν 
αντιοξειδωτικές βιταμίνες C και  E φαίνεται ότι εί-
ναι ευεργετικές για την PON-16, ενώ υπάρχουν και 
αποτελέσματα αντίθετα με αυτή την άποψη6.

Τέλος, γεύματα πλούσια σε μαγειρικό λίπος με 
αυξημένη συγκέντρωση οξειδωμένων λιπιδίων, 

προκαλούν πτώση στην ενεργότητα της PON-16. 
Αυτό έρχεται σε συμφωνία με in vitro μελέτες όπου 
η PON-1 απενεργοποιείται από οξειδωμένα λιπίδια 
και οξειδωμένη LDL6. 

Η ηλικία είναι ένας ακόμα παράγοντας που επη-
ρεάζει την PON-1. Η ενεργότητά της είναι ιδιαίτε-
ρα χαμηλή κατά τη γέννηση και αυξάνεται σταδι-
ακά μέχρι να φτάσει σε ένα πλατώ μεταξύ 6 και 
15 μηνών18. Η ενεργότητα της PON-1 μειώνεται με 
την πάροδο της ηλικίας, λόγω της αυξημένης ευ-
πάθειας της HDL στην οξείδωση6. Οι QQ192 ομο-
ζυγώτες φαίνεται να έχουν μεγαλύτερη απώλεια 
της ενζυμικής ικανότητας με το πέρασμα του χρό-
νου. H ευπάθεια της HDL και της LDL αυξάνεται 
ανάλογα με το γονότυπο με την παρακάτω σειρά: 
QQ>QR>RR48.

Κλινική σημασία της PON-1 

• PON-1 και καρδιαγγειακή νόσος 
Πειραματικά δεδομένα έχουν καταδείξει την 

αντι-αθηρογενετική δράση της PON-1. Ελάττωση 
της ενεργότητας του ενζύμου σχετίστηκε με αυξη-
μένο κίνδυνο ή επίπτωση  για στεφανιαία νόσο1, 
αλλά και με μεγαλύτερη βαρύτητα της νόσου49. Η 
μείωση στην ενεργότητα της PON-1 έχει παρατη-
ρηθεί και άμεσα στις πρώτες ώρες από την έναρ-
ξη του θωρακικού άλγους στους επιζήσαντες από 
οξύ έμφραγμα του μυοκαρδίου41. Τέλος, πρόσφατη 
μετά-ανάλυση, με 43 μελέτες και συνολικά 20629 
συμμετέχοντες, κατέδειξε σημαντική συσχέτιση με-
ταξύ μειωμένης ενεργότητας της PON-1 και ευ-
αισθησία για στεφανιαία νόσο50. Αρκετές μελέτες 
έχουν δείξει ότι η ενεργότητα της PON-1 μειώνεται 
σε ΣΔ τύπου 1 και 21,6. Μια πιθανή εξήγηση είναι 
ότι σε διαβητικούς ασθενείς η PON-1 μετακινείται 
από την HDL στον ορό, οπού και γίνεται ανενεργή1. 
Πιθανότατα αυτή η αποσύνδεση της  PON-1 από 
την HDL οφείλεται σε μειωμένα επίπεδα apoA-I 
και σε γλυκοζυλίωση της HDL1. Μία άλλη εξήγη-
ση είναι ότι η ενεργότητα του ενζύμου καταστέλ-
λεται λόγω του αυξημένου οξειδωτικού stress που 
υπάρχει στο ΣΔ και των αλλαγών στην οξειδοανα-
γωγική κατάσταση της ελεύθερης σουλφυδρυλικής 
ομάδας  της κυστεΐνης στην θέση 284 της PON-11. 
Ο πολυμορφισμός Q192R της PON-1 σχετίζεται με 
την στεφανιαία νόσο στους διαβητικούς ασθενείς 
περισσότερο από ό,τι στο γενικό πληθυσμό. Επιπλέ-
ον, ο πολυμορφισμός L55M σχετίστηκε με διατα-
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ραγμένη ανοχή στη γλυκόζη, με μειωμένη λειτουρ-
γία των β-κυττάρων και  με αυξημένη αντίσταση 
στην ινσουλίνη6. Επιπλέον, διάφορα νοσήματα, τα 
οποία σχετίζονται με  τη φλεγμονή και το οξειδωτι-
κό stress, μειώνουν την ενεργότητα της PON-1. Η 
ελκώδη κολίτιδα και η νόσος Crohn, οι γαστροοισο-
φαγικοί όγκοι, η νόσος Behcet, η οξεία ηπατίτιδα, η 
νόσος Alzheimer’s και η σήψη είναι παθήσεις στις 
οποίες η ενεργότητα της PON-1 ήταν ελαττωμέ-
νη1,5. Παρόμοια αποτελέσματα παρουσιάστηκαν και 
σε χρόνια ηπατίτιδα αλλά και σε κίρρωση ήπατος1. 
Τέλος, σε χρόνια νεφρική ανεπάρκεια και, κυρίως, 
σε ασθενείς σε αιμοδιάλυση, η μείωση της ενεργό-
τητας του ενζύμου σχετίστηκε  με μείωση της HDL 
και της apoA-I1.

Συμπεράσματα 

Η PON-1 είναι μια πρωτεΐνη με ποικίλη ενζυμι-
κή δράση, κυρίως αντιαθηρωματική. Το γονίδιο της 
PON-1 παρουσιάζει διάφορους πολυμορφισμούς, 
οι οποίοι σχετίζονται με τον τρόπο δράσης του ενζύ-
μου, αλλά και με τη συχνότητα εμφάνισης της καρ-
διαγγειακής νόσου. Ανάμεσα στους μη γενετικούς 
παράγοντες που επηρεάζουν τη δράση της PON-1 
είναι η διατροφή, το κάπνισμα, διάφορα φάρμακα 
και η ηλικία. Με την παρούσα ανασκόπηση, κατα-
δεικνύεται ο πολύ σημαντικός ρόλος του ενζύμου 
αυτού στην προάσπιση του οργανισμού ενάντια σε 
οξειδωτικούς παράγοντες, αλλά και στην προστα-
σία από τα καρδιαγγειακά νοσήματα. 
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