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Η γ-γλουταμυλτρανσφεράση (γ-GT)  
του ορού και τα καρδιαγγειακά νοσήματα

ενζύμου κατά 20%. Αρκετές φαρμακευτικές ουσίες αυξάνουν 
τα επίπεδα της γ-GT (κυρίως λόγω ενζυμικής επαγωγής) 
μέχρι και πέντε φορές του ανώτερου φυσιολογικού (φαι-
νυτοΐνη, βαρβιτουρικά, καρβαμαζεπίνη, βαλπροϊκό οξύ) 
και κυρίως τα αλκοολούχα ποτά.

Υπό φυσιολογικές συνθήκες, η γ-GT έχει χρόνο ημίσειας 
ζωής 7–10 ημέρες. Στην αλκοολική ηπατοπάθεια, όμως, ο 
χρόνος αυτός αυξάνει μέχρι τις 28 ημέρες. Η από μέρα σε 
μέρα διακύμανση του ενζύμου ανέρχεται σε 10–15%.

Η κύρια ένδειξη της μέτρησης της γ-GT είναι η διαπίστωση 
ή όχι βλάβης του ήπατος. Λόγω των πολλών παραγόντων 
που επηρεάζουν τη δραστικότητα της γ-GT, η ειδικότητα 
του ενζύμου είναι πτωχή, ενώ η προβλεπτική αξία (predic-
tive value) του για ηπατικό νόσημα είναι μόνο 32%. Πολύ 
μεγάλη αύξηση αυτού του ενζύμου καταδεικνύει τυπικά 
βέβαιη ηπατοπάθεια. Η γ-GT χρησιμοποιείται συχνότατα 
για να διευκρινιστεί η αιτία αύξησης της αλκαλικής φω-
σφατάσης. Θα πρέπει να σημειωθεί, όμως, ότι μια αύξηση 
της γ-GT ενδεχομένως να οφείλεται σε άλλες αιτίες και όχι 
μόνο σε μία, που θα επέφερε ταυτόχρονη αύξηση και της 
αλκαλικής φωσφατάσης.

Πρόσφατα, προτείνεται η γ-GT να μη χρησιμοποιείται 
πλέον για τον προσυμπτωματικό έλεγχο ή για την αρχική 
εκτίμηση ασθενών που εμφανίζουν ηπατική νόσο.2

Επίσης, η γ-GT έχει προταθεί για τη διαπίστωση χρήσης 
οινοπνευματωδών ποτών. Ωστόσο, θα πρέπει να τονιστεί 
ότι το ένζυμο είναι αυξημένο μόνο στο 30–50% των 
ατόμων που καταναλώνουν ιδιαίτερα μεγάλες ποσότητες 
οινοπνεύματος. Φαίνεται ότι υπάρχει μια αδρή συσχέτιση 
μεταξύ κατανάλωσης οινοπνευματωδών και επιπέδων 
γ-GT, με έναν ουδό όμως 2–3 ποτών ημερησίως ως ελά-

ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Η γ-γλουταμυλτρανσφεράση (ή γ-γλουταμυλτραν-
σπεπτιδάση) καταλύει τη μεταφορά μιας ομάδας γ-γλου-
ταμυλίου από ένα γ-γλουταμυλοπεπτίδιο σε ένα άλλο 
πεπτίδιο ή αμινοξύ ή στο νερό. Το ένζυμο είναι πρωτί-
στως συνδεδεμένο με την πλασματική μεμβράνη των 
κυττάρων εκείνων που επιδεικνύουν μεγάλη εκκριτική ή 
απορροφητική ικανότητα, όπως είναι τα ηπατοκύτταρα 
(στις ενδοχοληφόρες επιφάνειες), τα επιθηλιακά κύτταρα 
των εγγύς εσπειραμένων νεφρικών σωληναρίων (μέγιστες 
συγκεντρώσεις του ενζύμου), τα εντερικά επιθηλιακά κύτ-
ταρα και ο προστάτης. Υπάρχει ένας αριθμός ισοενζύμων 
της γ-GT που προσδιορίζονται με την ηλεκτροφόρηση, τα 
οποία όμως δεν φαίνεται να είναι ειδικά για τους ιστούς. Η 
απελευθέρωση της γ-GT από τα κύτταρα αρχικά σχετίζεται 
με την απελευθέρωσή της από τα θραύσματα των κυττα-
ρικών μεμβρανών. Οι νεφροί και το έντερο συμβάλλουν 
ελάχιστα στην ολική γ-GT του ορού, με το ήπαρ να συνιστά 
τη μείζονα πηγή της δραστικότητας αυτού του ενζύμου.1

ΜΕΤΑΒΟΛΕΣ ΤΗΣ γ-GT

Η γ-GT εμφανίζει μεταβολές ανάλογα με την ηλικία 
και το γένος. Είναι ενδιαφέρον ότι οι τιμές του ενζύμου 
είναι σχεδόν διπλάσιες στους Αφρικανούς σε σύγκριση 
με τους Ευρωπαίους, άσχετα από την ηλικία. Είναι επίσης 
ενδιαφέρον ότι ακόμα και ήπιες αυξήσεις του δείκτη μάζας 
σώματος (BMI) αυξάνουν τη γ-GT κατά 25%. Η αύξηση αυτή 
προσεγγίζει το 50% στα άτομα όπου ο ΒΜΙ είναι >30.

Το μέτριο κάπνισμα προκαλεί αύξηση της γ-GT κατά 
10%, ενώ οι βαρείς καπνιστές θα εμφανίσουν αύξηση του 
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χιστη λήψη. Είναι χαρακτηριστικό ότι στα άτομα που θα 
σταματήσουν να πίνουν, τα επίπεδα της γ-GT θα επανέλ-
θουν στο φυσιολογικό μετά από παρέλευση εβδομάδων 
ή ακόμα και μηνών.3

Αύξηση του ενζύμου παρατηρείται σπάνια στον καρκίνο 
του προστάτη καθώς και μετά από ακτινοβολίες κακοήθων 
νεοπλασμάτων. Ο υπερθυρεοειδισμός επίσης φέρεται να 
αυξάνει τη γ-GT (το αντίθετο μπορεί να παρατηρηθεί στον 
υποθυρεοειδισμό), αν και οι αυξήσεις αυτές σπάνια θα υπερ-
βούν το διπλάσιο της ανώτερης φυσιολογικής τιμής.4

γ-GT ΚΑΙ ΚΑΡΔΙΟΜΕΤΑΒΟΛΙΚΟΙ  
ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΚΙΝΔΥΝΟΥ

Εκτός από τις χρήσεις της στον τομέα της διάγνωσης, 
η γ-GT του ορού έχει σημαντική επιδημιολογική σημασία 
και σπουδαιότητα.5–7 Προοπτικές μελέτες έχουν δείξει την 
ύπαρξη σχέσης μεταξύ αυξημένης γ-GT και εμφάνισης ει-
δικών νοσηρών καταστάσεων, συμπεριλαμβανομένων του 
εμφράγματος του μυοκαρδίου,8 του αγγειακού εγκεφαλικού 
επεισοδίου9 και του σακχαρώδους διαβήτη τύπου 2.10

Έχουν βρεθεί μείζονες επιδράσεις του δείκτη μάζας 
σώματος (ΒΜΙ) στα επίπεδα της γ-GT, ενώ έχουν αναφερθεί 
συσχετίσεις μεταξύ γ-GT και πολλαπλών καρδιομεταβο-
λικών παραγόντων κινδύνου, συμπεριλαμβανομένων των 
λιπιδίων του αίματος, της αρτηριακής πίεσης, του καπνί-
σματος, της διαταραχής στην ανοχή της γλυκόζης (IGT), 
της αντίστασης στη δράση της ινσουλίνης στους ιστούς, 
καθώς και του μεταβολικού συνδρόμου.5,11–14

Η γ-GT δείχνει σημαντική συσχέτιση στο γενικό πλη-
θυσμό και με τις δύο αμινοτρανσφεράσες του ορού (ALT 
και AST). Μερικές από τις επιδημιολογικές μελέτες που 
κατέδειξαν ότι οι υψηλές τιμές της γ-GT συνιστούν παρά-
γοντα κινδύνου ή συνδέονται με παράγοντες κινδύνου, 
μέτρησαν επίσης και τα επίπεδα των ALT και AST. ‘Ετσι, 
σε γερμανική μελέτη που πραγματοποιήθηκε σε εργάτες 
οικοδομών, τόσο οι αυξημένες αμινοτρανσφεράσες όσο 
και η γ-GT βρέθηκαν να συνιστούν σημαντικούς προγνω-
στικούς παράγοντες αναπηρίας και θνησιμότητας.15 Σε 
βρετανική εργασία για τους προγνωστικούς παράγοντες 
κινδύνου του σακχαρώδους διαβήτη τύπου 2, η ALT ήταν 
σημαντική αλλά λιγότερο προγνωστική της γ-GT.10 Τόσο 
οι αμινοτρανσφεράσες όσο και η γ-GT σχετίζονται θετικά 
με το δείκτη μάζας σώματος (ΒΜΙ) και πιθανότατα αντα-
νακλούν την αυξημένη συχνότητα λιπώδους ήπατος στο 
πλείστο των παχύσαρκων ατόμων.16–19

Έτσι, και τα τρία ηπατικά ένζυμα (ALT, AST και γ-GT) 
πιθανόν να σχετίζονται με καρδιομεταβολικούς παράγοντες 

κινδύνου, μολονότι οι συσχετισμοί αυτοί είναι ισχυρότατοι 
για τη γ-GT και μόνο η γ-GT φέρεται να συνδέεται με μελ-
λοντικά καρδιαγγειακά νοσήματα σε μεγάλες προοπτικές 
μελέτες.7

Ποιοι μηχανισμοί υπόκεινται όσον αφορά στη συσχέτιση 
των επιπέδων της γ-GT με την αθηροσκληρυντική νόσο και 
τις συνέπειές της; Υπάρχουν μελέτες που έχουν καταδείξει 
ότι η γ-GT, παρουσία κατιόντων σιδήρου, καταλύει την 
οξείδωση των LDL, δηλαδή μια θεμελιώδη διεργασία η 
οποία συμβάλλει καθοριστικά στην παθογένεση της αθη-
ροσκλήρυνσης. Επιπλέον, η γ-GT του ορού απορροφάται 
μερικώς από τις κυκλοφορούσες LDL, οι οποίες είναι σε θέση 
να μεταφέρουν τη γ-GT μέσα στις αθηρωματικές πλάκες. 
Η ενεργός γ-GT εντοπίζεται μαζί με τις οξειδωθείσες LDL 
και ο ελεύθερος σίδηρος παρουσιάζει επαρκή επίπεδα, 
ικανά να καταλύουν την οξείδωση των LDL. Επίσης, διαθέ-
σιμες ενδείξεις υποστηρίζουν έναν παθογενετικό ρόλο της 
δραστικότητας της γ-GT όσον αφορά στην εξέλιξη και την 
αστάθεια των αθηροσκληρυντικών πλακών στις διάφορες 
αγγειακές περιοχές.20,21

Το τελευταίο ενισχύεται και από το ρόλο που διαδρα-
ματίζει η γ-GT στην «επαναφόρτιση» της ενδοκυττάριας 
γλουταθειόνης (GSH, τριπεπτίδιο που συνιστά τον ισχυρότερο 
ενδογενή αντιοξειδωτικό παράγοντα) και ενδεχομένως 
στο φαινόμενο ρύθμισης της κυτταρικής απόπτωσης 
καθώς και στην υπερπλασία των αθηρωματικών πλακών, 
φαινόμενο που ενδεχομένως συμβάλλει στην αύξηση της 
γ-GT. Με άλλα λόγια, μέρος της κυκλοφορούσας γ-GT 
μπορεί να προέρχεται από τις εν λειτουργία ευρισκόμενες 
αθηρωματικές πλάκες.22,23

Έτσι, υπάρχουν δύο πιθανές αλλά όχι απαραίτητα 
μοναδικές ερμηνείες για τη σχέση μεταξύ της γ-GT του 
ορού και του καρδιομεταβολικού κινδύνου: (α) είτε η γ-GT 
προέρχεται από τις αθηρωματικές πλάκες και ιδιαίτερα σ’ 
εκείνους τους ασθενείς με σημαντικό αριθμό προδιαθεσι-
κών παραγόντων για το καρδιαγγειακό νόσημα, είτε (β) η 
γ-GT σχετίζεται με τους παράγοντες κινδύνου (παχυσαρκία, 
δυσλιπιδαιμία, υπέρταση, διαβήτης, κάπνισμα, μη σωματική 
άσκηση και οξειδωτικό stress), πριν ακόμη εμφανιστούν 
αισθητά οι αθηρωματικές πλάκες.24–26 Η δεύτερη ερμηνεία 
φαίνεται να είναι και η πιθανότερη.

Είναι αξιοσημείωτο ότι η γ-GT, ακόμη και σε τιμές 
εντός των φυσιολογικών ορίων, φαίνεται να αποτελεί 
έναν ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου καρδιαγγειακής 
θνησιμότητας27–30 και, ακόμα, μπορεί να «αναγνωρίζει» και 
να «ξεχωρίζει» τα άτομα με συνεχή αλλά σταθερή αύξηση 
και παρουσία οξειδωτικού ή άλλου κυτταρικού stress.31–33
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Following the introduction of serum γ-GT in clinical practice as a reliable, routinely employed laboratory test, epi-

demiological and prospective studies have repeatedly shown that this activity has prognostic value for morbidi-

ty and mortality. Notably, a significant independent correlation of serum γ-GT is observed with cardiovascular dis-

ease (myocardial infarction, stroke, diabetes mellitus, and metabolic syndrome) and this association is independent 

of concomitant liver disease. Experimental studies have documented the presence of active γ-GT in atherosclerot-

ic plaques in the coronary and cerebral arteries. These findings and the recently recognized functions of γ-GT in the 

generation of reactive oxygen species indicate that serum γ-GT represents a true marker of cardiovascular disease 

and underlying atherosclerosis.
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