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ÅéóáãùãÞ 
Éíôåñëåõêßíç-2 (IL-2)
Ç ÉL-2 áðïôåëåß ìüñéï êåíôñéêÞò óçìáóßáò, ôï 

ïðïßï óõììåôÝ÷åé óáí
ìåóïëáâçôÞò óôçí åíåñãïðïßçóç ôùí áíïóïëï-

ãéêþí êõôôÜñùí êáé óôïõò ìç÷áíéóìïýò áëëçëåðß-
äñáóçò. Åßíáé ìéôïãüíïò êõôôáñïêßíç, ðñïêáëåß in 
vitro õðåñðëáóßá ôùí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí êáé âïçèÜ ôá 
áíôéãüíá íá äéåãåßñïõí åíôïíüôåñá ôá Ô-ëåìöïêýôôá-
ñá, Ýôóé þóôå íá åðéôåßíåôáé ï ðïëëáðëáóéáóìüò ôïõò. 
Áñ÷éêÜ ìÜëéóôá ïíïìÜóôçêå áõîçôéêüò ðáñÜãïíôáò 
ôùí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí.

 Ç IL-2 åßíáé ðïëõðåðôßäéï, ôï ïðïßï ðáñÜãåôáé 
áðü åíåñãïðïéçìÝíá Ô-ëåìöïêýôôáñá, ìÝóá óå ìéá 
þñá áðü ôç äéÝãåñóÞ ôïõò áðü ðïéêßëá áíôéãüíá êáé 
ðáßæåé êåíôñéêü ñüëï óôçí õðåñðëáóßá ôùí äñáóôéêþí 
Ô-ëåìöïêõôôÜñùí. Åßíáé ãëõêïæõëéùìÝíç ðñùôåÀíç, 
ôçò ïðïßáò ôï õäáôáíèñáêéêü óôïé÷åßï äå öáßíåôáé 
íá ðáßæåé ñüëï óôç äñáóôçñéüôçôÜ ôçò, áöïý ç áíá-
óõíäõáóìÝíç ÉL-2, åßíáé åî ßóïõ áðïôåëåóìáôéêÞ óôç 
äéÝãåñóç ôùí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí ãéá õðåñðëáóßá.

Ôá Ô ëåìöïêýôôáñá, ìåôÜ ôçí åíåñãïðïßçóÞ ôïõò 
áñ÷éêÜ ðáñïõóéÜæïõí óôçí åðéöÜíåéÜ ôïõò õðïäï÷åßò 
ôçò éíôåñëåõêßíçò-2, ïé ïðïßïé Ý÷ïõí óçìáíôéêïý 
âáèìïý óõããÝíåéá ìå ôçí ßäéá êõôïêßíç. Óôç óõíÝ-
÷åéá, äéáðéóôþíïíôáé äéáëõôïß õðïäï÷åßò ôçò óôï 
êáëëéåñãçôéêü õëéêü. Ç ÷ñÞóç ôçò áíáóõíäõáóìÝíçò 
éíôåñëåõêßíçò -2(r IL-2) âïÞèçóå óôçí áíáãíþñéóç 
åíüò åéäéêïý õðïäï÷Ýá ôçò êõôôáñïêßíçò áõôÞò, ðÜíù 
óôçí åðéöÜíåéá äéáöüñùí êõôôÜñùí, ï ïðïßïò Ý÷åé 
õøçëÞ óõããÝíåéá ìå ôï ìüñéü ôçò. ¢ëëåò ìåëÝôåò, 
óôç óõíÝ÷åéá Ýäåéîáí ôçí ýðáñîç åíüò äåýôåñïõ 
õðïäï÷Ýá ðÜíù óôçí åðéöÜíåéá ôùí åíåñãïðïéçìÝíùí 

ëåìöïêõôôÜñùí, ï ïðïßïò üìùò Ý÷åé ìéêñÞ óõããÝíåéá 
ìå ôç êõôôáñïêßíç áõôÞ. ÐñÜãìáôé ç áðåëåõèÝ-
ñùóç ôùí äéáëõôþí õðïäï÷Ýùí ôçò IL-2 öáßíåôáé 
íá áðïôåëåß ÷áñáêôçñéóôéêü äåßêôç åíåñãïðïßçóçò 
ôùí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí. Ïé õðïäï÷åßò áõôïß öáßíåôáé 
íá ðáßæïõí ñõèìéóôéêü ñüëï óôç öõóéïëïãéêÞ Þ ìç 
áýîçóç ôùí êõôôÜñùí. 

ÓÞìåñá ðëÝïí Ý÷åé ðñïóäéïñéóèåß ç óåéñÜ ôùí íïõ-
êëåïôéäßùí ôïõ ãïíéäßïõ ôçò IL-2, üðùò êáé ç äéáäï÷Þ 
ôùí áìéíïîÝùí ôïõ ìïñßïõ ôçò. Ï õðåýèõíïò ãüíïò 
üóïí áöïñÜ ôçí ðáñáãùãÞ ôùí õðïäï÷Ýùí ôçò IL-2 
óôïí Üíèñùðï åíôïðßæåôáé óôï ÷ñùìüóùìá 10.

Ç óýíèåóç ôçò IL-2 áíáóôÝëëåôáé áðü ôç äñÜóç 
ôùí ãëõêïêïêïñôéêïåéäþí êáé ôçò êõêëïóðïñßíçò. Ç 
IL-1 áõîÜíåé ôçí ðáñáãùãÞ ôçò, ç äå áíáóôáëôéêÞ 
åðßäñáóç ôùí ãëõêïêïñôéêïåéäþí óôçí ðáñáãùãÞ ôçò 
IL-2, ðéèáíïëïãåßôáé üôé ïöåßëåôáé óôçí áíáóôïëÞ 
ôçò IL-1 áðü áõôÜ. ¼óïí áöïñÜ ôçí êõêëïóðïñßíç, 
ç åðßäñáóÞ ôçò óôï áíïóïëïãéêü óýóôçìá Ý÷åé 
Üìåóç ó÷Ýóç ìå ôç ìåßùóç ôçò ìåôáãñáöÞò ôïõ 
m-RNA ôçò IL-2.

¼óïí áöïñÜ ôç ìåéùìÝíç ðáñáãùãÞ ôçò IL-2, 
ÉÍ VITRO, áõôÞ èåùñåßôáé üôé ïöåßëåôáé á) óôçí 
áíéêáíüôçôá ôùí ìáêñïöÜãùí íá ðáñÜãïõí IL-1,â) 
óôçí áíéêáíüôçôá ôùí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí íá ðáñÜãïõí 
ìéôïãüíá, ã) óôçí ðñùôïðáèÞ áíéêáíüôçôá ôùí Ô 
ëåìöïêõôôÜñùí íá óõíèÝôïõí Þ íá åêêñßíïõí IL-2, 
ä) óôçí áýîçóç ôïõ áñéèìïý ôùí Ô ëåìöïêõôôÜñùí, 
ôá ïðïßá åíåñãïðïéïýíôáé íá åêêñßíïõí êõôôáñïêßíåò 
Üëëåò áðü ôçí IL-2 êáé å) óôçí áíáóôáëôéêÞ åðßäñáóç 
ôùí ìáêñïöÜãùí Þ ôùí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí ðÜíù óôçí 
ðáñáãùãÞ ôçò IL-2.

Ç éíôåñëåõêßíç-2 åßíáé ãíùóôü üôé áðïôåëåß êõôôá-

Áéìáôïëïãéêü ÔìÞìá Íïóïêïìåßïõ «ÐáììáêÜñéóôïò»

ÉL-2 êáé áéìáôïëïãéêÜ íïóÞìáôá

Dr ÑÅÃÊËÇ ÁÑÅÔÇ, âéïëüãïò

Ç áíáéìßá êáé ç èñïìâïðåíßá ôùí áóèåíþí ðïõ ðÜó÷ïõí áðü áéìáôïëïãéêÝò êáêïÞèåéåò, ïé óõ÷íÝò ëïéìþîåéò 
ðïõ áíôéìåôùðßæïõí êáé ôÝëïò ïé áíïóïëïãéêÝò äéáôáñá÷Ýò, áðïôåëïýí óïâáñü ðñüâëçìá ãéá ôïõò ðáñáðÜíù 
áóèåíåßò. Óêïðüò ôçò åñãáóßáò áõôÞò, åßíáé ç ìåëÝôç ôçò ÉL-2 óôéò áéìáôïëïãéêÝò êáêïÞèåéåò, ãéáôß âñÝèçêå 
üôé óõììåôÝ÷åé óôç äçìéïõñãßá ôùí ðáñáðÜíù ðñïâëçìÜôùí. Ôá óõìðåñÜóìáôá ôá ïðïßá ìáò åðéôñÝðïíôáé 
íá ðñïóèÝóïõìå óôá ìÝ÷ñé óôéãìÞò äåäïìÝíá åßíáé ôá êÜôùèé:

Óôç ×ËË, ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé èåôéêÜ ìå ôçí IL-10, üðùò êáé ìå ôçí ïõñßá êáé ôçí êñåáôéíßíç, (ðéèáíÞ èåôéêÞ 
óõììåôï÷Þ ôçò IL-2 óôç íåöñéêÞ ëåéôïõñãßá).

Óôá MDS, ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé èåôéêÜ ìå ôçí IL-6 êáé ìå ôçí ïõñßá êáé ôçí êñåáôéíßíç, (ðéèáíÞ èåôéêÞ óõì-
ìåôï÷Þ ôçò IL-2 óôç íåöñéêÞ ëåéôïõñãßá). 

Óôá ÌPD, ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé èåôéêÜ ìå ôçí áéìïóöáéñßíç, (ðéèáíÞ èåôéêÞ óõììåôï÷Þ ôçò IL-2 óôçí áéìï-
ðïßçóç).

Óôá NHL, ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé áñíçôéêÜ ìå ôá ëåõêÜ áéìïóöáßñéá êáé ôçí êñåáôéíßíç êáé èåôéêÜ ìå ôá áé-
ìïðåôÜëéá (ðéèáíÞ èåôéêÞ óõììåôï÷Þ ôçò IL-2 óôçí ðáñáãùãÞ áéìïðåôáëßùí).
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ñïêßíç ðïõ åßíáé áðáñáßôçôç ãéá ôçí õðåñðëáóßá ôùí 
Ô-ëåìöïêõôôÜñùí. Ç äñÜóç ôçò åðéôõã÷Üíåôáé ìåôÜ 
áðü óýíäåóÞ ôçò ìå ôïõò êõôôáñéêïýò õðïäï÷åßò 
ôçò, ðïõ õðÜñ÷ïõí óôçí åðéöÜíåéá ôùí êõôôÜñùí 
áõôþí. Ç ðáñáãùãÞ ôùí õðïäï÷Ýùí ôçò äéåãåßñåôáé 
áðü ôçí åíåñãïðïßçóç ôùí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí êáé 
öõóéêÜ ôá åðßðåäá ôïõò óôïí ïñü áðïôåëïýí äåßêôç 
ôçò êõôôáñéêÞò áíïóßáò. 

Ç IL-2 áóêåß ðïéêßëåò åðéäñÜóåéò äéáìÝóïõ ôùí 
åéäéêþí áõôþí õðïäï÷Ýùí, ðïõ õðÜñ÷ïõí ðÜíù óôçí 
åðéöÜíåéá ôùí èõìïêõôôÜñùí ôùí åíåñãïðïéçìÝíùí 
Ô- êáé Â-ëåìöïêõôôÜñùí, ôùí êõôôÜñùí öõóéêþí öï-
íÝùí, ôùí ïëéãïäåíäñïãëïéáêþí êõôôÜñùí êáé ôùí 
åíäïèçëéáêþí êõôôÜñùí. Êáé ïé ôñåéò ëåéôïõñãéêÝò 
ìïñöÝò ôùí Ô ëåìöïêõôôÜñùí (Ôh,Tc,Ts) ìðïñïýí íá 
åìöáíßóïõí õðïäï÷åßò ôçò IL-2 êáé íá õðåñðëáóôïýí 
áðü ôçí åðßäñáóÞ ôçò. Äåí åßíáé îåêÜèáñï åÜí Ýíá 
ïðïéïäÞðïôå Ô-ëåìöïêýôôáñï ìðïñåß íá ðáñÜãåé IL-2 
êáé ôáõôü÷ñïíá íá áðáíôÜ óå áõôÞ Þ åÜí ðáñáãùãÞ 
êáé áðÜíôçóç óôç êõôôáñïêßíç áõôÞ, ðåñéïñßæåôáé óå 
ìåñéêÝò öÜóåéò ôïõ êõôôáñéêïý êýêëïõ. 

H IL-2 áõîÜíåé ôç äñÜóç ôùí êõôôÜñùí öõóéêþí 
öïíÝùí. Óôá Â-ëåìöïêýôôáñá ðïõ öÝñïõí õðïäï÷åßò 
ôçò IL-2 óôçí åðéöÜíåéÜ ôïõò ìåôÜ áðü áíôéãïíéêÞ 
äéÝãåñóç, ç IL-2 äéåãåßñåé ôçí áýîçóç (õðåñðëáóßá) 
êáé ðáñÜëëçëá ôçí ðáñáãùãÞ áíôéóùìÜôùí.

Ïé õðïäï÷åßò ôçò IL-2 åêöñÜæïíôáé ðÜíù óôçí 
åðéöÜíåéá ôùí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí, ðáñïäéêÜ, ìåôÜ áðü 
åíåñãïðïßçóç áðü áíôéãüíï. 

Ãéá íá åìöáíéóôïýí êáé ðÜëé óôçí åðéöÜíåéá ôùí 
êõôôÜñùí ÷ñåéÜæïíôáé åê íÝïõ äéÝãåñóÞ ôïõò áðü 
áíôéãüíï. Áõôüò åßíáé ï ëüãïò ðïõ ç äñÜóç ôçò IL-
2 ðåñéïñßæåôáé áðü ôïõò äéáèÝóéìïõò õðïäï÷åßò ôçò 
IL-2, áöïý ç ðõêíüôçôá ôùí ôåëåõôáßùí åîáñôÜôáé 
áðü ôç äéÝãåñóç ôùí áíôéóôïß÷ùí êõôôÜñùí áðü 
ôï áíôéãüíï.

 ¸÷ïõí ðáñáóêåõáóôåß ìïíïêëùíéêÜ áíôéóþìáôá 
ôá ïðïßá áíôéäñïýí ìå õðïäï÷åßò ôçò  IL-2, üðùò 
åðßóçò êáé Ýíá ìïíïêëùíéêü áíôßóùìá åéäéêü ãéá ôá 
åíåñãïðïéçìÝíá Ô-ëåìöïêýôôáñá áíèñþðùí (anti-Tac), 
ôï ïðïßï Ý÷åé óáí óôü÷ï íá äåóìåýåé ôïõò õðïäï÷åßò 
ôçò IL-2. ÁõôÜ ôá ìïíïêëùíéêÜ áíôéóþìáôá Ý÷ïõí 
÷ñçóéìïðïéçèåß ãéá ôçí áðïìüíùóç êáé ôïí ÷áñáêôç-
ñéóìü ôùí õðïäï÷Ýùí ôçò IL-2 óôçí åðéöÜíåéá ôùí 
êõôôÜñùí. Áðü ôï ãåãïíüò üìùò üôé ïé äýï ìïñöÝò 
õðïäï÷Ýùí ðïõ áíáöÝñèçêáí åßíáé áíôéãïíéêÜ üìïéåò, 
öáßíåôáé üôé ìéá ðñùôåßíç (êõôôáñïêßíç) ìðïñåß íá 
åêöñáóèåß ìå äéáöïñåôéêïýò ôñüðïõò.

Ç IL-2 ÷ñçóéìïðïéÞèçêå óôçí áíïóïèåñáðåßá 
ôùí êáïçèþí íïóçìÜôùí. Ç êýñéá ðáñåíÝñãåéÜ ôçò 
åßíáé ç ðñüêëçóç áõîçìÝíçò äéáâáôüôçôáò ôïõ 
ôïé÷þìáôïò ôùí ôñé÷ïåéäþí (leaking syndrome), ìå 
áðïôÝëåóìá ôçí äéáöõãÞ õãñïý áðü ôá ôñé÷ïåéäÞ 
óôïí äéÜìåóï ÷þñï4.

Õëéêü êáé ìÝèïäïé 
ÌåëåôÞèçêáí 100 Üôïìá ôá ïðïßá êáôåôÜãçóáí 

óå 5 ïìÜäåò.
Ç ðñþôç ïìÜäá áðïôåëåßôï áðü 19 Üôïìá (10 

Üíäñåò êáé 9 ãõíáßêåò) ðÜó÷ïíôá áðü Ìõåëïäõóðëá-
óôéêü Óýíäñïìï (MDS), 7 RA, 3 RARS, 6 RAEB, 2 

RAEB-t, 1 CMML. 
Ç äåýôåñç ïìÜäá áðïôåëåßôï áðü 20 Üôïìá (11 

Üíäñåò êáé 9 ãõíáßêåò) ðÜó÷ïíôá áðü ×ñüíéá Ëåì-
öïãåíÞ Ëåõ÷áéìßá (CLL) 11 áóèåíåßò Þôáí êëéíéêÜ 
êáôÜ Binnet óôï óôÜäéï Á, 3 óôï óôÜäéï Â êáé 6 óôï 
óôÜäéï C. 

Ç ôñßôç ïìÜäá áðïôåëåßôï áðü 21 Üôïìá (11 
Üíäñåò êáé 10 ãõíáßêåò) ðÜó÷ïíôá áðü Non-Hodgkin 
ËÝìöùìá, 11 áóèåíåßò åß÷áí ËÝìöùìá õøçëÞò êá-
êïÞèåéáò, 7 åíäéÜìåóïõ êáêïÞèåéáò êáé 3 ÷áìçëÞò 
êáêïçèåßáò.

Ç ôÝôáñôç ïìÜäá áðïôåëåßôï áðü 19 Üôïìá ðÜ-
ó÷ïíôá áðü Ìõåëïõðåñðëáóôéêü Óýíäñïìï MPD, (10 
Üíäñåò êáé 9 ãõíáßêåò), 7 áóèåíåßò åß÷áí ÉäéïðáèÞ 
Ðïëõêõôôáñáéìßá, 9 ÉäéïðáèÞ Èñïìâïêõôôáñáéìßá êáé 
3 ÌõåëïóêëÞñõíóç.

Ç ðÝìðôç ïìÜäá áðïôåëåßôï áðü 21 õãéÞ Üôïìá (10 
Üíäñåò êáé 11 ãõíáßêåò) ìÝóçò çëéêßáò 40 åôþí. 

ÌåôñÞèçêå ç IL-1b ôïõ ïñïý ìå ELISA, ç çðáôéêÞ 
êáé íåöñéêÞ âéï÷çìåßá, êáèþò êáé ç ãåíéêÞ áßìáôïò 
óôïõò ðáñáðÜíù áóèåíåßò. Ç óôáôéóôéêÞ åðåîåñãáóßá 
Ýãéíå óôï ÅÌÐ ìå ôïí ðñïóäéïñéóìü ôïõ ìç ðáñáìå-
ôñéêïý êáôÜ Spearman óõíôåëåóôÞ óõó÷åôßóåùò.

 
ÁðïôåëÝóìáôá

1. CLL
Ç ìÝóç ôéìÞ ôçò IL-2 ôùí áóèåíþí ìå CLL äéáöÝ-

ñåé óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ áõôÞò ôçò õãéïýò ïìÜäáò 
ìå p=0,000. 

×1=101.99  ×2=18.035
Í1=19  Í2=10
ó1=11.91  ó2=12.046 
×ñçóéìïðïéÞóáìå ôç Spearman correlation ãéá 

Í=20 êáé âñÞêáìå ôçí ðáñáêÜôù óçìáíôéêÞ óõó÷Ý-
ôéóç ãéá p<0,05:

H IL-2 óõó÷åôßæåôáé èåôéêÜ ìå ôçí IL-10, üðùò êáé 
ìå ôçí ïõñßá êáé ôçí êñåáôéíßíç. 

2. NHL
Ç ìÝóç ôéìÞ ôçò IL-2 ôùí áóèåíþí ìå NHL äéáöÝ-

ñåé óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ áõôÞò ôçò õãéïýò ïìÜäáò 
ìå p=0,028 

×1=41,79  ×2=18,035 
Í1=21  Í2=10 
ó1=30,53  ó2=12,046
×ñçóéìïðïéÞóáìå ôç Spearman correlation ãéá 

Í=21 êáé âñÞêáìå üôé ãéá p<0,05 ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé 
áñíçôéêÜ ìå ôá ëåõêÜ áéìïóöáßñéá êáé ôçí êñåáôéíßíç 
êáé èåôéêÜ ìå ôá áéìïðåôÜëéá.

3. MDS 
Ç ìÝóç ôéìÞ ôçò IL-2 ôùí áóèåíþí ìå MDS äéáöÝ-

ñåé óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ áõôÞò ôçò õãéïýò ïìÜäáò 
ìå p=0,000.

×1=74,36  ×2=18,035 
Í1=19  Í2=10
ó1=53,02  ó2=12,046 
×ñçóéìïðïéÞóáìå ôç Spearman correlation ãéá 

Í=19 êáé âñÞêáìå üôé ãéá p<0,05 ç IL-2 óõó÷åôßæå-
ôáé èåôéêÜ ìå ôçí IL-6, ìå ôçí ïõñßá êáé ôçí êñåáôé-
íßíç. 
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4. MPD 
Ç ìÝóç ôéìÞ ôçò IL-2 ôùí áóèåíþí ìå ÌÑD äéáöÝ-

ñåé óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ áõôÞò ôçò õãéïýò ïìÜäáò 
ìå p=0,000.

×1=21,57  ×2=18,035
Í1=19  Í2=10 
ó1=37,55  ó2=12,046 
Åðßóçò ôá åðßðåäá ôçò IL-2 ôùí áóèåíþí ìå 

ÉäéïðáèÞ Ðïëõêõôôáñáéìßá âñÝèçêáí óôáôéóôéêÜ 
óçìáíôéêÜ õøçëüôåñá Ýíáíôé åêåßíùí ìå ÉäéïðáèÞ 
Èñïìâïêõôôáñáéìßá êáé ÌõåëïóêëÞñõíóç (13,86 vs 
8,88 vs 5,5) 

×ñçóéìïðïéÞóáìå ôç Spearman correlation ãéá 
Í=19 êáé âñÞêáìå üôé ãéá p<0,05 ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé 
èåôéêÜ ìå ôçí áéìïóöáéñßíç. 

ÓõæÞôçóç 
Ç ×ñïíßá ËåìöïãåíÞò Ëåõ÷áéìßá (CLL) åßíáé ç 

óõ÷íüôåñç ìïñöÞ Ëåõ÷áéìßáò óôïí Äõôéêü Êüóìï. 
Áðïôåëåß ôï 30% üëùí ôùí Ëåõ÷áéìéþí êáé åìöáíßæåôáé 
ìå ìåãáëýôåñç óõ÷íüôçôá óå Üôïìá Üíù ôùí 50 åôþí. 
¸íá óçìáíôéêü ìÝñïò ôùí áóèåíþí áíáêáëýðôïõí ôï 
íüóçìÜ ôïõò, åßôå ìå áöïñìÞ åñãáóôçñéáêü Ýëåã÷ï 
ðïõ ãßíåôáé åßôå ðñïëçðôéêÜ, åßôå ãéá Üëëá íïóÞìáôá. 
¢ëëïé áóèåíåßò èá äéáãíùóèïýí ëüãù ôùí óçìåßùí 
êáé óõìðôùìÜôùí ðïõ èá åìöáíßóïõí êáé ïöåßëïíôáé 
óôç ×ËË. Ç êëéíéêÞ åéêüíá êáé ç ðïñåßá ôçò ×ËË ðå-
ñéëáìâÜíåé Ýíá åõñý öÜóìá åêäçëþóåùí. ¸íá ìÝñïò 
ôùí áóèåíþí ìå ×ËË èá Ý÷ïõí ìéá ìáêñü÷ñïíç êáé 
Þðéá ðïñåßá, äåí èá ÷ñåéáóèïýí èåñáðåßá êáé äåí èá 
åìöáíßóïõí åðéðëïêÝò. ÊÜðïéïé Üëëïé äåí èá ÷ñåéá-
óèïýí èåñáðåßá ãéá ôï íüóçìÜ ôïõò êÜðïéá óôéãìÞ 
óôç äéÜñêåéá ôçò ðáñáêïëïýèçóçò, åßôå èá Ý÷ïõí 
ìéá ðéï åðéèåôéêÞ ìïñöÞ ôçò íüóïõ áðü ôç óôéãìÞ 
ôçò äéÜãíùóçò êáé åíäå÷ïìÝíùò íá åìöáíßóïõí áíôß-
óôáóç óå üëá ôá èåñáðåõôéêÜ ó÷Þìáôá. Ç ìåãÜëç 
åôåñïãÝíåéá ðïõ åìöáíßæåé ç ×ËË Ý÷åé êÜíåé êáé ôçí 
åêôßìçóç ôçò ðñüãíùóçò ôçò éäéáßôåñá äýóêïëç. ¸÷åé 
âñåèåß íá óõó÷åôßæåôáé ç åðéâßùóç ôùí áóèåíþí ìå 
ôï óôÜäéï êáôÜ Rai êáé Âinet, ôç óðëçíïìåãáëßá, ôéò 
áõîçìÝíåò ôéìÝò ôçò b2-m, ôçí Üôõðç ìïñöïëïãßá 
ëåìöïêõôôÜñùí, ôçí äéÜ÷õôç äéÞèçóç ôïõ ìõåëïý 
ôùí ïóôþí, ôéò ìåéùìÝíåò áíïóïóöáéñßíåò ôïõ ïñïý, 
ôçí Ýêöñáóç ôïõ CD38, ôçí åìöÜíéóç ôùí ëïéìþîåùí 
êáé ôçí Ýíäåéîç ãéá èåñáðåßá. Ç IL-2 åßíáé Ýíá ðïëõ-
ðåðôßäéï, ôï ïðïßï ðáñÜãåôáé áðü åíåñãïðïéçìÝíá 
Ô-ëåìöïêýôôáñá ìÝóá óå ìßá þñá áðü ôç äéÝãåñóÞ 
ôïõò áðü ðïéêßëá áíôéãüíá êáé ðáßæåé êåíôñéêü ñüëï 
óôçí õðåñðëáóßá ôùí äñáóôéêþí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí. 
Åßíáé ãëõêïæõëéùìÝíç ðñùôåÀíç ôçò ïðïßáò ôï õäá-
ôáíèñáêéêü óôïé÷åßï äåí öáßíåôáé íá ðáßæåé ñüëï 
óôç äñáóôçñéüôçôÜ ôçò áöïý ç áíáóõíäõáóìÝíç 
IL-2 åßíáé åîßóïõ áðïôåëåóìáôéêÞ óôç äéÝãåñóç ôùí 
Ô-ëåìöïêõôôÜñùí ãéá õðåñðëáóßá. 

Ôá Ô-ëåìöïêýôôáñá ìåôÜ ôçí åíåñãïðïßçóÞ ôïõò 
áñ÷éêÜ ðáñïõóéÜæïõí óôçí åðéöÜíåéÜ ôïõò õðïäï-
÷åßò ôçò IL-2, ïé ïðïßïé Ý÷ïõí óçìáíôéêïý âáèìïý 
óõããÝíåéá ìå ôçí ßäéá êõôïêßíç. Óôç óõíÝ÷åéá äéáðé-
óôþíïíôáé õðïäï÷åßò ôçò óôï êáëëéåñãçôéêü õëéêü. 
Ç ÷ñÞóç ôçò áíáóõíäõáóìÝíçò éíôåñëåõêßíçò 2 
âïÞèçóå óôçí áíáãíþñéóç åíüò åéäéêïý õðïäï÷Ýá 

ôçò êõôïêßíçò áõôÞò ðÜíù óôçí åðéöÜíåéá äéáöüñùí 
êõôôÜñùí, ï ïðïßïò Ý÷åé õøçëÞ óõããÝíåéá ìå ôï 
ìüñéü ôçò. ¢ëëåò ìåëÝôåò óôç óõíÝ÷åéá Ýäåéîáí ôçí 
ýðáñîç åíüò äåýôåñïõ õðïäï÷Ýá ðÜíù óôçí åðéöÜ-
íåéá ôùí åíåñãïðïéçìÝíùí ëåìöïêõôôÜñùí, ï ïðïßïò 
üìùò Ý÷åé ìéêñÞ óõããÝíåéá ìå ôçí êõôïêßíç áõôÞ. 
ÐñÜãìáôé ç áðåëåõèÝñùóç ôùí äéáëõôþí õðïäï÷Ýùí 
ôçò IL-2 öáßíåôáé íá áðïôåëåß ÷áñáêôçñéóôéêü äåßêôç 
åíåñãïðïßçóçò ôùí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí. Ïé õðïäï÷åßò 
áõôïß öáßíåôáé íá ðáßæïõí óçìáíôéêü ñüëï óôç öõ-
óéïëïãéêÞ Þ ìç áýîçóç ôùí êõôôÜñùí. 

Óôçí ðáñïýóá åñãáóßá âñÝèçêå üôé ôá åðßðåäá 
ôçò IL-2 åßíáé óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ õøçëüôåñá Ýíá-
íôé åêåßíùí ôçò õãéïýò ïìÜäáò äåí ðáñïõóßáóáí 
üìùò óõó÷Ýôéóç ìå ôá óôÜäéá ôçò íüóïõ. Åðßóçò 
âñÝèçêå íá ó÷åôßæïíôáé èåôéêÜ ùò ðñïò ôçí ïõñßá 
êáé êñåáôéíßíç. 

Tá NHL åßíáé ìïíïêëùíéêÝò ëåìöïêõôôáñéêÝò 
äéçèÞóåéò, ìå êáêïÞèç åîáëëáãÞ ôùí ëåìöïêõôôÜ-
ñùí óå êÜðïéï óôÜäéï ôçò äéáöïñïðïéÞóåþò ôïõò.
ÐåñéëáìâÜíïõí åôåñïãåíÞ êáôçãïñßá íåïðëáóéþí. 
ÊáôÜ ðëåéïøçößá áöïñïýí ôá Â-ëåìöïêýôôáñá ìå ðïóï-
óôü 80% êáé êáôÜ ìåéïøçößá ôá Ô ëåìöïêýôôáñá. Áðá-
íôïýí êõñßùò óå ìåóÞëéêåò êáé ãÝñïíôåò, ðñïóâÜëëïõí
äå Üôïìá ðéï ðñï÷ùñçìÝíçò çëéêßáò áð’ üôé ç íüóïò 
ôïõ Hodgkin. ̧ ÷ïõí ôÜóç íá ðñùôïåìöáíßæïíôáé óå ðéï 
ðñï÷ùñçìÝíá óôÜäéá áðü üôé ç íüóïò ôïõ Hodgkin, 
áëëÜ áõôü äå óçìáßíåé ðÜíôïôå ÷åéñüôåñç ðñüãíùóç.
Äéáêñßíïíôáé óôá ëåìöþìáôá ×áìçëÞò EíäéáìÝóïõ 
êáé ÕøçëÞò êáêïçèåßáò9.

Óôá NHL âñÝèçêå üôé ç ìÝóç ôéìÞ ôçò IL-2 äéáöÝ-
ñåé óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ áõôÞò ôçò õãéïýò ïìÜäáò 
äåí óõó÷åôßóèçêå üìùò ìå ôïí õðïôýðï ôçò íüóïõ. 
Ç äéáôáñá÷Þ ôçò êõôôáñéêÞò áíïóßáò öáßíåôáé üôé 
åßíáé ôï áðïôÝëåóìá ôçò õðåñëåéôïõñãéêüôçôáò ôùí 
êáôáóôáëôéêþí Ô-ëåìöïêõôôÜñùí êáé åëáôôùìÝíçò 
ðáñáãùãÞò IL-2. Ç IL-2 óõó÷åôßóèçêå áñíçôéêÜ ìå 
ôá ëåõêÜ áéìïóöáßñéá. Åðßóçò óõó÷åôßóèçêå áñíçôéêÜ 
ìå ôçí êñåáôéíßíç (áíôßèåôï åýñçìá óôç ×ËË) êáé 
èåôéêÜ ìå ôá áéìïðåôÜëéá. Ôá åðßðåäá ôùí äéáëõôþí 
õðïäï÷Ýùí ôçò IL-2 åõñÝèçóáí áõîçìÝíá óå áóèå-
íåßò ìå äéáãíùóìÝíï ÍÇL åéäéêüôåñá óôá óôÜäéá ÉÉÉ 
êáé ÉV9,10.

Ôá ÌõåëïäõóðëáóôéêÜ óýíäñïìá ,åßíáé ìéá åôå-
ñïãåíÞò ïìÜäá êëùíéêþí íïóçìÜôùí ðïõ ÷áñáêôç-
ñßæåôáé áðü óõíäõáóìïýò áíáéìßáò, ëåõêïðåíßáò êáé 
èñïìâïðåíßáò ìå óçìáíôéêÞ ðéèáíüôçôá åîÝëéîçò óå 
ïîåßá ëåõ÷áéìßá7,8.

Ïé êëéíéêÝò åêäçëþóåéò ôùí MDS ðïéêßëïõí ìå 
ðñïåîÜñ÷ïõóá ôçí áíáéìßá ç ïðïßá ðïéêßëåé óå âá-
ñýôçôá. Ôéò ðåñéóóüôåñåò öïñÝò áíôéìåôùðßæåôáé ìå 
ìåôáããßóåéò. Ç áíáéìßá óõíïäåýåôáé áðü ëåõêïðåíßá 
Þ êáé èñïìâïðåíßá. Óôá ÌDS ðáñáôçñïýíôáé áíï-
óïëïãéêÝò äéáôáñá÷Ýò. Ðáñáôçñïýíôáé ëåéôïõñãéêÝò 
äéáôáñá÷Ýò ôùí Â, Ô ëåìöïêõôôÜñùí êáé ôùí ÍÊ 
êõôôÜñùí.

Ôá CD4 âïçèçôéêÜ êýôôáñá åßíáé åëáôôùìÝíá, åíþ 
ôá CD8 êáôáóôáëôéêÜ åßíáé öõóéïëïãéêÜ.

Ïé õðïäï÷åßò ôùí Â êõôôÜñùí ôïõ ÅÂV åßíáé 
åëáôôùìÝíïé. Ðáñáôçñåßôáé õðïãáììáóöáéñéíáéìßá óôï 
13% ôùí áóèåíþí, ðïëõêëùíéêÞ õðåñãáììáóöáéñé-
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íáéìßá óôï 13% ôùí áóèåíþí êáé ôÝëïò ìïíïêëùíéêÞ 
ãáììáðÜèåéá óôï 50% ôùí áóèåíþí ìå CMML (õðï-
ôýðïò MDS).

Áõôïáíôéóþìáôá ðáñáôçñÞèçêáí óôï 22% ôùí 
áóèåíþí ìå MDS êáé óôï 50% ôùí áóèåíþí ìå CMML.

ÁíôéáéìïðåôáëéáêÜ áíôéóþìáôá ðáñáôçñÞèçêáí 
óôï 46% ôùí áóèåíþí ìå MDS.ÔÝëïò ôï fc êëÜóìá 
ôùí õðïäï÷Ýùí ôùí ìïíïêõôôÜñùí åßíáé áõîçìÝíï.

¼ôáí ÷ñçóéìïðïéåßôáé IL-2 èåñáðåõôéêÜ ðáñáôç-
ñåßôáé ðïëëáðëáóéáóìüò êáé äñáóôçñéïðïßçóç ôùí ÍÊ 
êáé LÁÊ êõôôÜñùí. Ç áíôßäñáóç ôùí áóèåíþí óôç 
èåñáðåßá ìå éíôåñëåõêßíç-2 åßíáé åôåñïãåíÞò. Áõôïß 
ðïõ Ý÷ïõí ôÝôïéï õðïôýðï ìõåëïäõóðëáóôéêïý, þóôå 
íá Ý÷ïõí êáëÞ ðñüâëåøç, ßóùò åßíáé ðéï åýêïëï íá 
áíôáðïêñéèïýí óôç èåñáðåßá ìå éíôåñëåõêßíç-2. Ç 
÷ïñÞãçóç óå 17 áóèåíåßò ìå MDS, ôýðïõ ÁíèåêôéêÞò 
Áíáéìßáò ìå õðÝñ-ïñèü êáé õðïðëáóôéêü ìõåëü, åß÷å 
ùò áðïôÝëåóìá óçìáíôéêÞ áéìáôïëïãéêÞ áíôáðüêñéóç 
óôï 82% ôùí áóèåíþí. Ç êõêëïóðïñßíç áíáóôÝëëåé 
ôç óýíèåóç Þ êáé ôçí áðåëåõèÝñùóç ôçò IL-2 áðü 
ôá Ô-âïçèçôéêÜ ëåìöïêýôôáñá, ìå áðïôÝëåóìá 
áíáóôïëÞ ôïõ ðïëëáðëáóéáóìïý ôùí Ô-âïçèçôéêþí 
êáé êáôáóôáëôéêþí êõôôÜñùí êáé ôçí áíáóôïëÞ ôçò 
åíåñãïðïßçóçò ôùí Â-ëåìöïêýôôáñùí. Ç IL-2 åßíáé 
ìéá êõôïêßíç ðïõ åíåñãïðïéåß ôá Ô-êõôôáñïôïîéêÜ 
ëåìöïêýôôáñá êáé ôá ÍÊ êýôôáñá, ðñïêáëþíôáò õðåñ-
ðëáóôéêÞ áíôßäñáóç áö åíüò êáé áö’ åôÝñïõ åíßó÷õóç 
ôùí êõôôáñïôïîéêþí / êõôôáñïëõôéêþí ëåéôïõñãéþí. 
In vitro ìåëÝôåò Ý÷ïõí äåßîåé üôé ôá êýôôáñá áõôÜ, 
åíåñãïðïéïýìåíá áðü ôçí IL-2, áðïêôïýí óçìáíôéêÞ 
êõôôáñïôïîéêÞ äñÜóç åíáíôßïí ôïõ äõóðëáóôéêïý 
ëåõ÷áéìéêïý êëþíïõ (Graft Versus leukemia äñÜóç). 
Ìïëïíüôé õðÜñ÷åé åôåñïãÝíåéá óôá áðïôåëÝóìáôá 
ôùí In vitro ìåëåôþí êáé óôïí ìç÷áíéóìü äñÜóçò 
ôçò, öáßíåôáé, üôé ç ìÝãéóôç áíôéëåõ÷áéìéêÞ äñÜóç 
ôçò IL-2 óå In vitro ìïíôÝëá ðÜíôïôå, åìöáíßæåôáé 
ìåôÜ 6-7 çìÝñåò êáé óôï õðåñêåßìåíï áíé÷íåýïíôáé 
óå õøçëÝò óõãêåíôñþóåéò êõôïêßíåò üðùò ï TNF-a, 
IFNã êáé IL-6. 

Óôç ðáñïýóá åñãáóßá âñÝèçêå üôé ôá åðßðåäá 
ôçò IL-2 âñÝèçêáí óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ õøçëüôåñá 
Ýíáíôé åêåßíùí ôçò õãéïýò ïìÜäáò äåí óõó÷åôßóèç-
êáí üìùò ìå ôïõò õðïôýðïõò ôïõ íïóÞìáôïò. H IL-2 
óõó÷åôßæåôáé èåôéêÜ ìå ôçí IL-6 êáé ìå ôçí ïõñßá êáé 
ôçí êñåáôéíßíç.

O üñïò ÌõåëïõðåñðëáóôéêÜ åéóÞ÷èç áðü ôïí 
Dameshek ãéá íá ðåñéãñÜøåé ôÝóóåñéò êáôáóôÜóåéò 
ìå êïéíÜ êëùíéêÜ, ìïñöïëïãéêÜ, ðáèïöõóéïëïãéêÜ 
êëéíéêÜ ãíùñßóìáôá äçëáäÞ ôçí ×ñüíéá ÌõåëïãåíÞ 
Ëåõ÷áéìßá, ôçí ÁëçèÞ Ðïëõêõôôáñáéìßá ôçí ÉäéïðáèÞ 
ÌõåëïóêëÞñõíóç êáé ôÝëïò ôçí ÉäéïðáèÞ Èñïìâï-
êõôôáñáéìßá.

Ðñüêåéôáé ãéá åðßêôçôåò äéáôáñá÷Ýò êáé ôùí ôñéþí 
óåéñþí ôïõ ìõåëïý, ïé ïðïßåò åßíáé ðåñéóóüôåñï ðï-
óïôéêÝò êáé ëéãüôåñï ðïéïôéêÝò. Ó’ áõôÝò ðáñáôçñåßôáé 
áíåîÝëåãêôç äéÞèçóç ôïõ ìõåëïý ôùí ïóôþí áðü ôá 
êýôôáñá ôùí ôñéþí ìõåëéêþí óåéñþí ïé ïðïßåò óõì-
ìåôÝ÷ïõí óôç äéÞèçóç êáô’ Üëëïôå Üëëï ðïóïóôü 
áíáëüãùò ôïõ åßäïõò ôïõ óõíäñüìïõ.

Êïéíü ÷áñáêôçñéóôéêü ôùí MPD åßíáé ç ýðáñîç 
åíäéÜìåóùí ìïñöþí, ç ìåñéêÝò öïñÝò ðáñáôçñïýìåíç 

ìåôÜðôùóç ôïõ åíüò óôï Üëëï êáé ôÝëïò ç óõ÷íÞ 
ôïõò êáôÜëçîç óå ïîåßá ëåõ÷áéìßá.

Áðü ôç ìåëÝôç ôùí êõôôáñïêéíþí Ý÷åé âñåèåß üôé 
ôá åðßðåäá ôùí äéáëõôþí õðïäï÷Ýùí IL-2 óå áóèåíåßò 
ìå ÉäéïðáèÞ Ðïëõêõôôáñáéìßá åßíáé áõîçìÝíá3.

Åðßóçò üôé ï áñéèìüò ôùí ëåìöïêõôôÜñùí åßíáé 
áõîçìÝíïò.2

ÌåôñÞóåéò ðáñáãùãÞò ÉL-2 áðü åíåñãïðïßçóç 
êáëëéåñãïõìÝíùí ìïíïêëùíéêþí êõôôÜñùí åðéâåâáéþ-
íïõí õðåñöõóéêÞ ðáñáãùãÞ IL-2 áðü Ô ëåìöïêýôôáñá 
áóèåíþí ìå ÉäéïðáèÞ Ðïëõêõôôáñáéìßá.

Óôç ðáñïýóá åñãáóßá âñÝèçêå üôé ôá åðßðåäá 
ôçò IL-2 âñÝèçêáí óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÜ õøçëüôåñá 
Ýíáíôé åêåßíùí ôçò õãéïýò ïìÜäáò äåí óõó÷åôßóèçêáí 
üìùò ìå ôïí õðïôýðï ôçò íüóïõ. 

Óôç ×ËË, ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé èåôéêÜ ìå ôçí IL-10, 
üðùò êáé ìå ôçí ïõñßá êáé ôçí êñåáôéíßíç, (ðéèáíÞ èå-
ôéêÞ óõììåôï÷Þ ôçò IL-2 óôç íåöñéêÞ ëåéôïõñãßá) .

Óôá MDS, ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé èåôéêÜ ìå ôçí IL-6 
êáé ìå ôçí ïõñßá êáé ôçí êñåáôéíßíç, (ðéèáíÞ èåôéêÞ 
óõììåôï÷Þ ôçò IL-2 óôç íåöñéêÞ ëåéôïõñãßá). 

Óôá ÌPD, ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé èåôéêÜ ìå ôçí áé-
ìïóöáéñßíç, (ðéèáíÞ èåôéêÞ óõììåôï÷Þ ôçò IL-2 óôçí 
áéìïðïßçóç).

Óôá NHL, ç IL-2 óõó÷åôßæåôáé áñíçôéêÜ ìå ôá 
ëåõêÜ áéìïóöáßñéá êáé ôçí êñåáôéíßíç êáé èåôéêÜ ìå 
ôá áéìïðåôÜëéá (ðéèáíÞ èåôéêÞ óõììåôï÷Þ ôçò IL-2 
óôçí ðáñáãùãÞ áéìïðåôáëßùí).
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