
H ÈÓÙÂÚÏÂ˘Î›ÓË-10 (IL-10) ·Ó‹ÎÂÈ ÛÙËÓ ÔÌ¿‰·
ÂÎÂ›ÓË ÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ Ô˘ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó Î·ÙÂ-
ÍÔ¯‹Ó ·ÓÙÈÊÏÂÁÌÔÓÒ‰ÂÈ˜ Î·È ·ÓÔÛÔÚ˘ıÌÈÛÙÈÎ¤˜
È‰ÈfiÙËÙÂ˜. °ÂÓÈÎ¿ ¤¯ÂÈ ·Ó·ÛÙ·ÏÙÈÎ¤˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜ ÛÂ
ÔÏÏ¿ Â›Â‰· ÙË˜ ·ÓÔÛÈ·Î‹˜ ·¿ÓÙËÛË˜ Î·È
·Ú¯ÈÎ¿ ·Ó·Î·Ï‡ÊıËÎÂ ˆ˜ Ì›· ‚·ÛÈÎ‹ Î˘ÙÙ·ÚÔ-
Î›ÓË Ô˘ ·Ú¿ÁÂÙ·È ·fi Ù· ÏÂÁfiÌÂÓ· Th2 Ù‡Ô˘
CD4+ ‚ÔËıËÙÈÎ¿ T ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· 1. E›Ó·È ÁÓˆÛÙfi
fiÙÈ ÛÙ· ÔÓÙ›ÎÈ· Ù· ‚ÔËıËÙÈÎ¿ T ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú·
Â›Ó·È ‰˘Ó·ÙfiÓ Ó· ¯ˆÚÈÛıÔ‡Ó ÛÂ ‰‡Ô ÔÌ¿‰Â˜ ·Ó¿-
ÏÔÁ· ÌÂ ÙÔ Â›‰Ô˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ Ô˘ ·Ú¿-
ÁÔ˘Ó: ÛÙ· Th1, Ô˘ ·Ú¿ÁÔ˘Ó Î˘Ú›ˆ˜ IL-2 Î·È
ÈÓÙÂÚÊÂÚfiÓË-Á (IFN-Á) Î·È ÛÙ· Th2, Ù· ÔÔ›·
·Ú¿ÁÔ˘Ó Î˘Ú›ˆ˜ IL-4, IL-5, IL-10 Î·È IL-13. T·˘-
Ùfi¯ÚÔÓ· ˘¿Ú¯ÂÈ Î·È Ë Th0 ÔÌ¿‰· ÙˆÓ Úfi‰ÚÔ-
ÌˆÓ, ·‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Ù· ÔÔ›·
·Ú¿ÁÔ˘Ó Î·È Ù· ‰‡Ô Â›‰Ë ÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ. AÓ¿-
ÏÔÁÔ˜ ‰È·¯ˆÚÈÛÌfi˜, fi¯È fiÌˆ˜ ÙfiÛÔ Û·Ê‹˜ fiÛÔ ÛÙ·
ÔÓÙ›ÎÈ· Î·È ÌÂ ·ÚÎÂÙÔ‡˜ ÂÚÈÔÚÈÛÌÔ‡˜, ‚Ú¤ıËÎÂ
fiÙÈ ˘¿Ú¯ÂÈ Î·È ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ. ™Â ÁÂÓÈÎ¤˜ ÁÚ·Ì-
Ì¤˜ ÔÈ Th1 Ù‡Ô˘ Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓÂ˜ ÚÔ¿ÁÔ˘Ó ÙËÓ T
ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ·ÓÔÛ›· Î·È ÙËÓ ÂÈ‚Ú·‰˘-
ÓfiÌÂÓÔ˘ Ù‡Ô˘ ˘ÂÚÂ˘·ÈÛıËÛ›· (DTH), ÂÓÂÚÁÔ-
ÔÈÔ‡Ó Ù· ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú· Î·È Â˘ÓÔÔ‡Ó ¤ÙÛÈ
ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÊÏÂÁÌÔÓˆ‰ÒÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ
(proinflammatory cytokines). AÓÙ›ıÂÙ· ÔÈ Th2
Ù‡Ô˘ Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓÂ˜ ÚÔ¿ÁÔ˘Ó ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙË˜
IgE ·ÓÔÛÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜, ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ËˆÛÈ-

ÓÔÊ›ÏˆÓ Î·È ÙËÓ ·ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÌÔÓÔÎ˘Ù-
Ù¿ÚˆÓ, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ Ì›· ·ÓÙÈÊÏÂÁÌÔ-
ÓÒ‰Ë ‰Ú¿ÛË. E›ÛË˜, ÔÈ Th2 Ù‡Ô˘ Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓÂ˜
ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙˆÓ B ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ,
ÚÔ¿ÁÔÓÙ·˜ ¤ÙÛÈ ÙË ̄ ˘ÌÈÎ‹ ·ÓÔÛ›· Î·È ÙËÓ ·Ú·-
ÁˆÁ‹ ·ÓÙÈÛˆÌ¿ÙˆÓ. B·ÛÈÎfi Ú˘ıÌÈÛÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙËÓ
fiÏË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ·›˙Ô˘Ó ·fi ÙË ÌÈ· ÌÂÚÈ¿ Ë Î˘Ù-
Ù·ÚÔÎ›ÓË IL-12 Ë ÔÔ›· Â˘ÓÔÂ› ÙË ÛÙÚÔÊ‹ ÙˆÓ ÚÔ-
‰ÚfiÌˆÓ Th0 T ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÚÔ˜ ÙËÓ
·Ú·ÁˆÁ‹ Th1 Ù‡Ô˘ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ Î·È ·fi ÙËÓ
¿ÏÏË ÔÈ Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓÂ˜ IL-4 Î·È IL-10 ÔÈ ÔÔ›Â˜
Â˘ÓÔÔ‡Ó ÙËÓ Th2 ÛÙÚÔÊ‹1,2. ™‹ÌÂÚ· ÁÓˆÚ›˙Ô˘ÌÂ
fiÙÈ Ë IL-10 ·Ú¿ÁÂÙ·È Î˘Ú›ˆ˜ ·fi ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙˆÓ
ÌÔÓÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ/ Ì·ÎÚÔÊ¿ÁˆÓ (MN/MÊ). E›ÛË˜,
ÂÎÙfi˜ ·fi Ù· CD4+, ·Ú¿ÁÂÙ·È Î·È ·fi Ù· CD8+
T ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú·, Ù· ÎÂÚ·ÙÈÓÔÎ‡ÙÙ·Ú·, Ù· ÌÂÛ·Á-
ÁÂÈ·Î¿, Î·ıÒ˜ Î·È ·fi ‰È¿ÊÔÚ· Â›‰Ë Î·ÚÎÈÓÈÎÒÓ
Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. TÔ ÌfiÚÈÔ ÙË˜ IL-10 ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ ÛËÌ·-
ÓÙÈÎ‹ ÔÌÔÏÔÁ›· ÌÂ ÙÔ ÌfiÚÈÔ ÙÔ˘ ÈÔ‡ Epstein-Barr3.

EÈÁÚ·ÌÌ·ÙÈÎ¿, ı· ÌÔÚÔ‡ÛÂ Ó· ·Ó·ÊÂÚıÂ›
fiÙÈ Ë ÛËÌ·ÓÙÈÎfiÙÂÚË ‰Ú¿ÛË Ô˘ ·ÛÎÂ› Ë IL-10 Â›Ó·È
Ë ·ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜ ·ÓÙÈÁÔÓÔ·ÚÔ˘ÛÈ·ÛÙÈÎ‹˜
ÈÎ·ÓfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ MÊ, Î·ıÒ˜ Î·È ÙË˜ ÈÎ·ÓfiÙËÙ·˜
ÙˆÓ T ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Ó· ··ÓÙÔ‡Ó ÛÂ ‰È¿ÊÔÚ·
·ÓÙÈÁfiÓ·. H ‰Ú¿ÛË ·˘Ù‹ ÙË˜ IL-10 ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È
Ì¤Ûˆ ÙË˜ ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÙˆÓ HLA-DR
Ù¿ÍË˜ II ÌÔÚ›ˆÓ, Î·ıÒ˜ Î·È ‰È·ÊfiÚˆÓ Û˘Ó‰ÈÂ-
ÁÂÚÙÈÎÒÓ ÌÔÚ›ˆÓ (.¯. CD40, CD86 ÎÏ.). H IL-
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¶ÂÚ›ÏË„Ë: ∏ ÈÓÙÂÚÏÂ˘Î›ÓË-10 (IL-10) Â›Ó·È Ì›· Î˘Ù-

Ù·ÚÔÎ›ÓË Ô˘ ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ ·ÓÙÈÊÏÂÁÌÔÓÒ‰ÂÈ˜ Î·È ·ÓÔ-

ÛÔÚ˘ıÌÈÛÙÈÎ¤˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜. ¢Ú· Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÔÓÙ·˜ ÙËÓ

·ÓÙÈÁÔÓÔ·ÚÔ˘ÛÈ·ÛÙÈÎ‹ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ Ì·ÎÚÔÊ¿-

ÁˆÓ, ÚÔ¿ÁÔÓÙ·˜ ÙËÓ Th2 Î·È Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÔÓÙ·˜ ÙËÓ

Th1 ·¿ÓÙËÛË ÙˆÓ ‚ÔËıËÙÈÎÒÓ CD4+ ∆ ÏÂÌÊÔÎ˘Ù-

Ù¿ÚˆÓ. ªÂ ÙÔÓ ÙÚfiÔ ·˘Ùfi ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ ·Ú·-

ÁˆÁ‹ ÙˆÓ ÊÏÂÁÌÔÓˆ‰ÒÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ, fiˆ˜ Ô

TNF-· Î·È Ë IL-1‚. ™Â ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÚfiÙ˘·, fiˆ˜

·˘Ùfi ÙË˜ ·ÚıÚ›ÙÈ‰·˜ ·fi ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ, Ë IL-10 ¤‰ÂÈÍÂ

fiÙÈ ·ÛÎÂ› Â˘ÓÔ˚Î‹ Â›‰Ú·ÛË, ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔÓÙ·˜ ÙË ÓfiÛÔ

Î·È ·ÛÎÒÓÙ·˜ Â›ÛË˜ ̄ ÔÓ‰ÚÔÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË.

™ÙË ƒÂ˘Ì·ÙÔÂÈ‰‹ ∞ÚıÚ›ÙÈ‰· (ƒ∞) Ë IL-10 Ê·›ÓÂÙ·È

fiÙÈ ·›˙ÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ·Ó·ÛÙ·ÏÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙË ÊÏÂÁ-

ÌÔÓÒ‰Ë ‰È·‰ÈÎ·Û›·. ¶·ÚfiÏ· ·˘Ù¿ Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛ‹ ÙË˜

ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ¿ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ƒ∞, ¤‰ÂÈÍÂ fiÙÈ Ô ‚ÈÔ-

ÏÔÁÈÎfi˜ ·˘Ùfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ·ÛÎÂ›

ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÙÚÔÔÔÈËÙÈÎ‹ ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÛÙË

ÓfiÛÔ.
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10 ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ Â›ÛË˜ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ‰È·ÊfiÚˆÓ
ÊÏÂÁÌÔÓˆ‰ÒÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ (TNF-·, IL-1, IL-6,
IL-8, IL-12, GM-CSF), ‰È·ÊfiÚˆÓ ¯ËÌÂÈÔÎÈÓÒÓ
(MIP-1· Î·È MIP-1‚), Î·ıÒ˜ Î·È ‰È·ÊfiÚˆÓ ÌÂÛÔ-
Ï·‚ËÙÒÓ ÙË˜ ÊÏÂÁÌÔÓ‹˜ (ÙË˜ Û˘ÓıÂÙ¿ÛË˜ ÙÔ˘ NO,
ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÓ ÚÈ˙ÒÓ O2, ÚÔÛÙ·ÁÏ·Ó‰ÈÓÒÓ ÎÏ)3. Afi
ÙËÓ ¿ÏÏË fiÌˆ˜ ·˘Í¿ÓÂÈ ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi Î·È
ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙˆÓ B ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ, ÚÔ¿-
ÁÔÓÙ·˜ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ·ÓÙÈÛˆÌ¿ÙˆÓ. E›ÛË˜ ‚Ú¤-
ıËÎÂ fiÙÈ ·˘Í¿ÓÂÈ ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi ÙˆÓ
Î˘ÙÙ·ÚÔÙÔÍÈÎÒÓ CD8+ T ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ, ·ÏÏ¿
Î·È ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙˆÓ Fc ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÛÙ· ÌÔÓÔ-
Î‡ÙÙ·Ú· Û˘Ì‚¿ÏÏÔÓÙ·˜ Èı·ÓfiÓ Ì¤Ûˆ ·˘ÙÒÓ, ÛÙËÓ
·ÓÙÈÛˆÌ·ÙÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË Î˘ÙÙ·ÚÔÙÔÍÈÎfiÙËÙ· Î·È
ÛÙËÓ Î¿ı·ÚÛË ÙˆÓ ·ÓÔÛÔÛ˘ÌÏÂÁÌ¿ÙˆÓ. EÎÙfi˜
·fi ÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ô˘˜ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË˜,
Ë IL-10 ÚÔ¿ÁÂÈ ÙËÓ ·ÓÙÈÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ë ·¿ÓÙËÛË
·˘Í¿ÓÔÓÙ·˜ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ·ÓÙ·ÁˆÓÈÛÙ‹ ÙÔ˘ ̆ Ô-
‰Ô¯¤· ÙË˜ IL-1 (IL-1Ra), Î·ıÒ˜ Î·È ÙÔ˘ ‰È·Ï˘ÙÔ‡
˘Ô‰Ô¯¤· p75 ÙÔ˘ TNF-· (sTNFR)4. 

O ÚfiÏÔ˜ ÙË˜ IL-10 ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ‰È·ÊfiÚˆÓ
ÓÔÛËÌ¿ÙˆÓ ‰ÂÓ Â›Ó·È ·fiÏ˘Ù· ‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛÌ¤ÓÔ˜.
Afi ‰È¿ÊÔÚ· ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÚfiÙ˘· ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ
Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛ‹ ÙË˜ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ
ÂÈ‚Ú·‰˘ÓfiÌÂÓË ˘ÂÚÂ˘·ÈÛıËÛ›· ÛÙÔ ·ÓÙÈÁfiÓÔ
ÙË˜ Leishmania Î·È ÚÔÎ·ÏÂ› ÂÈ‰Â›ÓˆÛË ÙË˜ ÏÔ›-
ÌˆÍË˜ ·fi Listeria Î·È ·fi Ì˘ÎÔ‚·ÎÙËÚ›‰È·. IL-
10 knock out ÔÓÙ›ÎÈ· ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ¯ÚfiÓÈ·
ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ë ÓfiÛÔ ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘5.

H I¡∆∂ƒ§∂À∫π¡∏-10 ™∆∞ ¶∂πƒ∞ª∞∆π∫∞ ¶ƒ√-

∆À¶∞ ∆∏™ ƒ∂Àª∞∆√∂π¢√À™ ∞ƒ£ƒπ∆π¢∞™

™ÙË PÂ˘Ì·ÙÔÂÈ‰‹ AÚıÚ›ÙÈ‰· (PA) ÎÏÒÓÔÈ T
ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ·ÔÌÔÓˆıÂ› ·fi ÙËÓ
·ÚıÚÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó Î˘Ú›ˆ˜
Th1 ·fiÎÚÈÛË. ¶·ÚfiÏ· ·˘Ù¿ Ô ÚfiÏÔ˜ ÙË˜ IL-10
Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ ·Ú·Ì¤ÓÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi˜ ÛÙË ÓfiÛÔ. 

K·Ù¿ ÙËÓ ¤Ó·ÚÍË ÙË˜ ·ÚıÚ›ÙÈ‰·˜ ·fi ÎÔÏÏ·-
ÁfiÓÔ ‚Ú¤ıËÎ·Ó ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰¿ ÙË˜ ÛÙÔ ·›Ì·
Î·È Ë ÂÍÔ˘‰ÂÙ¤ÚˆÛ‹ ÙË˜ Â›¯Â ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ
ÂÈ‰Â›ÓˆÛË ÙˆÓ Û˘ÌÙˆÌ¿ÙˆÓ ÙË˜6. ™Â ‹‰Ë ÂÁÎ·-
ÙÂÛÙËÌ¤ÓË ÓfiÛÔ Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙË˜ IL-10 ·Ó¤ÛÙÂÈÏÂ
ÙË ‰ÈfiÁÎˆÛË ÙˆÓ ·ÚıÚÒÛÂˆÓ, ÙËÓ ÂÍ¤ÏÈÍË ÙË˜
ÓfiÛÔ˘ Î·È ÂÏ¿ÙÙˆÛÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÙËÓ Î·Ù·ÛÙÚÔÊ‹
ÙÔ˘ ¯fiÓ‰ÚÔ˘. H Ù·˘Ùfi¯ÚÔÓË ¯ÔÚ‹ÁËÛË anti-TNF
ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎÔ‡ ·ÓÙÈÛÒÌ·ÙÔ˜ (mAb) Â›¯Â ·ıÚÔÈ-
ÛÙÈÎ¿ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·7,8. Afi ÙÔ˘˜ Joosten Î·È Û˘Ó.9
ÛÙÔ ›‰ÈÔ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎfi ÚfiÙ˘Ô, ‰ËÌÔÛÈÂ‡ıËÎ·Ó Ù·
·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·fi ÙËÓ Ù·˘Ùfi¯ÚÔÓË ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹
¯ÔÚ‹ÁËÛË IL-10 Î·È IL-4. H IL-4 ·fi ÌfiÓË ÙË˜ ‰ÂÓ
ÂÌÊ¿ÓÈÛÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Â›‰Ú·ÛË ÛÙËÓ ·ÚıÚ›ÙÈ‰·,

ÂÓÒ Ë IL-10 ÚÔÎ¿ÏÂÛÂ ÂÏ·ÊÚ¿ ‚ÂÏÙ›ˆÛË. ™ËÌ·-
ÓÙÈÎ¿ Î·Ï‡ÙÂÚ· ‹Ù·Ó ˆÛÙfiÛÔ Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·,
ÙfiÛÔ ÛÙËÓ ÚÒÈÌË, fiÛÔ Î·È ÛÙËÓ ÂÁÎ·ÙÂÛÙËÌ¤ÓË
ÓfiÛÔ, ·fi ÙÔ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÙˆÓ ‰‡Ô ‚ÈÔÏÔÁÈÎÒÓ
·Ú·ÁfiÓÙˆÓ. O Û˘Ó‰˘·ÛÌfi˜ ¤‰ÂÈÍÂ Â›ÛË˜ ÛËÌ·-
ÓÙÈÎ‹ ¯ÔÓ‰ÚÔÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË, ÂÓÒ Ù· Â›-
Â‰· ÙÔ˘ mRNA ÙÔ˘ TNF-· Î·È ÙË˜ IL-1
ÂÏ·ÙÙÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿, ÙfiÛÔ ÛÙÔÓ ·ÚıÚÈÎfi ÈÛÙfi,
fiÛÔ Î·È ÛÙÔ ¯fiÓ‰ÚÔ. H ¯ÔÚ‹ÁËÛË anti-IL-10 ·ÓÙÈ-
ÛˆÌ¿ÙˆÓ ÂÈÙ¿¯˘ÓÂ ÙËÓ ÂÌÊ¿ÓÈÛË Î·È ÂÈ‚¿Ú˘ÓÂ
Ù· Û˘ÌÙÒÌ·Ù· ÙË˜ ÓfiÛÔ˘, ÂÓÒ ·ÓÙ›ıÂÙ· Ë ¯ÔÚ‹-
ÁËÛË anti- IL-4 ·ÓÙÈÛˆÌ¿ÙˆÓ ‰ÂÓ Â›¯Â Î·ÌÌ›·
Ô˘ÛÈ·ÛÙÈÎ‹ Â›‰Ú·ÛË. AÓ¿ÏÔÁ· ÂÚ›Ô˘ ‹Ù·Ó Î·È
Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·fi ÙÔ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎfi ÚfiÙ˘Ô
ÙË˜ ·ÚıÚ›ÙÈ‰·˜ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ·fi Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi
ÙÔ›¯ˆÌ· ÛÙÚÂÙÔÎfiÎÎÔ˘10.

™Â ·ÚÎÂÙ¤˜ ÚfiÛÊ·ÙÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÌÂ ÙÔ ÂÈÚ·Ì·-
ÙÈÎfi ÚfiÙ˘Ô ÙË˜ ·ÚıÚ›ÙÈ‰·˜ ·fi ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ ÂÍÂ-
Ù¿ÛıËÎÂ Ë ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙËÙ· ÙË˜ ÁÔÓÈ‰È·Î‹˜
ıÂÚ·Â›·˜, Â›ÙÂ ÌÂÙ¿ ·fi ÙÔÈÎ‹, Â›ÙÂ ÌÂÙ¿ ·fi
Û˘ÛÙËÌ·ÙÈÎ‹ ¯ÔÚ‹ÁËÛË. ™Â fiÏÂ˜ ÙÈ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ù·
·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ‹Ù·Ó È‰È·›ÙÂÚ· ÂÓı·ÚÚ˘ÓÙÈÎ¿8,11.
™Â Ì›· ÔÏ‡ ÚfiÛÊ·ÙË ·fi ÙÈ˜ ÚÔ·Ó·ÊÂÚfiÌÂÓÂ˜
ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÌÂÙ¿ ·fi ÂÓ‰ÔÊÏ¤‚È· ̄ ÔÚ‹ÁËÛË ÙÌËÌ¿ÙˆÓ
·‰ÂÓÔ˚Ô‡ Ô˘ Îˆ‰ÈÎÔÔÈÔ‡Û·Ó IL-10 Î·È sTNFR
·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Ì›· ÈÛ¯˘Ú‹ Û˘ÓÂÚÁÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ
‰‡Ô ‚ÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÙËÓ Î·Ù·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜
ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹˜ ·ÚıÚ›ÙÈ‰·˜12. EÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ·ÚÔ˘-
ÛÈ¿˙Ô˘Ó Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·Ó¿ÏÔÁˆÓ ÌÂÏÂÙÒÓ ÌÂÙ¿
ÙÔÈÎ‹ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·‰ÂÓÔ˚Ô‡ Ô˘ ¤ÊÂÚÂ ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ
ÙË˜ IL-10, ÛÙÈ˜ ÔÔ›Â˜ ÂÎÙfi˜ ·fi ÙËÓ ÙÔÈÎ‹ ÚÔ-
ÛÙ·Û›· ÙˆÓ ·ÚıÚÒÛÂˆÓ, ˘‹ÚÍ·Ó ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜ Î·Ù·-
ÛÙÔÏ‹˜ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ Î·È ÛÂ ·ÚıÚÒÛÂÈ˜ Ô˘
‚Ú›ÛÎÔÓÙ·Ó Ì·ÎÚÈ¿ ·fi ·˘Ù¤˜ ÛÙÈ˜ ÔÔ›Â˜ Â›¯Â
Á›ÓÂÈ Ë ¤Á¯˘ÛË ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÙË˜ IL-1013,14.

™Â ¿ÏÏÂ˜ ÚfiÛÊ·ÙÂ˜, Â›ÛË˜, ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ë ÌÂÙ·-
ÊÔÚ¿ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÙË˜ IL-10 ÛÂ ·ÓıÚÒÈÓÔ˘˜ ÈÓÔ-
‚Ï¿ÛÙÂ˜ ·fi ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ PA Î·È Ë ÂÌÊ‡ÙÂ˘Û‹ ÙÔ˘˜
Ì·˙› ÌÂ ·ÚıÚÈÎfi ¯fiÓ‰ÚÔ ·ÛıÂÓÒÓ ÛÂ ÔÓÙ›ÎÈ· ÌÂ
ÛÔ‚·Ú‹ Û˘Ó‰˘·ÛÌ¤ÓË ·ÓÔÛÔ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· (SCID
mouse), ¤‰ÂÈÍÂ fiÙÈ Ë IL-10 ·ÛÎÂ› ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ¯ÔÓ-
‰ÚÔÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË 15. ™Â ·Ó¿ÏÔÁÔ ÂÈÚ·-
Ì·ÙÈÎfi ÚfiÙ˘Ô Ê¿ÓËÎÂ fiÙÈ Ë IL-10 Î·È fi¯È Ë IL-4,
ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙˆÓ ICAM-1 ÌÔÚ›ˆÓ ÚÔ-
ÛÎfiÏÏËÛË˜16. 

H I¡∆∂ƒ§∂À∫π¡∏-10 ™∆∏ ƒ∂Àª∞∆√∂π¢∏

∞ƒ£ƒπ∆π¢∞ ™∆√¡ ∞¡£ƒø¶√

Afi ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ô˘ ¤ÁÈÓ·Ó ÙËÓ ÙÂÏÂ˘Ù·›· Î˘Ú›ˆ˜
ÂÓÙ·ÂÙ›· ÚÔÎ‡ÙÔ˘Ó ·ÚÎÂÙ¤˜ ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜ ÁÈ· ÙÔ
ÛËÌ·ÓÙÈÎfi Ú˘ıÌÈÛÙÈÎfi ÚfiÏÔ Ô˘ ·ÛÎÂ› Ë IL-10 ÛÙË
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PA. ™Â ÔÏÏ¤˜ ‚¤‚·È· ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ Ù· Â˘Ú‹Ì·Ù·
‰ÂÓ Â›Ó·È ÙfiÛÔ ÍÂÎ¿ı·Ú·, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ·ÓÙ·Ó·ÎÏ¿
ÙËÓ ÔÏ˘ÏÔÎfiÙËÙ· ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ Î·È
ÙË ‰˘ÛÎÔÏ›· ÙË˜ ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎ‹˜ ÚÔÛ¿ıÂÈ·˜ ÛÂ
Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ Ù· ‰È¿ÊÔÚ· ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÚfiÙ˘·.
ŒÙÛÈ ÛÂ ÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ·fi ÙÈ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·˘Ù¤˜ ‚Ú¤ıË-
Î·Ó ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· IL-10 ÛÙÔÓ ÔÚfi, ·ÏÏ¿ Î·È
ÛÙÔ ·ÚıÚÈÎfi ̆ ÁÚfi ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ PA, ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ
Ù· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ¿ÙÔÌ· Î·È ÛÂ ¿ÏÏÂ˜ fi¯È17-21. T·
Â›Â‰· ·˘Ù¿ ÛÂ Î·ÌÌ›· ÌÂÏ¤ÙË ‰Â Û˘Û¯ÂÙ›ÛıËÎ·Ó
ÌÂ ÙË ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· Î·È ÙË ‚·Ú‡ÙËÙ· ÙË˜ ÓfiÛÔ˘.
™Â Î¿ÔÈÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ù· Â›Â‰· ÙË˜ IL-10 ÛÙÔÓ ÔÚfi
Û˘Û¯ÂÙ›ÛıËÎ·Ó ÌÂ ÙÔ˘˜ ÚÂ˘Ì·ÙÔÂÈ‰Â›˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜
(RF) ÙÔ˘ ÔÚÔ‡ Î·È ÛÂ in vitro ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÌÂ ÙËÓ ·˘Ùfi-
Ì·ÙË ·Ú·ÁˆÁ‹ IgM-RF20. AÓ¿Ï˘ÛË ÌÂ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË
·Ï˘ÛÈ‰ˆÙ‹˜ ÔÏ˘ÌÂÚ¿ÛË˜ (PCR) ¤‰ÂÈÍÂ ÙËÓ
¤ÎÊÚ·ÛË IL-10 mRNA Î˘Ú›ˆ˜ ÛÂ ÌË T ÏÂÌÊÔÎ˘Ù-
Ù·ÚÈÎÔ‡˜ ÏËı˘ÛÌÔ‡˜. H ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ mRNA ‹Ù·Ó
ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ˘„ËÏfiÙÂÚË ÛÂ Î‡ÙÙ·Ú· ·fi ÙÔ ·ÚıÚÈÎfi
˘ÁÚfi, ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ Ù· ÂÚÈÊÂÚÈÎ¿ ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú·,
Ù· ÔÔ›· ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙÔ˘˜ ÂÌÊ¿ÓÈ˙·Ó ˘„ËÏfiÙÂÚ·
Â›Â‰· ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ·fi ÙÔ˘˜ Ì¿ÚÙ˘ÚÂ˜22,23. ™Â fiÙÈ
·ÊÔÚ¿ ÙÔÓ ·ÚıÚÈÎfi ÈÛÙfi, ÛÂ ·ÓÔÛÔ˚ÛÙÔ¯ËÌÈÎ¤˜
ÌÂÏ¤ÙÂ˜, ‚Ú¤ıËÎÂ Â›ÛË˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË IL-
1024. M·ÎÚÔÊ¿Á· ·fi ÙÔÓ ·ÚıÚÈÎfi ÈÛÙfi ¤¯Ô˘Ó ÙËÓ
ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ·˘ÙfiÌ·ÙË˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ IL-10. OÈ
Isomaki Î·È Û˘Ó.25 ·Ú·Ù‹ÚËÛ·Ó fiÙÈ ÙËÓ ›‰È· ÈÎ·-
ÓfiÙËÙ· ¤‰ÂÈÍ·Ó Î·È ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú· ·fi ÙÔ ·ÚıÚÈÎfi
˘ÁÚfi ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ PA. H ÚÔÛı‹ÎË anti-IL-10 ·ÓÙÈ-
ÛˆÌ¿ÙˆÓ ÛÙÈ˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÌÔÓÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·fi
·ÚıÚÈÎfi ˘ÁÚfi Â›¯Â ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË
·Ú·ÁˆÁ‹ IL-1‚, GM-CSF Î·È Î˘Ú›ˆ˜ TNF-·.
¶·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó Â›ÛË˜: ·˘ÍËÌ¤ÓË ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÔÏ-
Ï·Ï·ÛÈ·ÛÌÔ‡, ·˘ÍËÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË HLA-DR
ÌÔÚ›ˆÓ Î·È ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙˆÓ CD16 ̆ Ô‰Ô¯¤ˆÓ. ™Â ÌÈ·
¿ÏÏË ÌÂÏ¤ÙË ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ Ë ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ IL-
10, ÚÔÎ·ÏÂ› ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ·Ú·ÁˆÁ‹ ·ÓÔÛÔÛÊ·È-
ÚÈÓÒÓ ·fi ÌÈÎÙ¤˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÌÓËÌÔÓÈÎÒÓ
CD4+CD45RO+ T ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂ B ÏÂÌÊÔ-
Î‡ÙÙ·Ú·. AÓÙ›ıÂÙ· Ë ÚÔÛı‹ÎË IL-10 ÛÂ Î·ÏÏÈ¤Ú-
ÁÂÈÂ˜ ÌÔÓÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·fi ·ÚıÚÈÎfi ˘ÁÚfi ÚÔÎ¿ÏÂÛÂ
ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ·Ú·ÁˆÁ‹ TNF-·, IL-1‚, GM-CSF Î·È
ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË HLA-DR ÌÔÚ›ˆÓ, ÂÓÒ
·‡ÍËÛÂ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙˆÓ FcÁ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ, CD16
Î·È CD64 ·fi Ù· Ì·ÎÚÔÊ¿Á· ÙÔ˘ ·ÚıÚÈÎÔ‡ ÈÛÙÔ‡.
OÈ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ·˘ÙÔ› Èı·ÓfiÓ ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÙËÓ
Î¿ı·ÚÛË ÙˆÓ ·ÓÔÛÔÛ˘ÌÏÂÁÌ¿ÙˆÓ. BÚ¤ıËÎÂ Â›-
ÛË˜ fiÙÈ Ë IL-10 ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi
ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÙÔ ·ÚıÚÈÎfi ˘ÁÚfi, ÙfiÛÔ ÙÔÓ ·˘Ùfi-
Ì·ÙÔ fiÛÔ Î·È ·˘ÙfiÓ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÌÂÙ¿ ·fi
ÚÔÛı‹ÎË IL-2. TÔ ÁÂÁÔÓfi˜ ·˘Ùfi ı¤ÙÂÈ ÙËÓ ˘fi-
ÓÔÈ· fiÙÈ Ë IL-10 Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙfiÛÔ

ÙˆÓ Ì·ÎÚÔÊ¿ÁˆÓ, fiÛÔ Î·È ÙˆÓ T ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ
ÛÙÔÓ ·ÚıÚÈÎfi ÈÛÙfi. Afi ¿ÏÏÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ‰È·ÈÛÙÒ-
ıËÎÂ fiÙÈ Ë IL-10 Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ·fi
Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ Î·È ¿ÏÏˆÓ ÊÏÂÁÌÔÓˆ-
‰ÒÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ fiˆ˜ Ë IL-6, Ë IL-8 Î·È Ô G-
CSF, ÂÓÒ Â›ÛË˜ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ Â·ÁfiÌÂÓË ·fi
ÙËÓ IFN-Á Î·È ÙËÓ IL-1 ¤ÎÊÚ·ÛË ÙˆÓ ICAM-1,
VCAM-1 Î·È HLA-DR ÌÔÚ›ˆÓ26.

H IL-10 ‰ÂÓ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÌfiÓÔ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙˆÓ
ÊÏÂÁÌÔÓˆ‰ÒÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ, fiˆ˜ ÚÔ·Ó·Ê¤Ú-
ıËÎÂ, ·ÏÏ¿ Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ ÂÓÈÛ¯‡ÂÈ Î·È ÙÔ˘˜ ·ÓÙÈ-
ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰ÂÈ˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜. ŒÙÛÈ .¯. ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ
·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙÔ˘ IL-1Ra ·ÏÏ¿ Î·È ÙˆÓ
˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ p75 ÙÔ˘ TNF-·27,28. A˘Í¿ÓÂÈ Â›ÛË˜ ÙËÓ
¤ÎÊÚ·ÛË ÙˆÓ CD14 ÌÔÚ›ˆÓ (Ô˘ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÙÔÓ
˘Ô‰Ô¯¤· ÙÔ˘ ÏÈÔÔÏ˘Û·Î¯·Ú›ÙË-LPS), ÂÓÒ ÂÏ·Ù-
ÙÒÓÂÈ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙˆÓ ÌÔÚ›ˆÓ CD40 Î·È CD86
(Ô˘ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó Û˘Ó‰ÈÂÁÂÚÙÈÎ¿ ÌfiÚÈ·) ÛÙ· Ì·ÎÚÔ-
Ê¿Á· ÙÔ˘ ·ÚıÚÈÎÔ‡ ˘ÁÚÔ‡. TÔ ÁÂÁÔÓfi˜ ·˘Ùfi ˘Ô-
ÁÚ·Ì›˙ÂÈ ÙËÓ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÙË˜ IL-10 Ó· Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÈ
ÙËÓ ·ÓÙÈÁÔÓÔ·ÚÔ˘ÛÈ·ÛÙÈÎ‹ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ
Ì·ÎÚÔÊ¿ÁˆÓ ÙÔ˘ ·ÚıÚÈÎÔ‡ ˘ÁÚÔ‡ ·ÎfiÌ· ÎÈ fiÙ·Ó
·˘Ù¿ Â›Ó·È ÂÓÂÚÁÔÔÈËÌ¤Ó·3-5. 

EÓ‰È·Ê¤ÚÔ˘Û· Â›Ó·È Ë Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÙË˜ IL-10 ÌÂ
ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙˆÓ ÚÂ˘Ì·ÙÔÂÈ‰ÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ.
T· Â›Â‰· ÙË˜ IL-10 ÛÙÔÓ ÔÚfi, ÂÓÒ fiˆ˜ ÚÔ·-
Ó·Ê¤ÚıËÎÂ ‰ÂÓ Û˘Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙË ‰Ú·ÛÙËÚÈfi-
ÙËÙ· ÙË˜ ÓfiÛÔ˘, Û˘Û¯ÂÙ›ÛıËÎ·Ó ·fi ÙË ÌÈ· ÌÂÚÈ¿
ÌÂ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ IgM-RF ·Ú¿ÁÔÓÙ· ÛÙÔÓ ÔÚfi
Î·È ·fi ÙËÓ ¿ÏÏË ÌÂ ÙËÓ in vitro ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙÔ˘
·fi ÂÚÈÊÂÚÈÎ¿ ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú·20. H IL-10 ‚Ú¤ıËÎÂ
fiÙÈ Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙË ÁÈ· ÙËÓ ˆÚ›Ì·ÓÛË ÙˆÓ B ÏÂÌ-
ÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Ô˘ ·Ú¿ÁÔ˘Ó IgM-RF ÛÙÔ ÂÚÈÊÂ-
ÚÈÎfi ·›Ì·. ¶ÂÚÈÊÂÚÈÎ¿ ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú· ·fi ·ÛıÂÓÂ›˜
ÌÂ PA, Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ¯¿ÛÂÈ ÙËÓ ÈÎ·ÓfiÙËÙ¿ ÙÔ˘˜ ÁÈ·
·˘ÙfiÌ·ÙË ·Ú·ÁˆÁ‹ RF, ÛÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÂÏÂ‡ıÂ-
ÚÂ˜ ÔÚÔ‡, ÙËÓ Â·Ó·ÎÙÔ‡Ó fiÙ·Ó ÛÙÈ˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜
ÚÔÛÙÂıÂ› IL-10. T¤ÏÔ˜ Ï‹Úˆ˜ ‰È·ÊÔÚÔÔÈËÌ¤Ó·
Ï·ÛÌ·ÙÔÎ‡ÙÙ·Ú· CD20 CD38+, Ô˘ ˘¿Ú¯Ô˘Ó
¿ÊıÔÓ· ÛÙÔ ·ÚıÚÈÎfi ˘ÁÚfi, È‰È·›ÙÂÚ· ÙˆÓ ÔÚÔıÂ-
ÙÈÎÒÓ ·ÛıÂÓÒÓ, ·Ú¿ÁÔ˘Ó ·˘ÙfiÌ·Ù· IgM-RF. H
·Ú·ÁˆÁ‹ ·˘Ù‹ ·˘Í¿ÓÂÙ·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·ÚÔ˘Û›·
Ù‡Ô˘ B Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙË˜ ·ÚıÚÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ Ì·˙›
ÌÂ IL-10. BÚ¤ıËÎÂ Ì¿ÏÈÛÙ· fiÙÈ Ë ‰È·‰ÈÎ·Û›· ·˘Ù‹
Â›Ó·È ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙË ·fi ÙËÓ ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË ÙˆÓ Û˘Ó-
‰ÈÂÁÂÚÙÈÎÒÓ ÌÔÚ›ˆÓ CD40-CD40L 29.

E›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ PA ÂÌÊ·Ó›-
˙Ô˘Ó ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ˘ÂÚÂ˘·ÈÛıËÛ›· ÂÈ‚Ú·‰˘ÓfiÌÂ-
ÓÔ˘ Ù‡Ô˘ (DTH), ·ÏÏ¿ Î·È ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÈÎ·ÓfiÙËÙ·
ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌÔ‡ ÙˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙÔ˘ ÂÚÈ-
ÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ˆ˜ ·¿ÓÙËÛË ÛÂ ‰È¿ÊÔÚ· ·ÓÙÈ-
ÁfiÓ· (Ag). ŒÙÛÈ ÁÈ· ·Ú¿‰ÂÈÁÌ· Â›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ
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Ù· ÂÚÈÊÂÚÈÎ¿ ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ
‰ÂÓ ·ÓÙÈ‰ÚÔ‡Ó ÈÎ·ÓÔÔÈËÙÈÎ¿ ÛÙÔ Ag ÙË˜ ÎÂÎ·-
ı·ÚÌ¤ÓË˜ Ê˘Ì·Ù›ÓË˜ (PPD). O ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓÔ˜ ·˘Ùfi˜
ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·˘ÙÒÓ ‰ÈÔÚıÒ-
ÓÂÙ·È ÌÂÚÈÎ¿ ÌfiÓÔ ÌÂ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË IL-2 ÛÙÈ˜ Î·Ï-
ÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜. ™Â Ì›· ÚÔÛ¿ıÂÈ· Ó· ‰ÈÂÚÂ˘Ó‹ÛÔ˘ÌÂ
ÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ·˘Ùfi, ÌÂÏÂÙ‹Û·ÌÂ ÛÂ ÂÚÈÊÂÚÈÎ¿
ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú· ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ PA, ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·-
ÛÌfi Î·È ÙËÓ Ù·˘Ùfi¯ÚÔÓË ·Ú·ÁˆÁ‹ IL-2 Î·È IL-
10 ÌÂÙ¿ ‰È¤ÁÂÚÛË ÌÂ PPD, ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÔÌ¿‰·
Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. K·Ù·Ï‹Í·ÌÂ ÛÙÔ Û˘Ì¤Ú·ÛÌ· fiÙÈ Ô
ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓÔ˜ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi˜ Ô˘ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó
Ù· ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ÙˆÓ
·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ PA ̂ ˜ ·¿ÓÙËÛË ÛÙËÓ PPD, ‰ÂÓ ÔÊÂ›-
ÏÂÙ·È ÛÙÈ˜ ·fiÏ˘ÙÂ˜ ÙÈÌ¤˜ ÙË˜ IL-2 Î·È ÙË˜ IL-10
Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÔÓÙ·È ·fi Ù· Î‡ÙÙ·Ú· ·˘Ù¿, ·ÏÏ¿
ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ÛÙÔ ÏfiÁÔ IL-2/IL-10 30.

H ¯ÔÓ‰ÚÔÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙË˜ IL-10 ¤¯ÂÈ
ÂÈ‚Â‚·ÈˆıÂ› ·fi Ù· ‰È¿ÊÔÚ· ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ Úfi-
Ù˘· ÁÔÓÈ‰È·Î‹˜ ıÂÚ·Â›·˜. E›ÛË˜ Ù· ÂÚÈÊÂÚÈÎ¿
ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú· Î·È Ù· Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ·ÚıÚÈÎÔ‡ ̆ ÁÚÔ‡
·fi ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ PA, fiÙ·Ó ‰ÈÂÁÂÚıÔ‡Ó ÌÂ ‚·ÎÙË-
ÚÈ·Î¿ Ag, ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÙË Û‡ÓıÂÛË ÚˆÙÂÔÁÏ˘-
Î·ÓÒÓ ·fi ÙÔÓ ·ÚıÚÈÎfi ¯fiÓ‰ÚÔ, ¤Ó· Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ
Ô˘ ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È ·fi ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙÔ˘ TNF-· Î·È
ÙË˜ IL-1. ™Â ·ÚfiÌÔÈÂ˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ
Ë ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ·˘Ù‹ ·Ó·ÛÙÚ¤ÊÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË
IL-10. H IL-10 ·ÛÎÂ› Ì›· ·Â˘ıÂ›·˜ ‰ÈÂÁÂÚÙÈÎ‹
‰Ú¿ÛË ÛÙË Û‡ÓıÂÛË ÙˆÓ ÚˆÙÂÔÁÏ˘Î·ÓÒÓ10.

ŒÓ·˜ ¿ÏÏÔ˜ ÙÔÌ¤·˜, Ô ÔÔ›Ô˜ ‰ÈÂÚÂ˘Ó¿Ù·È,
·ÊÔÚ¿ ÛÙÔÓ ÁÂÓÂÙÈÎfi ¤ÏÂÁ¯Ô ÙË˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ ÙË˜
IL-10. MÂÏÂÙ‹ıËÎÂ Î·Ù¿ fiÛÔ Ë ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙË˜
Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓÔ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi ÌÈ·˜
ÂÚÈÔ¯‹˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎ¿ ÂÓÂÚÁÔ‡, Ô˘ ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔÓ
ÚÔ·ÁˆÁ¤· ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ (promoter gene). ¢È·È-
ÛÙÒıËÎÂ Ë ‡·ÚÍË 3 ÁÔÓÔÙ‡ˆÓ ·fi ÙÔ˘˜ ÔÔ›-
Ô˘˜ Ô ¤Ó·˜ (GG) Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓË ·Ú·ÁˆÁ‹
IL-10 , ÂÓÒ ÔÈ ˘fiÏÔÈÔÈ ‰‡Ô (GA Î·È AA) ÌÂ
¯·ÌËÏ‹. K·Ó¤Ó·˜ ˆÛÙfiÛÔ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi˜ ÙÔ˘
ÚÔ·ÁˆÁ¤· ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÙË˜ IL-10 ‰Â Û¯ÂÙ›ÛıËÎÂ
ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÂÈ‰ÂÎÙÈÎfiÙËÙ· ÛÙË ÓfiÛÔ, Ô‡ÙÂ ÌÂ ÙË
‚·Ú‡ÙËÙ· ÂÌÊ¿ÓÈÛ‹˜ ÙË˜. Y¿Ú¯ÂÈ Ë Èı·ÓfiÙËÙ·
¿ÏÏÔÈ ÁÂÓÂÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, ÂÍˆ ·fi ÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹
·˘Ù‹, Ó· Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ Ù· ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· Ô˘
‚Ú¤ıËÎ·Ó ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ PA31. ™Â Ì›· ¿ÏÏË
ÌÂÏ¤ÙË Á›ÓÂÙ·È ÚÔÛ¿ıÂÈ· Û˘Û¯ÂÙÈÛÌÔ‡ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘
ÌÂ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓÔ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi ‰‡Ô ÁÂÓÂÙÈÎÒÓ
ı¤ÛÂˆÓ ÙÔ˘ ÌÈÎÚÔ‰ÔÚ˘ÊÔÚÈÎÔ‡ DNA Î·È ÙˆÓ
·ÏÏËÏfiÌÔÚÊˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ ÙË˜ IL-10 ÛÂ ¿ÙÔÌ· Ì¿ÏÈ-
ÛÙ· ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹˜ ÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÚÔ¤ÏÂ˘ÛË˜. ™˘ÁÎÂ-
ÎÚÈÌ¤ÓÔ˜ ÁÔÓfiÙ˘Ô˜, Ô IL-10R2 ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ
·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ ·˘ÍËÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË ÛÂ fiÏÂ˜ ÙÈ˜ ˘Ô-

ÔÌ¿‰Â˜ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ, ÂÓÒ Ô ÁÔÓfiÙ˘Ô˜ IL-10R3,
Ô ÔÔ›Ô˜ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ·Ú·ÁˆÁ‹ IL-
10, ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ ˘¿Ú¯ÂÈ ÛÂ ¯·ÌËÏfiÙÂÚË Û˘¯Ófi-
ÙËÙ·32. T· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ‚¤‚·È· ·˘Ù¿ ‰ÂÓ Â›Ó·È
Â‡ÎÔÏÔ Ó· Û˘Ó‰ÂıÔ‡Ó ÌÂ Î¿ÔÈ· Èı·Ó‹ ıÂˆÚ›·
·ÓÔÛÔ·ıÔÁ¤ÓÂÈ·˜ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ ÛÙËÓ ÔÔ›· Ë IL-10
Ó· Î·Ù¤¯ÂÈ ¤Ó· ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ. H PA Â›Ó·È ¤Ó·
ÓfiÛËÌ· ÙfiÛÔ ÔÏ‡ÏÔÎÔ, Ô˘ ı· ‹Ù·Ó ·›ı·ÓÔ
¤Ó·˜ ÌÈÎÚfi˜ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi˜ ÌÈ·˜ ‚¿ÛË˜ Ó· ÌÔ-
ÚÂ› Ó· ÂËÚÂ¿˙ÂÈ ÙfiÛÔ Î·ıÔÚÈÛÙÈÎ¿ ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË
ÙË˜ ÓfiÛÔ˘30.

M›· ˘fiıÂÛË Ë ÔÔ›· ¤¯ÂÈ Û˘˙ËÙËıÂ› ÛÂ ‰È¿-
ÊÔÚÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜, ˘ÔÛÙËÚ›˙ÂÈ ÙËÓ ¿Ô„Ë fiÙÈ ·Ú¿
Ù· ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÙË˜ IL-10 ÛÙÔÓ ·ÚıÚÈÎfi ÈÛÙfi,
Ë Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓË ·˘Ù‹ ·Ú¿ÁÂÙ·È ÛÂ ̄ ·ÌËÏfiÙÂÚ· Â›-
Â‰· ·fi ·˘Ù¿ Ô˘ ı· ¤ÚÂÂ. TÔ ÁÂÁÔÓfi˜ ·˘Ùfi
ÛÙËÚ›˙ÂÙ·È ÛÙÈ˜ ·ÎfiÏÔ˘ıÂ˜ ·Ú·ÙËÚ‹ÛÂÈ˜: 
1. H ·Ú·¤Ú· ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ ÙˆÓ ÊÏÂÁ-

ÌÔÓˆ‰ÒÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ ÌÂ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË ÂÍˆ-
ÁÂÓÒ˜ IL-10 ‰Â›¯ÓÂÈ fiÙÈ ÔÈ ̆ Ô‰Ô¯Â›˜ ÙË˜ ‰ÂÓ Â›Ó·È
ÎÂÎÔÚÂÛÌ¤ÓÔÈ. 

2. H ¤ÎÊÚ·ÛË ÙË˜ IL-10 Â›Ó·È ·ÚfiÌÔÈ· ÙfiÛÔ ÛÙË
PA, fiÛÔ Î·È ÛÙËÓ ÔÛÙÂÔ·ÚıÚ›ÙÈ‰·. 

3. ™Â ÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ‚Ú¤ıËÎ·Ó ·ÓÙ›ıÂÙÂ˜ Û˘Û¯Â-
Ù›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ IL-10 Î·È ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛË˜
‹ ÌÂÙ·Í‡ IL-10 Î·È ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘
ÌÂÙ¿ ıÂÚ·Â›· ÌÂ ÌÂıÔÙÚÂÍ¿ÙË. 

4. ™Â Ì›· ÌÂÏ¤ÙË Â›ÛË˜ Ë ‡·ÚÍË ·˘ÍËÌ¤ÓˆÓ ÂÈ-
¤‰ˆÓ IL-10 ÛÙÔ ·ÚıÚÈÎfi ˘ÁÚfi ‰ÂÓ Û¯ÂÙÈ˙fiÙ·Ó
ÌÂ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤Ó· Â›Â‰· ÊÏÂÁÌÔÓˆ‰ÒÓ Î˘ÙÙ·ÚÔ-
ÎÈÓÒÓ. 

5. ¶ÚfiÛÊ·Ù· ‰ËÌÔÛÈÂ‡ıËÎÂ ÌÂÏ¤ÙË Ë ÔÔ›· ‰ÈÂÚÂ˘Ó¿
ÙÔ ÚfiÏÔ ÌÈ·˜ ˘ÔÔÌ¿‰·˜ CD4+ T ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿-
ÚˆÓ Ô˘ ·ÔÌÔÓÒÓÂÙ·È ·fi ÙÔ ÂÚÈÊÂÚÈÎfi ·›Ì·
Î·È ·fi ÙÔÓ ·ÚıÚÈÎfi ÈÛÙfi, Ù· ÔÔ›· ·Ú¿ÁÔ˘Ó
·˘ÍËÌ¤ÓÂ˜ ÔÛfiÙËÙÂ˜ IL-10, ·ÏÏ¿ fi¯È IL-2 Î·È
IL-4. ™ÙË PA ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ Ë ˘ÔÔÌ¿‰· ·˘Ù‹ Â›Ó·È
ÛÙ·ıÂÚ¿ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ‰ÈÂ˘ÎÔÏ‡ÓÂÈ
Èı·ÓfiÓ ÙËÓ ÂÈÎÚ¿ÙËÛË ÙˆÓ Th1 Ù‡Ô˘ ÏÂÌÊÔ-
Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÙË ÓfiÛÔ33.

K§π¡π∫∂™ ¢√∫πª∂™ ª∂ π¡∆∂ƒ§∂À∫π¡∏-10

H ÚÒÙË ÎÏÈÓÈÎ‹ ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ÌÂ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË IL-
10 ¤ÁÈÓÂ ÛÂ 17 Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ¿ÙÔÌ·, ÌÂ ÛÎÔfi Ó·
‰ÈÂÚÂ˘ÓËıÔ‡Ó Ë ·ÛÊ¿ÏÂÈ· Î·È ÔÈ ·ÓÔÛÔÙÚÔÔÔÈ-
ËÙÈÎ¤˜ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙË˜34. ™Ù· ¿ÙÔÌ· ·˘Ù¿ ¤ÁÈÓÂ ÂÊ¿-
·Í ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·ÓıÚÒÈÓË˜ IL-10 ÛÂ ‰fiÛÂÈ˜ 1, 10
‹ 25 Ìg ·Ó¿ Kg ÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜ ‹ placebo. ¢ÂÓ
·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó ·ÍÈfiÏÔÁÂ˜ ·ÓÂÈı‡ÌËÙÂ˜ ÂÓ¤ÚÁÂÈÂ˜
·fi ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙË˜ IL-10. M›· ·ÚÔ‰ÈÎ‹ Ô˘‰Â-
ÙÂÚÔÊÈÏ›· Î·È ÌÔÓÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÛË ÂÌÊ·Ó›ÛıËÎÂ ÌÂ
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Ì¤ÁÈÛÙÔ ÛÙÈ˜ 6 ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË ̄ ÔÚ‹ÁËÛË, Î·ıÒ˜ Î·È
Ì›· ÙÒÛË ÙˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·Ù¿ 25%. H ÈÎ·-
ÓfiÙËÙ· ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌÔ‡ ÙˆÓ T ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ
ÌÂÙ¿ ‰È¤ÁÂÚÛË ÌÂ ÌÈÙÔÁfiÓÔ ÂÏ·ÙÙÒıËÎÂ Î·Ù¿ 50%
ÛÙÈ˜ ÔÌ¿‰Â˜ Ô˘ ¤Ï·‚·Ó ÙÈ˜ ‰fiÛÂÈ˜ 10 Î·È 25 Ìg/Kg
ÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜. ¶·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Â›ÛË˜ Ì›·
ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ‰ÔÛÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ·fi 65 ˆ˜
95% ÙË˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ ÙÔ˘ TNF-· Î·È ÙË˜ IL-1‚ ÛÂ
Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÔÏÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜, ÌÂÙ¿ ÚÔÛı‹ÎË LPS.
¢ÂÓ ˘‹ÚÍÂ ·ÍÈfiÏÔÁË ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÛÙ· Â›Â‰· ÙÔ˘
IL-1Ra Î·È ÙÔ˘ p55 sTNF R. MÂ ÙË ÌÂÏ¤ÙË ·˘Ù‹
·Ô‰Â›¯ıËÎÂ Ë ·ÛÊ¿ÏÂÈ· ÛÙË ̄ ÔÚ‹ÁËÛË ÙË˜ IL-10,
·ÏÏ¿ Î·È Ë ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË Ô˘
·ÛÎÂ› ÛÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙˆÓ ÊÏÂÁÌÔÓˆ‰ÒÓ Î˘ÙÙ·-
ÚÔÎÈÓÒÓ.

H ÂfiÌÂÓË ÌÂÏ¤ÙË ·ÊÔÚÔ‡ÛÂ ÛÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·Ó·-
Û˘Ó‰˘·ÛÌ¤ÓË˜ ·ÓıÚÒÈÓË˜ IL-10 (rhIL-10) ÛÂ 72
·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÂÓÂÚÁfi PA Î·È ‹Ù·Ó ÔÏ˘ÎÂÓÙÚÈÎ‹, ÌÂ
·˘Í·ÓfiÌÂÓÂ˜ ‰fiÛÂÈ˜, ‰ÈÏ‹ Ù˘ÊÏ‹, ÂÏÂÁ¯fiÌÂÓË ÌÂ
placebo35. OÔÈÔ‰‹ÔÙÂ ÙÚÔÔÔÈËÙÈÎfi Ê¿ÚÌ·ÎÔ
ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ Â›¯Â ‰È·ÎÔÂ› ¤Ó· Ì‹Ó· ÚÈÓ ·fi ÙË
¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙË˜ IL-10. XÔÚËÁ‹ıËÎ·Ó 0,5, 1, 5, 10 Î·È
20 Ìg/Kg ÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜ rhIL-10 ‹ placebo ÛÂ
ËÌÂÚ‹ÛÈÂ˜ ˘Ô‰fiÚÈÂ˜ ÂÓ¤ÛÂÈ˜ ÁÈ· 4 Â‚‰ÔÌ¿‰Â˜. O
‚ÈÔÏÔÁÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ÂÌÊ¿ÓÈÛÂ Î·Ï‹ ·ÓÔ¯‹ Î·È
‰ÂÓ ·ÓÈ¯ÓÂ‡ıËÎÂ Ë ·Ó¿Ù˘ÍË anti-IL-10 ·ÓÙÈÛˆ-
Ì¿ÙˆÓ. EÌÊ·Ó›ÛıËÎÂ fiÌˆ˜ Ì›· ÙÒÛË ÙˆÓ ·ÈÌÔ-
ÂÙ·Ï›ˆÓ ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÂÎÂ›Ó· Ô˘ ¤Ï·‚·Ó ÙÈ˜
ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÂ˜ ‰fiÛÂÈ˜. ™Â 4 ¿ÙÔÌ· Ô ·ÚÈıÌfi˜ ÙˆÓ
·ÈÌÔÂÙ·Ï›ˆÓ ¤ÂÛÂ Î¿Ùˆ ·fi 100.000 / mm3. H
‰È·ÎÔ‹ ÙË˜ ıÂÚ·Â›·˜ Â›¯Â ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ
Â¿ÓÔ‰Ô ÙˆÓ ·ÈÌÔÂÙ·Ï›ˆÓ ÛÙÔ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎfi. ™Â
fiÙÈ ·ÊÔÚ¿ ÙËÓ ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙËÙ¿ ÙË˜, ÛÙÈ˜ 4
Â‚‰ÔÌ¿‰Â˜ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Ì›· Ù¿ÛË ÌfiÓÔ ÁÈ· ÂÏ¿Ù-
ÙˆÛË ÙË˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ ÛÙËÓ ÔÌ¿‰·
Ô˘ ¤Ï·‚Â ÙË ‰fiÛË ÙˆÓ 5 Ìg/Kg ÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜.
¢ËÏ·‰‹ 3 ·fi Ù· 8 ¿ÙÔÌ· (38%) Ô˘ ¤Ï·‚·Ó IL-
10 ÂÌÊ¿ÓÈÛ·Ó ‚ÂÏÙ›ˆÛË, ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ 3 ·fi Ù·
19 ¿ÙÔÌ· ÙË˜ ÔÌ¿‰·˜ ÂÏ¤Á¯Ô˘. OÎÙÒ Â‚‰ÔÌ¿‰Â˜
ÌÂÙ¿ ÙÔ ¤Ú·˜ ÙË˜ ıÂÚ·Â›·˜ Ù· ¿ÙÔÌ· Ô˘ Â›¯·Ó
Ï¿‚ÂÈ IL-10 Â›¯·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÈÎÚfiÙÂÚË ·Ó¿ÁÎË
ÁÈ· ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙÚÔÔÔÈËÙÈÎÒÓ Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ. E›-
ÛË˜ Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ‰È·Ï˘ÙÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙÔ˘ TNF
(p55 Î·È p75) Î·ıÒ˜ Î·È ÙÔ˘ IL-1Ra, ¤‰ÂÈÍ·Ó ÛËÌ·-
ÓÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË (p < 0,001 Î·È p < 0,01 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·)
ÌÂÙ¿ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙË˜ ˘„ËÏfiÙÂÚË˜ ‰fiÛË˜ rIL-10.
E›ÛË˜ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Ì›· Ù¿ÛË ÁÈ· ÌÈÎÚfiÙÂÚË
·Ú·ÁˆÁ‹ IL-1‚ Î·È TNF-· ÛÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜, ÌÂÙ¿
‰È¤ÁÂÚÛË ÌÂ Ê˘ÙÔ·ÈÌÔÛ˘ÁÎÔÏÏËÙ›ÓË (PHS) ‹ ÂÓ‰Ô-
ÙÔÍ›ÓË (LPS). ¶ÚfiÛÊ·Ù· ‰ËÌÔÛÈÂ‡ıËÎ·Ó Ù· ·Ô-
ÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·fi ÙËÓ ÈÛÙÔÏÔÁÈÎ‹ ·Ó¿Ï˘ÛË 10
·ÛıÂÓÒÓ Ô˘ ¤Ï·‚·Ó Ì¤ÚÔ˜ ÛÙËÓ ÚÔ·Ó·ÊÂÚfiÌÂÓË

ÌÂÏ¤ÙË, ÂÙ¿ ·fi ÙÔ˘˜ ÔÔ›Ô˘˜ Â›¯·Ó Ï¿‚ÂÈ
placebo, ¤Ó·˜ ÙË ‰fiÛË ÙˆÓ 5 Ìg Î·È ‰‡Ô ÙË ‰fiÛË
ÙˆÓ 10Ìg/Kg ‚¿ÚÔ˘˜ ÛÒÌ·ÙÔ˜. ™Â Î·Ó¤Ó· ·fi Ù·
‰Â›ÁÌ·Ù· ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ‚ÂÏÙ›ˆÛË, ÙfiÛÔ ÛÙÔ
‚·ıÌfi ‰È‹ıËÛË˜ ÌÂ ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ë Î‡ÙÙ·Ú·, fiÛÔ Î·È
ÛÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ‰È·ÊfiÚˆÓ ÊÏÂÁÌÔÓˆ‰ÒÓ Î˘ÙÙ·ÚÔ-
ÎÈÓÒÓ (IL-1‚, IL-6, TNF·) ÚÈÓ Î·È ÌÂÙ¿ ÙÔ Ù¤ÏÔ˜
ÙË˜ ıÂÚ·Â›·˜36.

™˘ÌÂÚ·ÛÌ·ÙÈÎ¿, Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙË˜ IL-10 Â›Ó·È
·ÓÂÎÙ‹ Î·È ¯ˆÚ›˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ·ÚÂÓ¤ÚÁÂÈÂ˜, ·ÏÏ¿
‰Â Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ Ù· ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·ÔÙÂÏ¤-
ÛÌ·Ù·, Ù· ÔÔ›· ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ ¿ÏÏÔÈ ‚ÈÔÏÔÁÈÎÔ›
·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÛÙË ıÂÚ·Â›· ÙË˜ PA, fiˆ˜ ÙÔ anti-
TNF-· ·ÓÙ›ÛˆÌ·, Ô ‰È·Ï˘Ùfi˜ ˘Ô‰Ô¯¤·˜ ÙÔ˘ TNF,
‹ ·ÎfiÌË Î·È Ô IL-1Ra. ¢ÂÓ ÁÓˆÚ›˙Ô˘ÌÂ Ê˘ÛÈÎ¿
Î·Ù¿ fiÛÔ Ô Û˘Ó‰˘·ÛÌfi˜ ÙË˜ IL-10 ÌÂ ¿ÏÏÔ˘˜ ‚ÈÔ-
ÏÔÁÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÌÂ ·ÚfiÌÔÈ· ‰Ú¿ÛË, fiˆ˜
.¯. Ë IL-4, Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ Â˘ÓÔ˚Î¿ ·ÔÙÂÏ¤-
ÛÌ·Ù· ÛÂ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÚfiÙ˘·, ı· ÌÔÚÔ‡ÛÂ Ó·
‰ÒÛÂÈ ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ ·Ó¿ÏÔÁ· ÈÎ·ÓÔÔÈËÙÈÎ¿ ·Ô-
ÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·. OÈ Û˘Ó‰˘·ÛÌÔ› ˆÛÙfiÛÔ ‚ÈÔÏÔÁÈÎÒÓ
·Ú·ÁfiÓÙˆÓ, ÂÎÙfi˜ ·fi ÙÔ ÌÂÁ¿ÏÔ ÎfiÛÙÔ˜, ÂÌÂ-
ÚÈ¤¯Ô˘Ó Èı·ÓfiÓ ¿ÁÓˆÛÙÔ˘˜ ·ÎfiÌ·, Î˘Ú›ˆ˜
Ì·ÎÚÔÚfiıÂÛÌÔ˘˜ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘˜ Î·È ı· Ú¤ÂÈ Ó·
ÂÊ·ÚÌfi˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÔÏÏ‹ ÚÔÛÔ¯‹ Î·È ÂÚ›ÛÎÂ„Ë.

ABSTRACT

Garyfallos A. The role of interleukin-10 in the

treatment of rheumatoid arthitis. Hippokratia 1999,

3 (3): 116-122

Interleukin-10 (IL-10) is a cytokine with

antiinflammatory and immunoregulatory properties.

IL-10 exerts its action through deactivation of the

antigen-presenting capacity of the macrophages. It

also promotes Th2 and inhibits Th1 response of CD4+

T cells; thus, IL-10 decreases the proinflammatory

cytokine synthesis, like those of TNF-· and IL-1‚. In

several animal models of rheumatoid arthritis (RA), as

in collagen-induced arthritis, IL-10 decreased disease

activity, and showed chondroprotective effects as well.

In human RA, IL-10 seems to play a key inhibitory role

in arthritic inflammation. However, when IL-10 was

administered therapeutically in RA patients, it showed

only a moderate antiinflammatory action.
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