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Ιντερφερόνες

• 1957 (Isaacs and Lindenmann)

• Ουσίες που «παρεμβαίνουν» (interfere) 
στον πολλαπλασιασμό των ιών σε 
κυτταρικές καλλιέργειες

• Φυσικές πρωτεϊνες και γλυκοπρωτεϊνες

• Εκκρίνονται  από τα ευκαρυωτικά κύτταρα 
σε απάντηση σε ιογενείς λοιμώξεις, 
νεοπλασίες

• Μέρος της ελικοειδούς οικογένειας των 
κυτταροκινών



Τύποι ιντερφερονών

Kirou et al, Exp Rev Clin Immunol, 2007 

Τύπος Ι Tύπος ΙΙ  Τύπος ΙΙΙ

13 IFNα’s,

IFNβ, IFNκ, IFN, IFNω, ΙFNδ, 
ΙFNζ

IFN IFNs

(IL-28α and β, IL-29)

Χρωμόσωμα 9 Χρωμόσωμα 12

Παράγεται κατά τη διάρκεια 

μηχανισμών φυσικής ανοσίας-

Προστασία από την εισβολή ιών  

Παράγεται κατά τη διάρκεια 
επίκτητων ανοσολογικών 

αποκρίσεων

Παρόμοιες δράσεις με τον 
τύπο Ι, διαφορετικός 

υποδοχέας

Πλασματοκυτταροειδή δενδριτικά

κύτταρα, ινοβλάστες, επιθηλιακά 

κύτταρα, μακροφάγα

ΝΚ, Τ κύτταρα, μυελοειδή
δενδριτικά κύτταρα, 

μακροφάγα

Πλασματοκυτταροειδή 
δενδριτικά κύτταρα

Nat Rev Immunol. 2015 Feb;15(2):87-103.



Παραγωγή και σηματοδότηση 
ιντερφερονών τύπου Ι

Nat Rev Immunol. 2015 Feb;15(2):87-103.



Crow MK, Annu Rev Pathol. 2019 Jan 24;14:369-393. 

Kύριοι παραγωγείς ιντερφερονών τύπου Ι



Ιντερφερόνη τύπου Ι και σύνδρομο Sjogren

Båve U, Arthritis Rheum. 2005 ;52:1185-95

Gottenberg JE, Proc Natl Acad Sci U S A. 2006 Feb 21;103(8):2770-5.



Crow MK, Annu Rev Pathol. 2019 Jan 24;14:369-393. 

Σηματοδότηση τύπου Ι ιντερφερόνης μέσω 
σύνδεσης με τον υποδοχέα ΙFNα/β 
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Μέτρηση παραγόμενης πρωτεΐνης σε 
περιφερικό αίμα ή πλάσμα

Προβλήματα

• η παρουσία πολλών υποτύπων 

• αρχικές τεχνικές ΕLISA , πολύ μειωμένη 
ευασθησία

• Simoa (Ultrasensitive single-molecule array) 
αυξημένο κόστος, μεγάλη ευαισθησία
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Μέτρηση παραγόμενων ιντερφερονών 
mRNA

• Real time PCR/RNA seq

• Απουσία σε περιφερικό αίμα- συσσώρευση 
στους ιστούς 

• Δυνατότητα ανίχνευσης πολλών υποτύπων





Ιντερφερόνη τύπου Ι και νεφρίτιδα του λύκου





Tύπου Ι ιντερφερόνη: Mέθοδοι ανίχνευσης
Μέτρηση βιολογικής δράσης
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Μέτρηση παραγόμενων ιντερφερονών 
Βιολογική δράση

Ικανότητα του υπό εξέταση πλάσματος/ορού να αναστέλλει τον ιϊκό 
πολλαπλασιασμό σε κυτταρικές καλλιέργειες

N Engl J Med. 1979 Jul 5;301(1):5-8.



Μέτρηση παραγόμενων ιντερφερονών 
Βιολογική δράση (WISH Assay)

Ικανότητα του υπό εξέταση πλάσματος/ορού να επάγει γονιδια 
σχετιζόμενα με το μονοπάτι του τύπου Ι ιντερφερόνης 

Arthritis Rheum. 2006 Jun;54(6):1906-16.

Arthritis Rheum. 2006 

Jun;54(6):1906-16.
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Mέτρηση πρωτεϊνών που κωδικοποιούνται από
γονίδια που επάγονται από ιντερφερόνη τύπου Ι

• ELISA

• Simoa

• RIA



Πρωτεϊνες στην επιφάνεια των κυττάρων 
(CD169/Siglec 1) 

Κυτταρομετρία ροής (Flow cytometry)

Rheumatology (Oxford). 2022 May 5;61(5):2144-2155.
RMD Open. 2022 Feb;8(1):e001934.
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Mέτρηση μεταγράφων (mRNA) γονιδίων που 
επάγονται από ιντερφερόνη τύπου Ι

• Μicroarrays, Type I IFN scores (real time PCR), RNA seq



Συστηματικός ερυθηματώδης λύκος-
Ενεργοποίηση του συστήματος τύπου Ι ιντερφερόνης 

Βaechler et al, Proc Natl Acad Sci U S A, 2003

Βennett et al, J Exp Med, 2003  

Crow et al, Arthriis Res Ther, 2003 



Γονίδια τα οποία χρησιμοποιούνται για τον 
υπολογισμό της ενεργότητας της ιντερφερόνης 

τύπου Ι

Biomedicines. 2023 Mar 12;11(3):864.



Eπαγωγή από τύπου Ι και ΙΙ 
ιντερφερονη

Arthritis Rheum. 2006 Jun;54(6):1906-16.





Arthritis Rheumatol. 2014 Jun;66(6):1583-95.



Type I IFN score

• Aθροισμα των SD άνω του μεσου όρου υγιών 
μαρτύρων για κάθε γονίδιο

• PKR, IFIT1, IFI44, MX-1

• IFI27, IFI44, IFI44L,RSAD2

Arthritis Res Ther. 2010;12 Suppl 1(Suppl 1):S6.

Arthritis & Rheumatism, 50: 3958-3967.



ΙFN high vs low

Arthritis Res Ther. 2010;12 Suppl 1(Suppl 1):S6.



Furie R, et al. Arthritis Rheumatol. 2017 Feb;69(2):376-386.



Kirou KA, Arthritis Rheum. 2005 May;52(5):1491-503.

Ιντερφερόνη τύπου Ι, βιολογικές δράσεις 
και κλινικές συσχετίσεις στον συστηματικό 

ερυθηματώδη λύκο



Munroe ME, Ann Rheum Dis. 2016 Nov;75(11):2014-2021.

Aυτοαντισώματα και ιντερφερόνη τύπου Ι 
προηγούνται της κλινικής εμφάνισης σε ασθενείς 

με συστηματικό ερυθηματώδη λύκο



Ann Rheum Dis. 2018 Oct;77(10):1432-1439



Increased type I IFN activity in patients presenting with 
MS-like features fulfilling criteria for systemic 

autoimmune disease  

Karathanasis et al, Frontiers in Pharmacology, 2022



Προγνωστικός παράγοντας του ΙFN score στην 
ανταπόκριση σε θεραπεία με MMF ή κυκλοφωσφαμίδη

ασθενών με συστηματικό σκληρόδερμα και διάμεση 
πνευμονοπάθεια 

Assassi S, Arthritis Rheumatol. 2021 Jun;73(6):1005-1013.



Tύπου Ι ιντερφερόνη: Mέθοδοι ανίχνευσης

Psarras A, Nat Rev Rheumatol. 2022 Oct;18(10):575-590.


