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Περίληψη 

 
Ασθενείς που πάσχουν από αιµατολογικές κακοήθειες, λοιµώξεις ή ανοσολογικές 
διαταραχές αντιµετωπίζουν συχνά σοβαρό πρόβληµα εξαιτίας της ανάπτυξης 
αναιµίας, θροµβοπενίας ή και των δύο. Σκοπός της εργασίας αυτής είναι η µελέτη της 
συµπεριφοράς της IL-1b στις αιµατολογικές κακοήθειες. Με τα µέχρι στιγµής 
δεδοµένα µπορούµε να παρατηρήσουµε τα κάτωθι:  
Σε όλες τις οµάδες αιµατολογικών νοσηµάτων που µελετήθηκαν (ΧΛΛ, MDS, MPD, 
non Hodgkin λέµφωµα), η IL-1b βρέθηκε σε υψηλά επίπεδα. 
Στη ΧΛΛ, η IL-1b σχετίζεται θετικά µε την IL-2, την IL-10 καθώς και µε τη SGOT 
Στα µυελοδυσπλαστικά σύνδροµα, η IL-1b σχετίζεται θετικά µε την IL-13 και 
αρνητικά µε τις β2-µικροσφαιρίνη, SGOT, SGPT, γ-GT και ALP. 
Στα MPD, η IL-1b σχετίζεται θετικά µε την IL-13. 
Στο non-Hodgkin λέµφωµα, η IL-1b βρέθηκε να σχετίζεται αρνητικά µε τον 
αιµατοκρίτη και πιθανώς να αναστέλλει την αιµοποίηση. 
 

Summary 
 
Patients with haematological malignancies, infectious or immunological disorders, 
often develop serious problems due to anaemia and thrombocytopenia. The aim of 
this study was to investigate the relation of IL-1b in haematological disorders with 
different parameters. From our results it can be concluded that:  
L-1b is positively related to all the haematological diseases that we have tested. 
In patients with CLL, IL-1b is positively related to IL-2, IL-10 as well as to SGOT. 
In patients with MDS, IL-1b is positively related to IL-13 and negatively related to 
b2-microglobulin, SGOT, SGPT, γ-GT and ALP. 
In patients with MPD, IL-1b is positively related to IL-13. 
In patients with non-Hodgkin lymphoma, IL-1b was found negatively related to Ht 
and probably IL-1b inhibits haemotopoiesis 
 
 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
 

Η IL-1b είναι πολυπεπτίδιο που ασκεί ευρύ φάσµα φλεγµονωδών, µεταβολικών, 
αιµοποιητικών και ανοσολογικών δραστηριοτήτων .Το γονίδιο της IL-1b εδράζεται στο 
µακρύ σκέλος του χρωµοσώµατος 2. 
 Η ΙL-1b ανήκει στην οµάδα των κυτταροκινών µε επικαλυπτόµενες ιδιότητες, που 
περιλαµβάνει εκτός από την ΙL-1, τον  TNF-a και την  IL-6.Πολλά εµπύρηνα κύτταρα 
είναι ικανά να συνθέσουν IL-1.Σ’αυτά περιλαµβάνονται τα µονοκύτταρα του 
περιφερικού αίµατος, τα ιστικά µακροφάγα, τα ουδετερόφιλα πολυµορφοπύρηνα,  
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τα Τ-λεµφοκύτταρα του αίµατος τα µεταγραµµένα και φυσιολογικά Β-λεµφοκύτταρα, 
τα κύτταρα φυσικοί φονείς  (ΝΚ) κ.α. 
Oσον αφορά την αλληλεπίδραση της IL-1 µε άλλες κυτταροκινες, έχει φανεί ότι η 
παραγωγή της ΙL-6 βρίσκεται κάτω από τον έλεγχο της IL-1. Ωστόσο η IL-6  
καταστέλλει την παραγωγή της IL-1 που οφείλεται στη δράση της ενδοτοξίνης και του 
TNF. Σηµαντική είναι επίσης η παρατήρηση ότι η IL-1 και η IL-6 επιδρούν συνεργικά 
και διεγείρουν τα κύτταρα του µυελού των οστών για αιµοποίηση. Πολλές από τις 
βιολογικές επιδράσεις του TNF είναι παρόµοιες µε αυτές της IL-1, ιδιαίτερα µάλιστα οι 
µη ανοσολογικές. Τόσο η IL-1 όσο και ο TNF αυξάνουν in vivo και in vitro τα επίπεδα 
του CSF (28). 
Ως προς τις ανοσολογικές επιδράσεις της ΙL-1,γνωρίζουµε ότι  ενεργοποιεί τα Τ-
λεµφοκύτταρα. Συνεργάζεται µε την IL-6 για τη σύνθεση της  IL-2. Aυξάνει τη 
σύνθεση των υποδοχέων της ΙL-2. Ενεργοποιεί τα Β λεµφοκύτταρα µέσω της  IL-6. 
Συνεργάζεται µε την IL-4. Ενεργοποιεί τα κύτταρα φυσικούς φονείς. Συνεργάζεται µε 
την  IL-2 και την  IFN-γ.(29)   
 
 

ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟ∆ΟΙ 
 

Μελετήθηκαν 100 άτοµα τα οποία κατετάγησαν σε 5 οµάδες .Η πρώτη οµάδα 
αποτελείτο από 19 άτοµα (10 άνδρες και 9 γυναίκες) πάσχοντα από 
Μυελοδυσπλαστικό Σύνδροµο (MDS), 7 RA, 3 RARS, 6 RAEB, 2 RAEB-t , 1 CMML. 
  
Η δεύτερη οµάδα αποτελείτο από 20 άτοµα (11 άνδρες και 9 γυναίκες) πάσχοντα από 
Χρόνια Λεµφογενή Λευχαιµία (CLL) 11 ασθενείς ήταν κλινικά κατά Binnet στο στάδιο 
Α, 3 στο στάδιο Β και 6 στο στάδιο C.  
Η τρίτη οµάδα αποτελείτο από 21 άτοµα ( 11 άνδρες και 10 γυναίκες ) πάσχοντα από 
Non-Hodgkin Λέµφωµα, 11 ασθενείς είχαν Λέµφωµα υψηλής κακοήθειας, 7 
ενδιάµεσου κακοήθειας και 3 χαµηλής κακοήθειας . 
Η τέταρτη οµάδα αποτελείτο από 19 άτοµα πάσχοντα από Μυελουπερπλαστικό 
Σύνδροµο MPD, (10 άνδρες και 9 γυναίκες), 7 ασθενείς είχαν Ιδιοπαθή 
Πολυκυτταραιµία,  9 Ιδιοπαθή Θροµβοκυτταραιµία και 3 Μυελοσκλήρυνση . 
Η πέµπτη οµάδα αποτελείτο από 21 υγιή άτοµα (10 άνδρες και 11 γυναίκες)  µέσης 
ηλικίας 40 ετών.  
Μετρήθηκε η IL-1b του ορού µε ELISA, η ηπατική και νεφρική βιοχηµεία, καθώς και 
η γενική αίµατος στους παραπάνω ασθενείς. Η στατιστική επεξεργασία έγινε στο ΕΜΠ 
µε τον προσδιορισµό του µη παραµετρικού κατά Spearman συντελεστή συσχετίσεως . 
   
   

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 
 

1. CLL 
Η µέση τιµή της IL-1b των ασθενών µε CLL διαφέρει στατιστικά σηµαντικά αυτής της 
υγιούς οµάδας µε p=0,000.  
 
 
 
 
 
Χρησιµοποιήσαµε τη Spearman correlation για Ν=20 και βρήκαµε την παρακάτω 

Χ1=14,7            Χ2=4,4 
Ν1=19               Ν2=10 
σ1=8,45             σ2=1,5980  
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σηµαντική συσχέτιση για p<0,05: 
H  IL-1b συσχετίζεται θετικά µε την IL-2, µε την IL-10 όπως και µε τη SGOT. 
 
2. NHL 
Η µέση τιµή της IL-1b των ασθενών µε NHL διαφέρει στατιστικά σηµαντικά αυτής της 
υγιούς οµάδας µε p=0,047  
 

Χ1=12,95            Χ2=4,4  
Ν1=21                 Ν2=10  
σ1=14,42             σ2=1,5980  

 
Χρησιµοποιήσαµε τη Spearman correlation για Ν=21 και βρήκαµε ότι για p<0,05 
 η IL-1b συσχετίζεται αρνητικά µε τον αιµατοκρίτη. 
 
3. MDS  
Η µέση τιµή της IL-1b των ασθενών µε MDS διαφέρει στατιστικά σηµαντικά αυτής της 
υγιούς οµάδας µε p=0,000. 
 

Χ1=12,38               Χ2=4,4  
Ν1=19                    Ν2=10 
σ1=8,532                σ2=1,5980  

 
Χρησιµοποιήσαµε τη Spearman correlation για Ν=19 και βρήκαµε ότι για p<0,05 η 
 IL-1b συσχετίζεται θετικά µε την IL-13 και αρνητικά µε την β2 µικροσφαιρίνη, 
SGOT, SGPT, γ-GT και ALP. 
 
4.MPD  
Η µέση τιµή της IL-1b των ασθενών µε ΜΡD διαφέρει στατιστικά σηµαντικά αυτής της 
υγιούς οµάδας µε p=0,000. 
 

Χ1=14,7                  Χ2=4,4  
Ν1=19                     Ν2=10  
σ1=8,45                   σ2=1,5980 

 
Χρησιµοποιήσαµε τη Spearman correlation για Ν=19 και βρήκαµε ότι για p<0,05 
η IL-1b συσχετίζεται θετικά µε την IL-13.   
 
 

ΣΥΖΗΤΗΣΗ 
 

Η Χρονία Λεµφογενής Λευχαιµία (CLL) ,είναι η συχνότερη µορφή Λευχαιµίας στον 
∆υτικό Κόσµο. Αποτελεί το 30% όλων των Λευχαιµιών και εµφανίζεται µε 
µεγαλύτερη συχνότητα σε άτοµα άνω των 50 ετών. Ένα σηµαντικό µέρος των ασθενών 
ανακαλύπτουν το νόσηµά τους , είτε µε αφορµή εργαστηριακό έλεγχο που γίνεται είτε 
προληπτικά, είτε για άλλα νοσήµατα. Αλλοι ασθενείς θα διαγνωσθούν λόγω των 
σηµείων και συµπτωµάτων που θα εµφανίσουν και οφείλονται στη ΧΛΛ. Η κλινική 
εικόνα και η πορεία της ΧΛΛ περιλαµβάνει ένα ευρύ φάσµα εκδηλώσεων. Ενα µέρος 
των ασθενών µε ΧΛΛ θα έχουν µια µακρόχρονη και ήπια πορεία, δεν θα χρειασθούν 
θεραπεία και δεν θα εµφανίσουν επιπλοκές. Κάποιοι άλλοι δεν θα χρειασθούν θεραπεία 



e-Περιοδικό Επιστήµης & Τεχνολογίας                                                                                     64 
e-Journal of Science & Technology (e-JST) 

  

 64

για το νόσηµά τους κάποια στιγµή στη διάρκεια της παρακολούθησης, είτε θα έχουν 
µια πιο επιθετική µορφή της νόσου από τη στιγµή της διάγνωσης και ενδεχοµένως να 
εµφανίσουν αντίσταση σε όλα τα θεραπευτικά σχήµατα. Η µεγάλη ετερογένεια που 
εµφανίζει η ΧΛΛ έχει κάνει και την εκτίµηση της πρόγνωσης της ιδιαίτερα δύσκολη. 
Έχει βρεθεί να συσχετίζεται η επιβίωση των ασθενών µε το στάδιο κατά Rai και Βinet, 
την σπληνοµεγαλία, τις αυξηµένες τιµές της b2-m, την άτυπη µορφολογία 
λεµφοκυττάρων, την διάχυτη διήθηση του µυελού των οστών, τις µειωµένες 
ανοσοσφαιρίνες του ορού, την έκφραση του CD38,την εµφάνιση των λοιµώξεων και 
την ένδειξη για θεραπεία. Στη CLL  τα επίπεδα τα επίπεδα του πλάσµατος της 
 IL-1b καθώς και  IL-1ra  βρέθηκαν χαµηλότερα έναντι εκείνων της υγιούς οµάδας 
(24), (25). 
Στην παρούσα εργασία βρέθηκε ότι τα επίπεδα της IL-1b είναι στατιστικά σηµαντικά 
υψηλότερα έναντι εκείνων της υγιούς οµάδας δεν παρουσίασαν όµως συσχέτιση µε τα 
στάδια της νόσου. Η IL-1b βρέθηκε να συσχετίζεται θετικά µε την IL-2,πράγµα που 
µπορεί να έχει σχέση µε τη συνέργειά της µε την  IL-6 για την παραγωγή της   IL-
2,όπως και µε την αύξηση της σύνθεσης των υποδοχέων της. Επίσης βρέθηκε να 
συσχετίζεται θετικά µε τη SGOT. 
Tα NHL είναι µονοκλωνικές λεµφοκυτταρικές διηθήσεις, µε κακοήθη εξαλλαγή των 
λεµφοκυττάρων σε κάποιο στάδιο της διαφοροποιήσεώς τους. Περιλαµβάνουν 
ετερογενή κατηγορία νεοπλασιών. Κατά πλειοψηφία αφορούν τα Β-λεµφοκύτταρα µε 
ποσοστό 80% και κατά µειοψηφία τα Τ λεµφοκύτταρα. Απαντούν κυρίως σε µεσήλικες 
και γέροντες, προσβάλλουν δε άτοµα πιο προχωρηµένης ηλικίας απ' ότι η νόσος του 
Hodgkin. Έχουν τάση να πρωτοεµφανίζονται σε πιο προχωρηµένα 
στάδια απ' ότι η νόσος του Hodgkin,αλλά αυτό δε σηµαίνει πάντοτε χειρότερη 
πρόγνωση. ∆ιακρίνονται στα λεµφώµατα Χαµηλής Eνδιαµέσου και Υψηλής 
κακοηθείας (9). Στα NHL βρέθηκε  ότι η µέση τιµή της  IL-1b διαφέρει στατιστικά 
σηµαντικά αυτής της υγιούς οµάδας δεν συσχετίσθηκε όµως µε τον υποτύπο της 
νόσου.Η IL-1b συσχετίσθηκε αρνητικά µε τον αιµατοκρίτη, αντίθετα απ' οτι συµβαίνει 
στους φυσιολογικούς ανθρώπους όπου επιδρά συνεργικά µε την IL-6 διεγείροντας τα 
κύτταρα του µυελού των οστών για αιµοποίηση. Η ανασταλτική της  επίδραση στην 
αιµοποιία πιθανόν εξηγείται ,καθώς  η IL-1b επιτείνει πολλές από τις επιδράσεις του 
TNF -α, πιθανόν και την ανασταλτική του επίδραση στην αιµοποιια σε κάποια 
αιµατολογικά νοσήµατα σύνδροµα(9),(10). 
Τα  Μυελοδυσπλαστικά  σύνδροµα ,είναι µια ετερογενης οµάδα κλωνικών νοσηµάτων 
που χαρακτηρίζεται από συνδυασµούς αναιµιας, λευκοπενίας και θροµβοπενιας µε 
σηµαντική πιθανότητα εξέλιξης σε οξεία λευχαιµία.(7),(8).Οι κλινικές εκδηλώσεις των 
MDS ποικίλουν µε προεξάρχουσα την αναιµία η οποία ποικίλει σε βαρύτητα.Τις 
περισσότερες φορές αντιµετωπίζεται µε µεταγγίσεις.Η αναιµία συνοδεύεται από 
λευκοπενία ή και θροµβοπενία. Στα ΜDS παρατηρούνται ανοσολογικές 
διαταραχές.Παρατηρούνται λειτουργικές διαταραχές των Β, Τ λεµφοκυττάρων και των 
ΝΚ κυττάρων. Τα CD4  βοηθητικά κύτταρα είναι ελαττωµένα,ενώ τα CD8 
κατασταλτικά είναι φυσιολογικά.Οι υποδοχείς των Β κυττάρων του ΕΒV  είναι 
ελαττωµένοι. Παρατηρείται υπογαµµασφαιριναιµία στο 13% των ασθενών, 
πολυκλωνική υπεργαµµασφαιριναιµία στο 13% των ασθενών και τέλος µονοκλωνική 
γαµµαπάθεια στο 50% των ασθενων µε CMML. Αυτοαντισώµατα παρατηρήθηκαν στο 
22% των ασθενών µε MDS   και στο 50% των ασθενών µε CMML. Αντιαιµοπεταλιακά 
αντισώµατα παρετηρήθησαν στο 46%.Τέλος  το fc  κλάσµα των υποδοχέων των 
µονοκυττάρων είναι αυξηµένο.Εχει αποδειχθεί σε καλλιέργειες κυτταρων απο ασθενείς 
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µε MDS  ότι  προάγεται η IL-1b, η IL-6   και ο GCSF, σε µεγάλες ποσότητες. Επίσης η 
εξωγενής χορηγηση IL-1b  προκαλεί παραγωγή IL-6  από τα ίδια κύτταρα αλλά όχι 
αντιστροφα. Η υποδόρια χορήγηση IL-1b, προκαλεί αύξηση των πολυµορφοπυρήνων 
λευκοκυττάρων του αίµατος και των µονοκυττάρων του µυελού σε ασθενείς µε MDS. 
(5). Στην παρούσα εργασία βρέθηκε ότι τα επίπεδα της IL-1β βρέθηκαν στατιστικά 
σηµαντικά υψηλότερα εναντι εκείνων της υγιούς οµάδας δεν συσχετίσθηκαν όµως µε 
τους υποτύπους του νοσήµατος.H IL-1b  συσχετίσθηκε θετικά µε την  IL-13 και 
αρνητικά µε την b2m SGOT, SGPT, γ-GT και ALP. 
O ορος Μυελουπερπλαστικα εισηχθη απο τον  Dameshek  για να περιγράψει τέσσερις 
καταστάσεις µε κοινά κλωνικά, µορφολογικά, παθοφυσιολογικά κλινικά γνωρίσµατα 
δηλαδή την Χρονία Μυελογενή Λευχαιµία, την Αληθή Πολυκυτταραιµία την Ιδιοπαθή 
Μυελοσκλήρυνση και τέλος την Ιδιοπαθή Θροµβοκυτταραιµία. 
Πρόκειται για επίκτητες διαταραχές και των τριών σειρών του µυελού, οι οποίες είναι 
περισσότερο ποσοτικές και λιγότερο ποιοτικές. Σ' αυτές παρατηρείται ανεξέλεγκτη 
διήθηση του µυελού των οστών  από τα κύτταρα των τριών µυελικών σειρών, οι οποίες 
συµµετέχουν στη διήθηση κατ' άλλοτε άλλο ποσοστό αναλόγως του είδους του 
συνδρόµου. Κοινό χαρακτηριστικό των MPD είναι η υπαρξη ενδιάµεσων µορφών, η 
µερικές φορές παρατηρούµενη µετάπτωση του ενός στο άλλο και τέλος η συχνή τους 
κατάληξη σε  οξεια λευχαιµία. 
Από τη µελέτη των κυτταροκινών έχει βρεθεί ότι τα επίπεδα των διαλυτών υποδοχέων 
IL-2 σε ασθενείς µε Ιδιοπαθή Πολυκυτταραιµία είναι αυξηµένα(3). Επίσης ότι ο 
αριθµός των λεµφοκυττάρων είναι αυξηµένος (2). Μετρήσεις παραγωγής ΙL-2 από 
ενεργοποίηση καλλιεργουµένων µονοκλωνικών κυττάρων επιβεβαιώνουν υπερφυσική 
παραγωγή IL-2  από Τ λεµφοκύτταρα ασθενών µε Ιδιοπαθη Πολυκυτταραιµία. Στην 
παρούσα εργασία βρέθηκε  ότι τα επίπεδα της IL-1β βρέθηκαν στατιστικά σηµαντικά 
υψηλότερα εναντι εκείνων της υγιούς οµάδας δεν συσχετίσθηκαν όµως µε τον υποτυπο 
της νόσου.Η  IL-1b συσχετίσθηκε  θετικά µε την IL-13 .Το θέµα αυτό  χρήζει 
περαιτέρω µελέτης.  
 
Τα συµπεράσµατα τα οποία µας επιτρέπονται να προσθέσουµε στα µέχρι στιγµής 
δεδοµένα είναι τα κάτωθι : 
Στη ΧΛΛ, η  IL-1b συσχετίζεται θετικά µε την IL-2, µε την IL-10 όπως και µε τη 
SGOT. 
Στα MDS, η IL-1b συσχετίζεται θετικά µε την IL-13 και αρνητικά µε την β2 
µικροσφαιρίνη , SGOT, SGPT, γ-GT και ALP. 
Στα ΜPD,  η IL-1b συσχετίζεται θετικά µε την IL-13 . 
Στα NHL, η IL-1b ασκεί ανασταλτική επίδραση στην αιµοποιία, καθότι συσχετίζεται 
αρνητικά µε τον αιµατοκρίτη. 
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