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Ðáèïãåíåôéêïß ìç÷áíéóìïß íüóùí
ó÷åôéæüìåíùí ìå ëïßìùîç áðü
Åëéêïâáêôçñßäéï ôïõ Ðõëùñïý (ÅÐ)

ÁíäñÝáò ÊáñáìÝñçò

ÅéóáãùãÞ

ÅêôåôáìÝíåò Ýñåõíåò ôùí ôåëåõôáßùí åôþí êáôÝäåéîáí üôé ôï ÅÐ äéáäñá-
ìáôßæåé óçìáíôéêü ñüëï óôçí áéôéïðáèïãÝíåéá êáé åîÝëéîç íïóçìÜôùí üðùò ïé
÷ñüíéåò ãáóôñßôéäåò, ôá Ýëêç, ôá ãáóôñéêÜ êáñêéíþìáôá êáé ôá ëåìöþìáôá
ôïõ óôïìÜ÷ïõ. Ï ðïëëáðëüò áõôüò ñüëïò ôïõ ÅÐ, áðïäßäåôáé áö’ åíüò ìåí
óôç ãåíåôéêÞ ôïõ åôåñïãÝíåéá (ðïõ ïöåßëåôáé åí ðïëëïßò óôçí éäéáßôåñç ìåôáë-
ëáêôéêÞ éêáíüôçôá ôïõ ãïíéäéþìáôüò ôïõ), áö’ åôÝñïõ óôç äõíáôüôçôá Ýììå-
óçò óõììåôï÷Þò ôïõ óå ïäïýò ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå ôçí Ýêêñéóç åñåèéóôéêþí
ïõóéþí, Þ ðñïÜãïõí ôïí ðñïãñáììáôéóìÝíï êõôôáñéêü èÜíáôï (áðüðôùóç).
Óôç óõíÝ÷åéá, èá áíáöåñèïýìå óôïõò ìç÷áíéóìïýò åìðëïêÞò ôïõ ÅÐ óôçí
áéôéïðáèïãÝíåéá äéáöüñùí íïóçìÜôùí, åðéêåíôñïýìåíïé êõñßùò óôç ãåíåôéêÞ
ôùí íïóçìÜôùí áõôþí.

ÅÐ êáé ãáóôñßôéäåò-íåþôåñá ðåéñáìáôéêÜ äåäïìÝíá

Ôï ÅÐ, åßíáé ï êáô’ åîï÷Þí õðåýèõíïò áéôéïðáèïãüíïò ìéêñïïñãáíéóìüò
ôçò ôýðïõ Â ÷ñïíßáò åíåñãïý ãáóôñßôéäáò.1 Ç ëïßìùîç ÷áñáêôçñßæåôáé áðü
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ðïëýìïñöç öëåãìïíþäç äéÞèçóç ôüóï ôïõ åðéèçëßïõ üóï êáé ôïõ ÷ïñßïõ, ìå
óõììåôï÷Þ ðïéêßëïõ áñéèìïý ðïëõìïñöïðõñÞíùí ëåõêïêõôôÜñùí. Åíåñãï-
ðïßçóç ôïõ öëåãìïíþäïõò ðëçèõóìïý ðñïêáëåßôáé áðü ôïðéêÞ ðáñáãùãÞ
áíôéóùìÜôùí êáé êõôôáñïêéíþí, óðïõäáéüôåñï ñüëï ìåôáîý ôùí ïðïßùí
äéáäñáìáôßæïõí ïé Éíôåñëåõêßíåò 6 êáé 8 êáé ï ÐáñÜãïíôáò ÍÝêñùóçò ôùí
¼ãêùí –á (TNF-á).2

ÓåéñÜ ðåéñáìÜôùí áðïäåéêíýïõí üôé ôï ÅÐ äéåãåßñåé ôç öëåãìïíþäç áíôß-
äñáóç áðïäåóìåýïíôáò ðáñÜãïíôåò åíåñãïðïßçóçò ôùí ïõäåôåñïößëùí ëåõ-
êïêõôôÜñùí êáé ðñïêáëþíôáò ôçí ìåôáíÜóôåõóÞ ôïõò. Ðñüóöáôåò åî Üëëïõ
åñåõíçôéêÝò åñãáóßåò êáôÝäåéîáí üôé äéÜöïñåò ãáóôñéêÝò åðéèçëéáêÝò ãñáììÝò
ðáñÜãïõí êõôôáñïêßíç IL-8 ùò áíôáðüêñéóç óôçí Ýêêñéóç Éíôåñöåñüíçò ã
êáé TNF-á.3 ÅðåéäÞ ïé êõôôáñïêßíåò áõôÝò áõîÜíïíôáé ùò áðÜíôçóç óå äéÝãåñ-
óç áðü ëïßìùîç óå ÅÐ ôüóï in vivo üóï êáé in vitro, öëåãìïíÞ ðïõ Ý÷åé ùò
áßôéï ôç ëïßìùîç áðü ÅÐ äéåãåßñåé ôï ãáóôñéêü åðéèÞëéï óôï íá ðáñÜãåé
äéáâéâáóôÝò ðïõ ëáìâÜíïõí åíåñãü ìÝñïò óôç äéáäéêáóßá ôçò öëåãìïíÞò.4 Ïé
ðáñáôçñÞóåéò áõôÝò éó÷õñïðïéïýíôáé áðü ôï ãåãïíüò üôé ôï ãáóôñéêü åðéèÞ-
ëéï åêêñßíåé áõîçìÝíá åðßðåäá ëáêôïöåñßíçò, ëõóïæýìçò, ðïëõìåñÞ õðïäï÷Ýá
áíïóïóöáéñßíçò êáé ìïñßùí MHC II.5 Ïé ìÝ÷ñé óÞìåñá ìåëÝôåò ìå ôç ÷ñÞóç
çëåêôñïíéêïý ìéêñïêïðßïõ äåß÷íïõí üôé ôá ÅÐ åðéêïëëïýíôáé áëëÜ äåí äéç-
èïýí ôï ãáóôñéêü åðéèÞëéï êáèþò êáé ôï õðïêåßìåíï ÷üñéï.7 Áí êáé ï áéôéïðá-
èïãåíåôéêüò ìç÷áíéóìüò äåí åßíáé ðëÞñùò äéåõêñéíéóìÝíïò, õðÜñ÷ïõí åíäåß-
îåéò üôé öëåãìïíÞ ìðïñåß íá äçìéïõñãçèåß åßôå áðü áõôü êáè’ áõôü ôï ìéêñü-
âéï åßôå áðü áëëçëåðéäñÜóåéò ôïõ ìå ôï åðéèçëéáêü óôïé÷åßï. Ðñïçãïýìåíåò
åñãáóßåò äåß÷íïõí üôé ôï ÅÐ åêêñßíåé Þ õðïâïçèÜ ôçí Ýêêñéóç ðáñáãüíôùí
ðïõ ðñïóåëêýïõí Þ åðÜãïõí åíåñãïðïéçìÝíá ïõäåôåñüöéëá, ëåõêïêýôôáñá,
ôá êýñéá öëåãìïíþäç óôïé÷åßá ôçò ÷ñïíßáò åíåñãïý ãáóôñßôéäáò. Åðéðñüóèå-
ôá, Ý÷åé áíáöåñèåß áýîçóç ôçò Ýêêñéóçò IL-8 óôï ãáóôñéêü âëåííïãüíï áóèå-
íþí ìïëõóìÝíùí ìå ÅÐ.2 Óå ðåéñÜìáôá ðïõ Ýãéíáí óôçí ÅñåõíçôéêÞ ÌïíÜäá
ôïõ 401 ÃÓÍÁ ðáñáôçñÞèçêå üôé ç ðáñáãùãÞ mRNA IL-8 áðü êáëëéÝñãåéåò
åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí ìïëõóìÝíùí ìå ÅÐ åßíáé óçìáíôéêÜ áõîçìÝíç óå ó÷Ýóç
ìå öõóéïëïãéêïýò ìÜñôõñåò åíþ ðáñÜëëçëá áõîÜíåôáé êáé ç Ýêöñáóç ôïõ
ICAM-1, ìïñßïõ ðïõ èåùñåßôáé ùò âáóéêüò ðáñÜãïíôáò ðñïóêüëëçóçò (adhe-
sion molecule) êáé óõíÜèñïéóçò ôùí ëåõêïêõôôÜñùí.

Ðïëëïß ôýðïé êõôôÜñùí èåùñïýíôáé éêáíïß íá ðáñÜãïõí IL-8, ìåôáîý
ôùí ïðïßùí ðåñéëáìâÜíïíôáé åðéèçëéáêÜ êýôôáñá ôïõ áíáðíåõóôéêïý, ïõñï-
ãåííçôéêïý êáé ãáóôñåíôåñéêïý óùëÞíá.8 Ðñüóöáôåò åñãáóßåò åî' Üëëïõ åðé-
âåâáéþíïõí ôçí ðáñáãùãÞ IL-8 áðü åðéèçëéáêÜ êýôôáñá ìåôÜ ôçí åðéìüëõí-
óÞ ôïõò ìå äéÜöïñá åßäç ìéêñïâßùí. ÐáñÜëëçëá ðéèáíïëïãåßôáé üôé åêôüò ôçò
IL-8 êáé Üëëåò êõôôáñïêßíåò åíåñãïðïéïýíôáé ìåôÜ áðü ìüëõíóç åðéèçëéáêþí
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êõôôÜñùí ôüóï ìå ÅÐ üóïí êáé ìå Üëëïõò ìéêñïïñãáíéóìïýò. Ç IL-8 üðùò
åßíáé ãíùóôü áðïôåëåß ìÝëïò ïìÜäáò ðñïöëåãìïíùäþí ìïñßùí ðïõ áíÞêïõí
óôçí ïéêïãÝíåéá ôùí ‘÷õìïêéíþí’, ç Ýêêñéóç ôùí ïðïßùí óõíäõÜæåôáé ìå ÷ç-
ìåéïôáîßá ôùí Ô ëåìöïêõôôÜñùí, åíåñãïðïßçóç ôùí ïõäåôåñïößëùí êáé äéÝ-
ãåñóç ôùí áíôéóôïß÷ùí ìïñßùí ðñïóêüëëçóçò.9 Ç öýóç (ðñïÝëåõóç?) ôùí
åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí ôá ïðïßá áëëçëåðéäñïýí ìå ôï ÅÐ öáßíåôáé åðßóçò üôé
äéáäñáìáôßæåé óçìáíôéêü ñüëï óôçí Ýêêñéóç ôçò IL-8. ÁñêåôÝò åñãáóßåò ôåêìç-
ñéþíïõí ôçí ðáñáãùãÞ IL-8 áðü åðéèçëéáêÝò êõôôáñéêÝò óåéñÝò ïõñïäü÷ïõ
êýóôçò ìåôÜ áðü åðéìüëõíóç ìå E. coli10 êáèþò åðßóçò êáé ôçí õðåñÝêêñéóç
óçìáíôéêþí ðïóïôÞôùí IL-8 mRNA áðü êýôôáñá áíáðíåõóôéêïý åðéèçëßïõ
ìåôÜ áðü åðéìüëõíóç ìå Pseudomonas Aeruginosa. Áí êáé ãéá ôçí ðáèïãåíåôé-
êÞ äñÜóç ôïõ ÅÐ Ý÷ïõí åíï÷ïðïéçèåß ìüñéá üðùò ëéðïóáê÷áñßôåò, Ýíæõìá,
êáé ôïîßíåò ìåôáîý ôùí ïðïßùí êáé ç êåíïôïðéþäçò ôïîßíç, öáßíåôáé üôé ãéá
ôçí Ýêêñéóç ôçò IL-8 áðáéôåßôáé êáé êÜðïéï Üëëï ìüñéï áöïý óôåëÝ÷ç ìïíéìï-
ðïéçìÝíá ìå öïñìüëç äåí Þóáí éêáíÜ êáôÜ ôç äéåíÝñãåéá ôùí ðåéñáìÜôùí
ìáò íá åðéöÝñïõí áýîçóç ôïõ mRNA.6

Ôï ìüñéï ICAM-1 (CD54) èåùñåßôáé áðáñáßôçôï ãéá ôç óõíÜèñïéóç ëåõ-
êïêõôôÜñùí óå öëåãìïíþäåéò êáôáóôÜóåéò üðùò ãéá ðáñÜäåéãìá ç ÷ñüíéá
åíåñãüò ãáóôñßôéäá.11 Ôï ICAM-1 åêöñÜæåôáé óôá åðéèçëéáêÜ êýôôáñá, óôá
åíäïèçëéáêÜ êýôôáñá êáé óôá êýôôáñá ðïõ ðáñïõóéÜæïõí ôï áíôéãüíï. ¸÷åé
áíáöåñèåß èåôéêÞ ñýèìéóç Ýêöñáóçò ICAM-1 ìåôÜ áðü äéÝãåñóç ôùí êõôôÜ-
ñùí ìå IFN-ã, TNF-á êáé IL-1.12 Áí êáé ç åðéìüëõíóç åðéèçëéáêþí ãáóôñéêþí
êõôôáñéêþí óåéñþí áðü ÅÐ ðñïêáëåß ìéêñÞ ìüíï áýîçóç ôïõ ICAM-1, ç ðá-
ñÜëëçëç áýîçóç êõôôáñïêéíþí üðùò ï TNF-á öáßíåôáé üôé åðÜãåé ôçí Ýêêñéóç
ôïõ ìïñßïõ áõôïý êáé óõìâÜëåé óôçí êáôáóôñïöÞ ôùí åðéèçëéáêþí êõôôÜ-
ñùí ëüãù ôçò ðñïêáëïýìåíçò óõíÜèñïéóçò ïîÝùí öëåãìïíùäþí óôïé÷åßùí.13

ÅÐ êáé ãáóôñéêüò êáñêßíïò

Ç ÷ñüíéá áôñïöéêÞ ãáóôñßôéäá êáé ç åíôåñéêÞ ìåôáðëáóßá åßíáé äýï êá-
ôáóôÜóåéò ðïõ Ý÷ïõí åäþ êáé áñêåôü êáéñü åíï÷ïðïéçèåß ãéá ôç óõììåôï÷Þ
ôïõò óôçí áéôéïðáèïãÝíåéá ôïõ ãáóôñéêïý êáñêßíïõ. ÅðéäçìéïëïãéêÝò êáé éóôï-
ðáèïëïãéêÝò ìåëÝôåò åî' Üëëïõ êáôáäåéêíýïõí ôç óôåíÞ ó÷Ýóç ìåôáîý áôñï-
öéêÞò ãáóôñßôéäáò/åíôåñéêÞò ìåôÜðëáóçò êáé åíôåñéêïý êõñßùò ôýðïõ áäåíï-
êáñêéíþìáôïò ôïõ óôïìÜ÷ïõ êáèþò êáé ôç óõó÷Ýôéóç ëïßìùîçò áðü ÅÐ êáé
åíôåñéêÞò ìåôáðëáóßáò.14 ÐáñÜëëçëá, ìåãÜëïò üãêïò ìåëåôþí áíáöÝñåôáé óôá:

· ÅðáãùãÞ iNOS (inducible Nitric Oxide Synthase - åðáãþìåíç óõíèÜóç ôïõ
Íéôñéêïý Ïîåéäßïõ) áðü ôçí ðáñïõóßá ÅÐ óå áôñïöéêÝò ãáóôñßôéäåò15

· ÅðáãùãÞ mRNA ôçò êõêëïïîõãåíÜóçò 2 êáé óýíèåóç Ðñïóôáãëáíäßíçò Å2
áðü ôá åðéèçëéáêÜ êýôôáñá åðß ðáñïõóßáò ÅÐ16
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· Óõó÷åôéóìü åëåõèÝñùí ñéæþí ìå ðáñïõóßá ÅÐ êáé åíôåñéêÞò ìåôÜðëáóçò17

Ôá åõñÞìáôá ôùí ìåëåôþí áõôþí êáôáäåéêíýïõí ìå áñêåôÞ âåâáéüôçôá
ôï ñüëï ôïõ ÅÐ óôçí åðáãùãÞ/ðñüêëçóç ãáóôñßôéäáò ìå ìç÷áíéóìïýò ðïõ
âáóßæïíôáé óôçí Ýêêñéóç åñåèéóôéêþí ãéá ôá åðéèçëéáêÜ êýôôáñá ïõóéþí. ÕðÜñ-
÷ïõí üìùò êáé Üëëåò ìåëÝôåò ðïõ áíáëýïõí êáé ôç óçìáóßá ôçò ãåíåôéêÞò
äïìÞò ôïõ ìéêñïâßïõ óôçí åðáãùãÞ öáéíïìÝíùí üðùò ãéá ðáñÜäåéãìá ï ðñï-
ãñáììáôéóìÝíïò êõôôáñéêüò èÜíáôïò (áðüðôùóç), ç ï êõôôáñéêüò ðïëëáðëá-
óéáóìüò. ÓõãêåêñéìÝíá:

· ÐáñáôçñÞèçêå áõîçìÝíïò áðïðôùôéêüò äåßêôçò ìåôÜ áðü ëïßìùîç ìå
ÅÐ18

· ÅìöÜíéóçò ðõëùñéêþí áäåíßùí ðïõ åêêñßíïõí ìåôáëëáãìÝíï ðåøéíïãüíï-
1 ðáñïõóßá ÅÐ19

· Ôá anti-CagA áíôéóþìáôá áõîÜíïõí ôï ñßóêï åìöÜíéóçò áôñïöéêÞò ãá-
óôñßôéäáò20

· CagA+ óôåëÝ÷ç åðÜãïõí ôïí êõôôáñéêü ðïëëáðëáóéáóìü ìåôÜ áðü ìå-
ôñÞóåéò ðïõ Ýãéíáí ìå ôç âïÞèåéá áíïóïúóôï÷çìåßáò20

· Ç ëïßìùîç ìå ÅÐ óõíäõÜæåôáé ìå ìåôáâïëÝò óôïí êõôôáñéêü êýêëï21

· ÁíáöÝñåôáé óõ÷íÜ óôç âéâëéïãñáößá óõó÷åôéóìüò Ýêöñáóçò ïãêïãïíé-
äßùí p53, c-erbB2 êáé åëëåßøåéò óôá c-met, APC êáé DCC ìå ìüëõíóç áðü
ÅÐ22

· ÐáñáôçñÞèçêå ãñáììéêÞ óõó÷Ýôéóç Ýêöñáóçò RNA ôåëïìåñÜóçò, ëïßìù-
îçò áðü ÅÐ êáé åíôåñéêÞò ìåôáðëáóßáò23

· ÁíáöÝñåôáé åëÜôôùóç ôïõ Ðåøéíïãüíïõ 1 óå ðáñïõóßá áíôé-ÅÐ Áíïóï-
óöáéñßíçò Á24

Áíáêåöáëáéþíïíôáò ôá ðáñáðÜíù, ðñïôåßíåôáé ï åîÞò ìç÷áíéóìüò íåï-
ðëáóìáôéêÞò åêôñïðÞò (Ó÷Þìá 1).

ÅÐ êáé áðüðôùóç ãáóôñéêþí åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí

Åíäåßîåéò ãéá ôçí åðáãùãÞ áðïðôùôéêþí óçìÜôùí áðü ôï ÅÐ ðñïêý-
ðôïõí ìÝóá áðü äýï äéáöïñåôéêÝò ïäïýò ðñïóÝããéóçò óôï èÝìá:

1. Áðü ôçí áíß÷íåõóç ôùí áðïðôùôéêþí êõôôÜñùí ìå ãíùóôÝò ôå÷íéêÝò óå
éóôïëïãéêÝò ôïìÝò êáé

2. Áðü ôçí åðáãùãÞ ôïõ öáéíïìÝíïõ ôçò áðüðôùóçò óå ãáóôñéêÝò åðéèç-
ëéáêÝò óåéñÝò in vitro.
Ãéá ôç ìåëÝôç ôïõ öáéíïìÝíïõ ôçò áðüðôùóçò in situ óÞìåñá, ÷ñçóéìï-

ðïéåßôáé ç ìÝèïäïò TUNEL (terminal deoxynucleotidyl nucleotide nick-end label-
ling), üðïõ ìå óõãêåñáóìü áíïóïúóôï÷çìåßáò êáé ìïñéáêÞò âéïëïãßáò ìðï-
ñïýí íá áíé÷íåõôïýí ôá áðïðôùôéêÜ óùìÜôéá óå ôïìÝò ðáñáößíçò. Óå åñãá-
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Ó÷Þìá 1.

óßåò ðïõ Ýãéíáí ðáñáôçñÞèçêå üôé ï ñõèìüò áðüðôùóçò ôùí êõôôÜñùí ôïõ
ãáóôñéêïý åðéèçëßïõ áõîÜíåôáé ìå ó÷åäüí ãñáììéêÞ ó÷Ýóç åðß ðáñïõóßáò ÅÐ.
ÐáñáôçñÞèçêå åðßóçò üôé ï áñéèìüò ôùí áðïðåðôïêþôùí êõôôÜñùí åðáíÝñ-
÷åôáé óå öõóéïëïãéêÜ üñéá ìåôÜ áðü èåñáðåßá åêñßæùóçò ôïõ ÅÐ. ÔÝëïò, âñÝ-
èçêå üôé ï áõîçìÝíïò áðïðôùôéêüò äåßêôçò óõíäõÜæåôáé ìå áðïéêéóìü áðü
óôåëÝ÷ç ÅÐ cagA áñíçôéêÜ25.

Ï äåýôåñïò äñüìïò ðñïóÝããéóçò ôïõ öáéíïìÝíïõ ôçò áðüðôùóçò åßíáé
ìÝóù êõôôáñïêáëëéåñãåéþí åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí, ìÝèïäïò ðïõ Ý÷åé áñêåôÜ
ìåéïíåêôÞìáôá, ìå êõñéüôåñï åêåßíï ôçò åðéëïãÞò ôçò êõôôáñéêÞò óåéñÜò ðïõ
êáôÜ êáíüíá åßíáé êáñêéíéêÞ êáé ü÷é öõóéïëïãéêü åðéèÞëéï. ÐáñáôçñÞèçêå
ëïéðüí üôé ðñÜãìáôé ôï ÅÐ Ý÷åé ôç äõíáôüôçôá íá åðÜãåé ôï öáéíüìåíï ôçò
áðüðôùóçò ôüóï ðñïóôéèÝìåíï áõôïýóéï ùò ìéêñïïñãáíéóìüò üóï êáé ùò
åê÷õëéóìÝíïò ëéðïóáê÷áñßôçò. Åðßóçò, âñÝèçêå óõó÷Ýôéóç ôçò áðüðôùóçò ìå
ôçí ðáñïõóßá ç ìç êõôôáñïêéíþí üðùò ç Éíôåñöåñüíç ã êáé ï TNF-á26. Öáß-
íåôáé üôé ôá ìüñéá áõôÜ ðñïÜãïõí ôï öáéíüìåíï ìÝóù ôïõ õðïäï÷Ýá ôïõ Fas
(CD95), åíüò åê ôùí ìïñßùí ðïõ ÷áñáêôçñßæåôáé ùò ôï êáè’ åáõôü “ìüñéï
èáíÜôïõ” (death molecule).
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ÅÐ êáé MALT ëåìöþìáôá

Áðü ôéò áñ÷Ýò ôçò 10åôßáò ôïõ ’90 åßíáé ãíùóôÞ ç óõó÷Ýôéóç ëïßìùîçò ìå
ÅÐ êáé MALT ôýðïõ ëåìöþìáôïò. Áðü ôïõò Wotherspoon êáé Isaacson õðïóôç-
ñß÷èçêå üôé ç ÷ñüíéá åëéêïâáêôçñéáäéáêÞ ãáóôñßôéäá ðáñÝ÷åé õðüóôñùìá ãéá
ôçí áíÜðôõîç ëåìöþìáôïò ôýðïõ MALT.27 Ôï 1993 åðéâåâáéþíåôáé ç ó÷Ýóç
ãáóôñßôéäáò ÅÐ áéôéïëïãßáò êáé ëåìöþìáôïò êáé ðñïôåßíåôáé èåñáðåßá 4 åâäï-
ìÜäùí åêñßæùóçò ôïõ ÅÐ ùò ìÝèïäïò äéáöïñéêÞò äéÜãíùóçò ãáóôñßôéäáò–
ëåìöþìáôïò.28 ¸êôïôå, ïé óðïõäáéüôåñåò ðáñáôçñÞóåéò ó÷åôéêÜ ìå ôï èÝìá
Ý÷ïõí ùò åîÞò:

· ¸íôïíïò ðïëëáðëáóéáóìüò Â ëåìöïêõôôÜñùí óå ÷áìçëÞò êáêïçèåßáò
MALT ëåìöþìáôá ìåôÜ áðü åðáöÞ ìå ÅÐ29

· Ï ðïëëáðëáóéáóìüò ôùí Â ëåìöïêõôôÜñùí ïöåßëåôáé óå åíåñãïðïßçóç
ôùí Ô ëåìöïêõôôÜñùí30

· Ï âáèìüò ôçò åíåñãïðïßçóçò åîáñôÜôáé åí ðïëëïßò áðü ôï óôÝëå÷ïò ôïõ
âáêôçñéäßïõ êáé óõãêåêñéìÝíá áðü ôç ãåíåôéêÞ äïìÞ ôïõ31

· Ôï ÅÐ áíé÷íåýåôáé óôï 90% ôùí MALT ëåìöùìÜôùí32

· Óå ïñéóìÝíåò ðåñéðôþóåéò ÷áìçëÞò êáêïçèåßáò MALT ëåìöùìÜôùí ðáñá-
ôçñÞèçêå ÷ñùìïóùìéáêÞ ìåôÜèåóç 1;1433

· ÊõôôáñïãåíåôéêÝò ìåëÝôåò êáôáäåéêíýïõí ôçí ðáñïõóßá Ôñéóùìßáò 3 óôá
÷áìçëÞò êáêïçèåßáò MALT ëåìöþìáôá34

· Ç êáëëéÝñãåéá íåïðëáóìáôéêþí êõôôÜñùí MALT ëåìöþìáôïò ðáñïõóßá
óôåëå÷þí ÅÐ, ðñïêáëåß áýîçóç ôïõ ñõèìïý ðïëëáðëáóéáóìïý, åðáãùãÞ
CD25 êáé Ýêêñéóç áðü ôá Ô ëåìöïêýôôáñá, IL-235

· ÁðïìÜêñõíóç ôùí Ô ëåìöïêõôôÜñùí áðü ôï êáëëéÝñãçìá, áíáóôÝëëåé
ôá ðáñáðÜíù öáéíüìåíá35

· Ðñüóöáôá ðåéñÜìáôá Ýäåéîáí üôé ï ñõèìüò ðïëëáðëáóéáóìïý ôùí Â
ëåìöïêõôôÜñùí äåí åîáñôÜôáé áðü ôçí ðáñïõóßá ÅÐ áëëÜ áðü ôçí
ðáñïõóßá Ô ëåìöïêõôôÜñùí ðïõ åìöáíßæïíôáé ëüãù ôçò ðáñïõóßáò ÅÐ36

· Ôá êýôôáñá áõôÜ Ý÷ïõí áíïóïöáéíüôõðï Th1 êáé åêöñÜæïõí åêôüò áðü
IL-2, IL-8 êáé IFN-ã36

Åðßóçò:
· Ôåêìçñéþèçêå ç ìåôáôñïðÞ MALT ëåìöùìÜôùí ÷áìçëÞò óå õøçëÞò êá-

êïçèåßáò, ìå óõììåôï÷Þ ôïõ éäßïõ êëþíïõ
· Ôá ãáóôñéêÜ MALT ëåìöþìáôá äéáöÝñïõí áðü ôá ëåìöáäåíéêÜ áíôßóôïé-

÷Ü ôïõò êáé óôç âéïëïãéêÞ óõìðåñéöïñÜ, éäéüôçôá ðïõ ßóùò ïöåßëåôáé óå
áíôéãïíéêïýò ðáñÜãïíôåò

· Ç ðáñïõóßá ÅÐ óõíäõÜæåôáé óõíÞèùò ìå ðñþéìá ðñùôïðáèÞ ãáóôñéêÜ
ëåìöþìáôá ðïõ åíôïðßæïíôáé óôïí âëåííïãüíï êáé ôïí õðïâëåííïãüíéï
÷éôþíá.
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Óå ðñüóöáôç åñãáóßáò ìáò ìåëåôÞóáìå ôç óõììåôï÷Þ ôçò ëïßìùîçò ìå ÅÐ
óôç äçìéïõñãßá MALT ôýðïõ ëåìöþìáôïò, ìÝóù ôçò ó÷åäßáóçò êáé ôçò ìåëÝ-
ôçò ôçò Ýêöñáóçò åíüò IgA áíôé-éäéïôõðéêïý áíôéóþìáôïò. Ôá óõìðåñÜóìáôá
ôçò ìåëÝôçò áõôÞò åíéó÷ýïõí ôçí õðüèåóç äçìéïõñãßáò ôùí MALT ëåìöùìÜ-
ôùí óôá ðëáßóéá áíïóïëïãéêÞò áíôáðüêñéóçò ôïõ ïñãáíéóìïý ìåôÜ áðü ëïß-
ìùîç ìå ÅÐ. Ôá ðáñáãüìåíá áíôééäéïôõðéêÜ áíôéóþìáôá åìöáíßæïõí äñÜóç
Áõîçôéêïý ÐáñÜãïíôá ìåôáâÜëëïíôáò ôïí ñõèìü ôïõ êõôôáñéêïý ðïëëáðëá-
óéáóìïý.37

Óõíåðþò ôá ìÝ÷ñé óÞìåñá äåäïìÝíá áíáöïñéêÜ ìå ôïí ñüëï ôïõ ÅÐ óôç
ëåìöùìáôïãÝíåóç äåß÷íïõí üôé:

· Ç ðáñïõóßá ëåìöéêïý éóôïý óôï ãáóôñéêü âëåííïãüíï óõíäõÜæåôáé ìå
áðïéêéóìü ôïõ áðü ÅÐ

· Ôá ÅÐ ðñïêáëïýí ôï áíôéãïíéêü åñÝèéóìá ãéá ôçí áíÜðôõîç ãáóôñéêïý
MALT ëåìöþìáôïò

· Óôçí áéôéïðáèïãÝíåéá ôçò íüóïõ ðéèáíþò ñüëï äéáäñáìáôßæåé êáé ç ãåíå-
ôéêÞ äïìÞ ôïõ óôåëÝ÷ïõò (áíôéãïíéêüôçôá;)
Óôï ó÷Þìá 2 áðåéêïíßæåôáé ç ïäüò ìßáò ðéèáíÞò ìå ôá ìÝ÷ñé óÞìåñá

äåäïìÝíá åìðëïêÞò ôïõ ÅÐ óôç ëåìöùìáôïãÝíåóç.

Ëïßìùîç ìå Åëéêïâáêôçñßäéï ôïõ ðõëùñïý

Åíåñãïðïßçóç

Â ëåìöïêýôôáñá Ô ëåìöïêýôôáñá

Ôñéóùìßá

Ðáèïëïãéêüò

êëþíïò

ÌåôÜèåóç 1;14

×áìçëÞò êáêïçèåßáò MALT ëÝìöùìá Hp åîáñôþìåíï

P53 ìåôáëëÜîåéò, åîáëåßøåéò, LOH;

×áìçëÞò êáêïçèåßáò MALT ëÝìöùìá Hp áíåîÜñôçôï

¢ãíùóôïò ðáñÜãïíôáò;

ÕøçëÞò êáêïçèåßáò MALT ëÝìöùìá

Ó÷Þìá 2.

3
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