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Η κινθτικι των ςτοιχείων τθσ φυςικισ και τθσ 
επίκτθτθσ (ειδικισ) ανοςίασ μετά ιογενι λοίμωξθ 



Ιόσ 

Πλαςματοκυτταροειδζσ 
δενδριτικό κφτταρο 

Επικθλιακό κφτταρο 

Ιντερφερόνθ τφπου Ι 

Κφτταρο ΝΚ 

Ιόσ 

Συνδζτθσ για τον υποδοχζα του 
κυττάρου ΝΚ 

Αναςταλτικόσ υποδοχζασ 
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Τα ςτοιχεία τθσ φυςικισ ανοςίασ που προςτατεφουν από τουσ ιοφσ 

Υποδοχζασ 
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Συνδζτθσ για τον υποδοχζα 
του κυττάρου ΝΚ 
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Αναςταλτικόσ 
υποδοχζασ 

Υποδοχζασ 
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Ιόσ 

Αναςταλτικόσ υποδοχζασ 

Κφτταρο ΝΚ 

Υποδοχζασ 
ενεργοποίθςθσ 

Θάνατοσ του 
μολυνκζντοσ 
κυττάρου με 

απόπτωςθ 

Η απουςία ςυνδζτθ (αυτόλογο MHC-I) για τον 
αναςταλτικό υποδοχζα του κυττάρου ΝΚ ςυμβάλλει 
ςτθν ενεργοποίθςθ του υποδοχζα κανάτου του ΝΚ και 
ςτο κάνατο του μολυνκζντοσ κυττάρου με απόπτωςθ 

PTK: Πρωτεϊνικζσ 
κινάςεσ τυροςίνθσ  
PTP: Πρωτεϊνικζσ 
φωςφατάςεσ τυροςίνθσ 



Τα ςτοιχεία τθσ επίκτθτθσ (ειδικισ) ανοςίασ που 
ςυμμετζχουν ςτθν άμυνα κατά των ιογενϊν λοιμϊξεων 

Διαφοροποιημζνα CD8+ 

ΚΤΛ ειςζρχονται ςτην 
κυκλοφορία

Δραςτικά CD8+ ΚΤΛ  
ενεργοποιοφνται από αντιγόνο
ςε περιφερικοφσ ιςτοφσ 
(μολυνθζντα κφτταρα)Κφτταρο των ιςτών με 

ενδοκυτταρωμζνουσ ιοφσ

Θάνατοσ του κυττάρου-
ςτόχου από τα CD8+ ΚΤΛ

Θάνατοσ με απόπτωςη

Πλαςματοκφτταρο

ιόσ

Εξουδετερωτικά
αντιςώματα

Σχήμα 3



Μθχανιςμοί με τουσ οποίουσ οι Ιντερφερόνεσ 
τφπου Ι ανακόπτουν τθν μετάδοςθ των ιϊν 

PKR: protein kinase R 

interferon-induced, double-

stranded RNA-activated protein 

kinase 

EIF-2alfa: Eukaryotic 

Initiation Factor 2a  

Mx: Interferon-induced 

GTP-binding protein Mx1 

dsRNA 



Όλα τα κφτταρα του 
ςϊματοσ διακζτουν 

αιςκθτιρεσ που ταχφτατα 
αναγνωρίηουν ςτοιχεία 

μικροβίων, μυκιτων, 
παραςίτων και ιϊν. Αυτοί οι 

αιςκθτιρεσ ονομάηονται 
Toll-like receptors (TLRs)  

και πυροδοτοφν τθν 
αντίδραςθ του κυττάρου 

εναντίον του ειςβολζα 

Σα ςτοιχεία βακτθρίων, μυκιτων 
και ιϊν που αναγνωρίηονται από 
τουσ TLRs ονομάηονται Μοριακά 
πρότυπα παθογόνων , οι δε 
υποδοχείσ ονομάηονται επίςθσ 
«υποδοχείσ αναγνωρίςεωσ 
προτφπων» (pattern recognition 
receptors, PRRs) 



Οι TLRs τθσ κυτταρικισ 
μεμβράνθσ αναγνωρίηουν 

ςτοιχεία βακτθρίων και 
μυκιτων, ενϊ οι TLRs του 

ενδοςϊματοσ 
αναγνωρίηουν κυρίωσ 

ςτοιχεία ιϊν 

TRIF:TIR-domain-containing 
adapter-inducing interferon-β  
TIR: Toll/IL-1R homologous 
region 
NF-κB: nuclear factor kappa-
light-chain-enhancer of 
activated B cells 
MyD88: Myeloid differentiation 
primary response 88 
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P P 

dsRNA dsDNA 

RIG-1 MDA-5 

MAVS 

Μιτοχόνδριο 

TRAF3 

TBK-1 

IKKε 

IRF3 IRF3 IRF3 

IFN-α/β 

c-GAS 

C-GAMP 

STING 

Αιςκθτιρεσ του κυτταροδιαλφματοσ που πυροδοτοφν τθν 
παραγωγι IFN-I (IFN-α/β) 

IFN-α/β 

IFN, interferon;  
IKKε, IκB kinase-ε;  
IRF, IFN regulatory factor;  
MAVS, mitochondrial antiviral  
 signaling protein;  
MDA5, melanoma differentiation 
 -associated gene 5;  
P, phosphate;  
RIG-I, retinoic acid-inducible gene 
1;  
TBK1, TANK-binding kinase 1;  
TRAF3, tumor necrosis factor  
receptor-associated factor 3;  
TANK, TRAF family member-
associated NF-kappa-B activator 
 



Αντιγόνα 
υφιςτάμενα 

επεξεργαςία ςτο 
κυτταροδιάλυμα 
παρουςιάηονται 
μζςω MHC-I και 

διεγείρουν  
CD8+ T κφτταρα 

Αντιγόνα 
υφιςτάμενα 

επεξεργαςία ςτα 
κυςτίδια-

φαγοςϊματα 
παρουςιάηονται 
μζςω MHC-II και 

διεγείρουν  
CD4+ T κφτταρα 



Τα δενδριτικά κφτταρα 
φαγοκυτταρϊνουν 

μολυςμζνα κφτταρα 
και πζπτουν τισ 
πρωτεΐνεσ του 

κυττάρου και του ιοφ, 
παρουςιάηουν δε αυτζσ 

ςτα CD8+T και CD4+T 
κφτταρα 



Ο μθχανιςμόσ τθσ διαςταυροφμενθσ παρουςίαςθσ  

Εξωγενι αντιγόνα που 
παρουςιάηονται μζςω του 

ςυςτιματοσ των κυςτιδίων από τα 
δενδριτικά κφτταρα ςε CD4+T 

κφτταρα οδθγοφν ςε ζκφραςθ 
κυτταροκινών από τα CD4+T 

κφτταρα οι οποίεσ ωριμάηουν το 
δενδριτικό κφτταρο και το κάνουν 
ικανό να εκφράςει ςυνδιεγερτικά 

μόρια και να παρουςιάςει εξωγενι 
αντιγόνα ςτα CD8+ T κφτταρα 



Οι πρωτεΐνεσ MASP-1 
και MASP-2 

ςχθματίηουν 
ςυμπλζγματα με τισ 

Ficolins και 
ενεργοποιοφν τθν 

ακολουκία τθσ λεκτίνθσ 
για τθν ενεργοποίθςθ 
του ςυμπλθρϊματοσ 

Ο όροσ «ficolins» ςθμαίνει: oligomeric 
lectins with subunits consisting 
of both collagen (Col)-like long thin 
stretches 
and fibrinogen (Fi)-like globular 
domains with lectin 
(Lin) activity, που κα μποροφςαν να 
μεταφραςτοφν 
ωσ εξισ: «Ολιγομερι ακτίνθσ με λεπτά 
ινίδια κολλαγόνου (Col) και ςφαιρικζσ 
υπομονάδεσ ινονεκτίνθσ 
(Fi) με δραςτθριότθτα λεκτίνθσ (Lin). 



Οι μθχανιςμοί ανοςολογικισ άμυνασ κατά 
των ιϊν ιςχφουν και για τον SARS-CoV-2 

Πληθυςμόσ:  ………………………...............................365.000 
Ζχουν υποβληθεί ςε μοριακό ζλεγχο για κορωναϊό: 
περίπου:………………………………………………………….. 37.000 (  1̴0%) 
Βεβαιωμζνεσ περιπτώςεισ:……………………………....2.168 
Θάνατοι:…………………………………………………………...10  (0,046%) 

14/9/2020 

Σο παράδειγμα τθσ 
Ιςλανδίασ 



Η δθμιουργία του 
φλεγμονοςϊματοσ 

είναι ζνασ άλλοσ 
τρόποσ για τθν 

παραγωγι τθσ IL-1β 
και τθσ IL-18 

Καςπάςη (caspase= Cysteine-
aspartic proteases, ι Cysteine 
aspartases) 
NACHT=Neuronal apoptosis inhibitor 
protein 
PYD=PYRIN domain 
NLR= nucleotide-binding domain, 
leucine-rich motif 
ASC= apoptosis-associated  speck-
like protein 
CARD=Caspase recruitment domains 
LRR=Leucine-rich repeat 



ενεργοποιητζσ 

Ενεργοποίηςη αιςθητήρων 

Σχηματιςμόσ  καταλοίπων ASC 

Απελευθζρωςη κυτταροκινών ή και 
κυτταρικόσ θάνατοσ 

Απελευθζρωςη καταλοίπων 
ASC 

Ενεργοποίηςη 
καςπάςησ-1 και IL-1β 
ζξω από το κφτταρο  

Φαγοκυττάρωςη 
καταλοίπων  ASC 

Επζκταςη τησ φλεγμονήσ μζςω του γειτονικοφ 
κυττάρου 

Πυρόπτωςθ: Μια 
υπερβολικι διζγερςθ τθσ 

παραγωγισ IL-1β μζςω 
ενεργοποίθςθσ του 

φλεγμονοςϊματοσ, που 
οδθγεί ςε καταςτροφι του 

κυττάρου και 
απελευκζρωςθ 

ενεργοποιθμζνθσ πρωτεΐνθσ 
ASC που ενεργοποιεί τθν 

προ-IL1β ακόμθ και ςτο 
εξωκυττάριο περιβάλλον και 

δρα ςτα διπλανά άκικτα 
κφτταρα.   



Οι μθχανιςμοί των φαινομζνων antigenic drift 
και antigenic shift  

Antigenic drift (τροποποίηςη 
αντιγόνου):  Μεταλλάξεισ ςε 
γονίδια που κωδικοποιοφν 
πρωτεΐνεσ επιφανείασ 
προκαλώντασ τροποποιιςεισ τθσ 
δομισ αυτών 
 
Antigenic Shift (αλλαγή 
αντιγόνου): Το φαινόμενο κατά το 
οποίο αυτόνομα τμιματα RNA του 
ιοφ αναςυνδυάηονται μεταξφ τουσ 
μζςα ςτα κφτταρα ενόσ άλλου  
ξενιςτι που φιλοξενεί ζνα άλλο 
ςτζλεχοσ του ιοφ ςε τρόπο ώςτε να 
προκφπτει ζνα καινοφργιο είδοσ ιοφ   



Πίνακασ 1: Μηχανιςμοί ανοςολογικήσ  διαφυγήσ των ιών

Αντιγονικι ποικιλομορφία Γρίπθ, Ρινοϊόσ, HIV

Αναςτολι τθσ επεξεργαςίασ του αντιγόνου
Ανακοπι μεταφοράσ πεπτιδίων μζςω TAP.
Αφαίρεςθ του MHC-I από το ενδοπλαςματικό δίκτυο 

Ιόσ απλοφ ζρπθτα
Κυτταρομεγαλοϊόσ

Παραγωγι «ψευδο-MHC-I» για αναςτολι των ΝΚ Κυτταρομεγαλοϊόσ (του χοίρου)

Παραγωγι ομολόγων των υποδοχζων κυτταροκινϊν Ευλογιάσ (IL-1, IFN-γ)
Κυτταρομεγαλοϊόσ (χυμοκίνεσ)

Παραγωγι ανοςοκαταςταλτικϊν κυτταροκινϊν (IL-10) Epstein-Barr

Μόλυνςθ, λειτουργικι ανεπάρκεια και κανάτωςθ 
κυττάρων του ανοςολογικοφ ςυςτιματοσ

HIV

Αναςτολι ενεργοποίθςθσ του ςυμπλθρϊματοσ HIV, ευλογιά, κυτταρομεγαλοϊόσ

Αναςτολι φυςικισ ανοςίασ Ευλογιά, HIV, ιόσ απλοφ ζρπθτα, 
κυτταρομεγαλοϊόσ του 
ανκρϊπου



Μθχανιςμοί με τουσ οποίουσ οι ιοί αναςτζλλουν 
τθν επεξεργαςία και παρουςίαςθ των αντιγόνων 

Μονοπάτι MHC-τάξεωσ Ι 



Μθχανιςμόσ τθσ εξάντλθςθσ 
Οξεία λοίμωξθ, 
κάκαρςθ του 
οργανιςμοφ από 
το αντιγόνο

Θάνατοσ με απόπτωςη
Θάνατοσ με απόπτωςη

IFN-γ και άλλεσ 
κυτταροκίνεσ

Δραςτικά και ΚΤΛ 
μνήμησ: ζκκριςη 
κυτταροκινών, 
πολλαπλαςιαςμόσ 
θανάτωςη 
κυττάρου-ςτόχου

PD-1

PD-1L

CTLA-4

B7

ΑΠΚ
Αθώο CD8+ T 
κφτταρο

CD8+KTΛ Δραςτικά και CD8+T
κφτταρα μνήμησ

CD8+KTΛ
Εξαντλημζνο 

CD8+ T 
κφτταρο

Εξάντληςη του T 
κυττάρου: όχι 
παραγωγή 
κυτταροκινών, 
ελαττωμζνοσ 
πολλαπλαςιαςμόσ
Όχι θανάτωςη 
κυττάρου-ςτόχου

Χρόνια λοίμωξθ: το 
αντιγόνο παραμζνει 

Σχήμα 9

 John S. Yi, Maureen A. Cox and Allan J. Zajac Immunology doi:10.1111/j.1365-2567.2010.03255.x 

Εξάντλθςθ των T 
κυττάρων: Μια 
διαδικαςία πολλών 
ςταδίων  

 BLIMP-1: PR domain 
zinc finger protein 1  δρα 
ωσ αναςτολζασ τθσ 
ζκφραςθς του γονιδίου 
τθσ Ιντερφερόνθσ-β  (β-
IFN)  



Ταξινόμθςθ των κορωναϊϊν 

229 Ε  
NL 63 
OC 43 
HKU1 
 
SARS-CoV 
MERS-CoV 
SARS-CoV-2 

Λοιμώξεισ 
ανώτερου 
αναπνευςτικοφ 

Λοιμώξεισ 
κατώτερου 
αναπνευςτικοφ 

Positive sense (Θετικι πολικότθτα) : Σο RNA  του ιοφ είναι όμοιο με το mRNA του κυττάρου του ξενιςτι και μεταφράηεται άμεςα ςτα 
ριβοςϊματα. 
Negative sense (Αρνθτικι πολικότθτα) : Σο RNA  του ιοφ  πρζπει να μεταγραφεί ςε Positive sense με τθ βοικεια του ενηφμου RNA-
dependent RNA polymerase πριν από τθ μετάφραςθ 



Βαςικζσ και πρϊιμεσ ανοςολογικζσ και 
ορολογικζσ διαταραχζσ ςτθν νόςο COVID-19 

• Εξαιρετικά υψθλά επίπεδα 
κυτταροκινϊν φλεγμονισ (IL-1 α,  
IL-6  και TNF-α 

• Ανεπαρκείσ αποκρίςεισ 
ιντερφερονϊν τφπου Ι 

• Λεμφοπενία ςτθν περιφζρεια 

 

 

• Αφξθςθ ορολογικϊν δεικτϊν 
φλεγμονισ  
• Φερριτίνθ 

• LDH 

• D-Dimers 

• CRP 

• Παράγοντεσ πιξεωσ 

Chen G, et al, J Clin Invest 2020: 130(5): 2620-2629 
Zhou F et al, The Lancet 2020: 395(10229): 1054-1062 
Goshua G, et al, Lancet Haematol 2020 



IP-10: Interferon gamma-induced protein 10 (CXCL-10)  

TMPRSS2: Transmembrane protease, serine 2  
MCP1: Monocyte Chemoattractant Protein-1  

MIP: Macrophage Inflammatory Proteins 
Matthew Zirui Tay et al, Nature Reviews Immunology https://doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8 



Matthew Zirui Tay et al, Nature Reviews Immunology https://doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8 



Matthew Zirui Tay et al, Nature Reviews Immunology https://doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8 

Επικθλιακά κφτταρα αεραγωγϊν 
Επικθλιακά κφτταρα των 
κυψελίδων 
Ενδοκθλιακά κφτταρα 
Μακροφάγα πνεφμονα 

RBD: Receptor binding domain 
ACE: Angiotensin converting enzyme 

Προςοχή  
Η ζκφραςθ του ACE2 ςτθν επιφάνεια των 
κυττάρων ελαττϊνεται μετά τθν είςοδο του 
ιοφ ςτα κφτταρα  
Ο υποδοχζασ ACE2 ρυκμίηει το ςφςτθμα 
ρεννίνθσ-αγγειοταςίνθσ και απϊλειά του 
διαταράςςει τθν αρτθριακι πίεςθ, τθν 
ρφκμιςθ θλεκτρολυτϊν αυξάνει τθν αγγειακι 
διαπερατότθτα των αεραγωγϊν και τθ 
φλεγμονι 

Ο υποδοχζασ κυττάρων για τθν είςοδο του ιοφ SARS-CoV-2 είναι ο ACE2 
 
Ο ACE2 υπάρχει ςτα: 

Η δομι τθσ πρωτεΐνθσ S 
S = S1+S2 

S1= Aminoterminal domain + RBD 

FP + HP1 + HP2 





DOI: (10.1021/acscentsci.0c01056)  

Υδατανθρακική αςπίδα 
τησ περιοχήσ RBD που 
αλληλεπιδρά με το 
ACE2.  
Απεικονίηεται θ 
προςβάςιμθ επιφάνεια 
του RBM-A και θ 
περιοχι που 
προςτατεφεται από 
γειτονικοφσ 
υδατάνκρακεσ ςτθν 
Κλειςτι (Β,C) και 
Ανοιχτι (Ε,F)  



Tang T et al, Antiviral Research 
https://doi.org/10.1016/j.antiviral.2020.104792 

Fusion peptide 

HR1 

HR2 

Transmembrane region 

Η δομι τθσ 
πρωτεΐνθσ S είναι 

πολφπλοκθ  



Tang T et al, Antiviral Research 
https://doi.org/10.1016/j.antiviral.2020.104792 

Σο γονιδίωμα του ιοφ 
SARS-CoV-2 

ειςζρχεται ςτο 
κφτταρο του ξενιςτι 

με ςφντθξθ των 
μεμβρανϊν του ιοφ 

και του κυττάρου του 
ξενιςτι τθν οποία 

υποβοθκοφν τα 
τμιματα τθσ S2 

υπομονάδασ τθσ 
πρωτεΐνθσ S 



Στρατθγικζσ για τθν ανακοπι τθσ μόλυνςθσ με τον ιό 
SARS-CoV-2 (παρεμπόδιςθ ειςόδου του ιοφ ςτα κφτταρα 
του ξενιςτι)  
• ΢τόχευςθ του ACE2 

• ACE2 εξωγενϊσ χορθγοφμενο 
• Baricitinib (JAK Inhibitor), αναςτζλλει τθν ενδοκυττάρωςθ του ACE2. 

• ΢τόχευςθ του TMPRSS2 (Transmembrane protease, serine 2 ) 
• Nafamostat mesylate 
• Calmostat mesylate 

• ΢τόχευςθ τθσ πρωτεΐνθσ S 
• Μονοκλωνικά αντιςϊματα 
• Εμβόλια 

• ΢τόχευςθ τθσ διαδικαςίασ ςφντθξθσ μεμβρανϊν ιοφ και κυττάρου του 
ξενιςτι 
• Εξωγενισ χοριγθςθ πεπτιδίου HR2 

  
 

 

Matthew Zirui Tay et al, Nature Reviews Immunology https://doi.org/10.1038/s41577-020-0311-8 



Matthew Zirui Tay et al, Nature Reviews 
Immunology 
https://doi.org/10.1038/s41577-020-
0311-8 

Αναςταλτζσ τθσ ειςόδου 
του ιοφ SARS-CoV-2 ςτα 
κφτταρα του ξενιςτι 
Μονοκλωνικά αντιςϊματα 
κατά τθσ πρωτεΐνθσ S 
Αντιςϊματα κατά τθσ 
πρωτεΐνθσ S, όπωσ επάγονται 
από τα εμβόλια 
Αναςτολείσ πρωτεαςϊν όπωσ 
θ TMPRSS2 
CD8+T κφτταρα (επαγόμενα 
από εμβόλια) 
Εξωγενζσ πεπτίδιο HR2 του 
ιοφ. 

Αναςταλτζσ επιπτϊςεων τθσ 
λοίμωξθσ 
Μονοκλωνικά αντιςϊματα 
κατά κυτταροκινϊν 
Μθχανικι απομάκρυνςθ 
κυτταροκινϊν, μζςω φίλτρων 
 



Εξωγενζσ πεπτίδιo HR2 ςυνδζεται με το HR1 του ιοφ 
και παρεμποδίηει το κλείδωμα HR1/HR2 διακόπτοντασ 
τθν ςφντθξθ μεμβρανϊν ιοφ και κυττάρου του ξενιςτι 

Tang T et al, Antiviral Research 
https://doi.org/10.1016/j.antiviral.2020.104792 

Ερϊτθμα: ΢ε ποια χρονικι ςτιγμι κα δοκεί;;;;;; 



Στθ νόςο COVID-19 αναπτφςςεται ςφνδρομο 
αναπνευςτικισ δυςχζρειασ του ενιλικα (ARDS) 

Ελεφθερα ιικά 
ςωμάτια 

Έγκλειςτα 
αποτελοφμενα από 
ιικά ςτοιχεία 

λάχνεσ 

8 ημέρεσ από την έναρξη των ςυμπτωμάτων 11 ημέρεσ από την έναρξη των ςυμπτωμάτων 

Zhu N. et al, N Engl J Med 2020;382:727-33. 



Ενδοκθλιίτιδα των πνευμονικϊν αγγείων ςτθ νόςο 
COVID-19 

Μακροςκοπικι εικόνα πνεφμονα 
αςκενοφσ με νόςο COVID-19 που 
κατζλθξε   Διάμεςθ και περιαγγειακι κυρίωσ 

λεμφοκυτταρικι πνευμονία με 
πολυεςτιακι ενδοκθλιίτιδα 

Σο μεςοκυψελιδικό διάφραγμα δείχνει 
ελαφρά διατεταμζνα τοιχϊματα 
κυψελίδων με πολλαπλοφσ 
μικροκρόμβουσ  ινικισ (κεφαλζσ 
βελϊν) , εξωαγγειακά ερυκρά και 
χαλαρό δίκτυο ινικισ μζςα ςτο χϊρο 
των κυψελίδων 

Ackermann Μ. et al, ,N Engl J Med 2020;383:120-8.DOI:10.1056/NEJMoa2015432 



Διαταραχι τθσ 
αγγειογζνεςθσ ςτθ 

νόςο COVID-19 

Ackermann Μ. et al, ,N Engl J Med 
2020;383:120-
8.DOI:10.1056/NEJMoa2015432 



Αντιπροςωπευτικζσ 
εικόνεσ NETs που 
παράγονται in vitro από 
LPSςε ανκρϊπινα 
ουδετερόφιλα. Σα NETs 
Εμφανίηονται με 
ςυνδυαςμζνθ χρϊςθ 
ελαςτάςθσ (πράςινθ) 
και πυρθνικοφ υλικοφ 
(DAPI, μπλε). 
Μεγζκυνςθ 40X. 

Kaplan M, and Radic M. J Immunol. 2012 September 
15; 189(6): 2689–2695. 
doi:10.4049/jimmunol.1201719. 

NETs: Neutrophil extracellular 
traps (εξωκυττάριεσ παγίδεσ 
ουδετεροφίλων) 



Οι εξωκυττάριεσ παγίδεσ 
των ουδετεροφίλων 
αςκενϊν με COVID-19 
είναι πλοφςιεσ ςε 
ςυμπλιρωμα και ιςτικό 
παράγοντα και πικανϊσ 
επάγουν κρόμβωςθ 

Skendros P et al, J Clin Invest. 2020. 
https://doi.org/10.1172/JCI141374 

Neutrophil extracellular traps (NETs) in the coagulopathy of COVID- 19. 

 Myeloperoxidase (MPO)-DNA complex levels 
representing NET release (detected by ELISA) 
 
TAT: Thrombin-antithrombin level 

 
 (TF)/neutrophil elastase (NE) staining 



Αςθενείσ θετικοί για αυτοαντιςώματα , ν, (%) 20, (68,7%) 

Αντιπυρθνικά αντιςϊματα (ΑΝΑ), ν, (%) 10, (34,5%) 

P- ANCA,ν , (%) 2, (6,9%) 

c-ANCA, n, (%) 2, (6,9%) 

Αντιςϊματα κατά καρδιολιπίνθσ, ν, (%) 7, (24%) 

Αντιςϊματα κατά β2GPI,ν, (%) 10, (34%) 

Αντι-CCP, n, (%) 1, (3,5%) 

Προθγοφμενο Ιςτορικό αυτοανόςου νοςιματοσ Ουδείσ 

Οι βαρζωσ πάςχοντεσ αςκενείσ με νόςο COVID-19 
αναπτφςςουν ιςχυρζσ αντιςωματικζσ αποκρίςεισ κατά του ιοφ 
SARS-CoV-2 αλλά αναπτφςςουν και αυτοαντιςϊματα 

Αςθενείσ (ν=29) ν, (%) 

Άνδρεσ  , ν, (%) 21  (72,4%) 

Γυναίκεσ, ν, (%) 8 (27,6%) 

Ηλικία, (ελάχιςτθ, μζγιςτθ, διάμεςθ), (ζτθ) 43 -65- 64,2 

 Vlachoyiannopoulos PG, Magira E, Alexopoulos H, et al. Ann Rheum Dis Epub ahead of print: [please include Day Month Year]. doi:10.1136/ annrheumdis-2020-218009 



Alexopoulos H et al, Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm 2020;7:e893. doi:10.1212/NXI.0000000000000893 

Αςκενείσ που 
βελτιϊνονται 

αεριομετρικά αλλά 
δεν αφυπνίηονται 

παρουςιάηουν είτε 
ενδορραχιαία 

ςφνκεςθ 
αντιςωμάτων, είτε 

διαταραχι του 
αιματεγκεφαλικοφ 

φραγμοφ 



Μθ-δομικζσ πρωτεΐνεσ του ιοφ SARS-CoV-2 αναςτζλλουν τθν 
μεταγραφι του γονιδίου των ιντερφερονϊν τφπου Ι (IFN-I)  
κακϊσ και μεταγραφικϊν παραγόντων που ευνοοφν τθν 
μεταγραφι των γονιδίων τουσ 

Sa Ribero M et al, PLOS Pathog. 16(7): e1008737. https://doi.org/10.1371/journal. ppat.1008737 

https://doi.org/10.1371/journal


Όταν ο ιόσ SARS-CoV2 ειςζλκει ςτο κφτταρο του ξενιςτι 
πολλζσ πρωτεΐνεσ του αναςτζλλουν τθν παραγωγι 

ιντερφερόνθσ ι τθν μεταγωγι ςιματοσ μζςω αυτισ  

IFN, interferon;  
IFNAR, interferon alpha and beta receptor;  
IκB, inhibitor of nuclear factor κB;  
IKKε, IκB kinase-ε;  
IRF, IFN regulatory factor;  
ISG, IFN-stimulated gene;  
JAK, Janus kinase;  
M, membrane;  
MAVS,mitochondrial antiviral  
 signaling protein;  
MDA5, melanoma differentiation 
 -associated gene 5;  
N, nucleocapsid;  
Nsp, nonstructural protein;  
ORF, open reading frame; 
P, phosphate;  
PLP, papain-like protease;  
RIG-I, retinoic acid-inducible gene 1;  
SARS-CoV, severe acute respiratory  
 syndrome coronavirus;  
STAT, signal transducer and  
 activator of transcription;  
TANK, TRAF family member  
 associated NF-κB activator;  
TBK1, TANK-binding kinase 1;  
TRAF3, tumor necrosis factor  
 receptor-associated factor 3;  
TYK2, tyrosine kinase 2. 

Sa Ribero M et al, PLOS Pathog. 16(7): e1008737. https://doi.org/10.1371/journal. ppat.1008737 

https://doi.org/10.1371/journal


Η παραγωγι IFN-I γίνεται 
κακυςτερθμζνα ςτθ νόςο 
COVID-19 και αυτό ζχει 
ςαν αποτζλεςμα 
επιδείνωςθ τθσ 
πνευμονικισ βλάβθσ και 
κάνατο  

IMM: Inflammatory monocyte macrophage 

 Channappanavar et al., 2016, Cell Host & Microbe 19, 181–193 



Manoussakis M. et al, Rheumatology 2017;56:22412243 doi:10.1093/rheumatology/kex316 

Νεαρόσ ενιλικασ 
αςκενισ με νόςο SAVI  

Ιντερφερονοπάκεια τφπου Ι. 
Ο όροσ προζρχεται από τα 
αρχικά των λζξεων: 
Stimulator of Interferon 
Genes (STING) – associated 
vasculopathy with onset in 
infancy 

Αιτία: Μετάλλαξθ με επαφξθςθ 
δράςθσ (gain of function) τθσ 
πρωτεΐνθσ STING που είναι 
κυρίαρχο ςτοιχείο – αιςκθτιρασ 
κυτταροπλαςματικοφ DNA, θ δε 
ενεργοποίθςι του προκαλείται 
από  2'3' cyclic guanosine 
monophosphate  adenosine 
monophosphate (cGAMP), που 
παράγεται ςαν απάντθςθ ςε 
ξζνο ι αυτόλογο DNA 



Ενεργοποίθςθ τθσ πρωτεΐνθσ 
STING ςτθ νυχτερίδα και ςτον 
άνκρωπο υποδθλϊνει ότι ίςωσ 
θ νόςοσ COVID-19 είναι μια 
επίκτθτθ  SAVI 

Berthelot J-M, Liote’ F, EBioMed https://doi.org/10.1016/j.ebiom.2020.102801 

cGAMP 

Σο κυκλικό δινουκλεοτίδιο 
cGAMP ςυντίκεται από τθν 
κυκλικι GMP-AMP ςυνκετάςθ 
(cGAS) με πρϊτεσ φλεσ τα ATP 
και GTP, μετά από 
ενεργοποίθςθ από το DNA 
που ευρίςκεται ςτο 
κυτταροδιάλυμα. Είναι 
ενδογενζσ δεφτερο μινυμα 
που ενεργοποιεί τθν πρωτεΐνθ 
STING 



Τουλάχιςτον ζνασ πολυμορφιςμόσ τθσ πρωτεΐνθσ 
STING προςτατεφει από καταςτάςεισ φλεγμονισ 
που ςχετίηονται με τθ γιρανςθ 

Hamann et al. Immunity & Ageing (2020) 17:7 https://doi.org/10.1186/s12979-020-00176-y 



Εγγενι ςφάλματα τθσ 
παραγωγισ ιντερφερόνθσ –Ι 
και -ΙΙΙ ςε βαρζωσ πάςχοντεσ 

αςκενείσ με COVID-19 

Πειραματικό Πρωτόκολλο 
 
Επιλογι γονιδίων που περιζχουν μεταλλάξεισ οι 
οποίεσ ιταν υπεφκυνεσ για βαριά γρίπθ και 
αφοροφςαν τθν παραγωγι ιντερφερόνθσ 
Διαμόλυνςθ κυττάρων τα οποία δεν περιείχαν τα 
αντίςτοιχα γονίδια (απαλοιφι) με τα πλαςμίδια που 
περιείχαν τα αγρίου τφπου και τα μεταλλαγμζνα 
γονίδια που επθρζαηαν τθν ζκφραςθ ιντερφερόνθσ α, 
β, λ.  
Μελζτθ ζκφραςθσ ιντερφερόνθσ τφπου Ι και ΙΙΙ 
αυτόματα και μετά από διζγερςθ με ποικίλουσ ιοφσ 
Αναηιτθςθ παρόμοιων μεταλλάξεων ςε αςκενείσ με 
ιπιο και βαρφ COVID 
 

Q. Zhang et al., Science 10.1126/science.abd4570 (2020). 



Αςκενείσ με βαριά νόςο COVID-19 
που δεν ζχουν μεταλλαγμζνα 
γονίδια τα οποία να δυςχεραίνουν 
τθν παραγωγι ιντερφερόνθσ-α 
πικανϊσ παρουςιάηουν 
αυτοαντιςϊματα που 
εξουδετερϊνουν τθ δράςθ τθσ  

Q. Zhang et al., Science 10.1126/science.abd4570 (2020). 



Βαρζωσ πάςχοντεσ αςκενείσ με COVID-19 
παρουςιάηουν αυτοαντιςϊματα κατά IFN-α και 
IFN-ω 

Bastard et al., Science 370, eabd4585 (2020) 23 October 2020 1 of 12 Downloaded from 
http://science.sciencemag.org/ on October 22, 2020 



Αςυντόνιςτθ αντι-ιικι 
ανοςία ςτθ νόςο COVID-
19 αποδεικνφει θ 
ςφγχρονθ μζτρθςθ 
ιντερφερονϊν –Ι και -ΙΙΙ ςε 
αςκενείσ με COVID-19 και 
γρίπθ   

Galani I-E et al,doi: https://doi.org/10.1101/2020.08.21.20179291 medRxiv preprint  

Οι ιντερφερόνεσ -α και -λ είναι 
ελαττωμζνεσ ςτθ νόςο COVID-19, ενώ οι 
κυτταροκίνεσ φλεγμονισ είναι 
παρατεταμζνα αυξθμζνεσ ςε ςχζςθ με τθν 
γρίπθ 



Οι κυτταροκίνεσ 
φλεγμονισ και οι 

χυμοκίνεσ 
βρίςκονται ςε 

αυξθμζνεσ 
ςυγκεντρϊςεισ ςτο 

πλάςμα 
ςυμπτωματικϊν ςε 

ςχζςθ με 
αςυμπτωματικοφσ 

φορείσ του SARS-
CoV-2 

Long Q-X et al, Nature Medicine | VOL 26 1200 | August 2020 | 1200–1204 | www.nature.com/naturemedicine 



Αποφςα IFN-β ςε βαριζσ 
και ιπιεσ περιπτϊςεισ 

COVID-19, ενϊ ςτισ βαριζσ 
περιπτϊςεισ οι 

κυτταροκίνεσ τθσ 
φλεγμονισ είναι αυξθμζνεσ 

Chen G, Guo W, Cao Y. et al J Clin Invest. 2020;130(5):2620–2629. https://doi.org/10.1172/JCI137244. 



Οι αςυμπτωματικοί 
φορείσ SARS-CoV-2 

ζχουν χαμθλότερουσ 
τίτλουσ αντιςωμάτων 

από τουσ 
ςυμπτωματικοφσ 

(πάςχοντεσ) 

Long Q-X et al, Nature Medicine | VOL 26 1200 | August 2020 | 1200–1204 | www.nature.com/naturemedicine 



Γιατί οι θλικιωμζνοι και οι ζχοντεσ υποκείμενα 
νοςιματα φκοράσ κινδυνεφουν περιςςότερο; 



Στουσ 
θλικιωμζνουσ θ 
βαςικι ζκκριςθ 
κυτταροκινϊν 
φλεγμονισ είναι 
αυξθμζνθ 

Μπλε: Μονοπάτια μετά ενεργοποίθςθ 
του nF-κB που οδθγοφν ςε παραγωγι 
κυτταροκινϊν φλεγμονισ 
Κόκκινο: Μονοπάτια τθσ Ιντερφερόνθσ 

Όλα τα ςυςτιματα τθσ φυςικισ 
ανοςίασ ςτουσ θλικιωμζνουσ 
κινθτοποιοφνται από ςτοιχεία 
τθσ γιρανςθσ των ιςτών που 
ονομάηονται  «danger 
associated molecular patterns» 
(μοριακά πρότυπα κινδφνου), 
όπωσ κραφςματα DNA, 
οξειδωμζνεσ πρωτεΐνεσ, ιοί κλπ 

Shaw A.C, et al, Nat Rev Immunol. 2013 December ; 13(12): 875–887. doi:10.1038/nri3547. 

TRAM: Translocating Chain-Associated Membrane Protein 



Διαταραχζσ του ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ ςτθν μεγάλθ θλικία 
ςτον άνκρωπο 
Διαμζριςμα τησ Ανοςίασ Ελάττωςη με την ηλικία Αφξηςη με την ηλικία 

Στελεχιαία κφτταρα του μυελοφ 
των οςτών 

Λεμφικι διαφοροποίθςθ Βλάβεσ DNA 
Μυελικι διαφοροποίθςθ 

Ουδετερόφιλα Χθμειοταξία 
Ενδοκυτταρικι κανάτωςθ βακτθρίων 
Φαγοκυττάρωςθ 
΢θματοδότθςθ μζςω GM-CSF  και TREMI 

Μονοκφτταρα Παραγωγι κυτταροκινϊν από διζγερςθ των TLR1/2 
Παραγωγι ςυνδιεγερτικϊν μορίων μζςω TLRs 
Ζκφραςθ TLR1 και TLR4 

Ζκφραςθ TLR5 
Παραγωγι κυτταροκινϊν επαγόμενθ από τθν διζγερςθ 
του TLR4 (CD14+/CD16+ μονοκφτταρα) 

Μακροφάγα  Η ςθματοδότθςθ DC-SIGN (Dendritic Cell-Specific 
Intercellular adhesion molecule-3-Grabbing Non-
integrin), που επάγεται από τον ιό του Δυτικοφ 
Νείλου 
Παραγωγι TNF ςτο δζρμα 

Φωςφορυλίωςθ των πρωτεϊνϊν STAT1 επαγόμενθ από 
τον ιό του Δυτικοφ Νείλου 
Ζκφραςθ TLR3 επαγόμενθ από τον ιό του Δυτικοφ 
Νείλου 

Δενδριτικά κφτταρα και μυελοειδή 
Δενδριτικά κφτταρα 

Παραγωγι κυτταροκινϊν μζςω TLR 
Παραγωγι IFN-I μετά διζγερςθ από τον ιό του 
Δυτικοφ Νείλου 
Φαγοκυττάρωςθ και μετανάςτευςθ 

Παραγωγι κυτταροκινϊν μετά διζγερςθ από LPS και 
ssRNA 
Βαςικι παραγωγι κυτταροκινϊν 

Πλαςματοκυτταροειδή δενδριτικά 
κφτταρα 

Παραγωγι κυτταροκινϊν μζςω διεγζρςεωσ των TLR Βαςικι παραγωγι κυτταροκινϊν 

Shaw A.C, et al, Nat Rev Immunol. 2013 December ; 13(12): 875–887. doi:10.1038/nri3547. 



Οι θλικιωμζνοι ζχουν 
χαμθλότερθ ζκφραςθ ΑCE2 
ςτα κφτταρα του πνεφμονα 

και ςτεροφνται του 
ρυκμιςτικοφ του ρόλου 

Cristiani L, Mancino E, Matera L, et al. Eur Respir J 2020; 55: 2000749 
[https://doi.org/10.1183/13993003.00749-2020] Iwai M and Horiuchi m, Hypertension Research (2009) 32, 533–536; doi:10.1038/hr.2009.74 



Το ςφςτθμα ACE2 οδθγεί ςε ρφκμιςθ φυςιολογικισ 
αρτθριακισ πίεςθσ, καταςτολι κυτταρικοφ 
πολλαπλαςιαςμοφ και ελάττωςθ του οξειδωτικοφ stress  

Mas: Ζνασ τφποσ G-πρωτεΐνθσ -
υποδοχζα. Οι κινάςεσ Rac-1, c-Jun, 
JNK, p38MAP και θ ενεργοποίθςθ 
τθσ φωςφολιπάςθσ C ςχετίηονται 
με ςθματοδότθςθ μζςω Mas.  

Iwai M and Horiuchi m, Hypertension Research (2009) 32, 533–536; doi:10.1038/hr.2009.74 



Η χρόνια φλεγμονι του γιρατοσ ενεργοποιεί τον 
άξονα ACE/AngII/AT1R και θ λοίμωξθ με SARS-CoV-2 
αδρανοποιεί τον άξονα ACE2/Ang (1-7)/Mas 

Tseng Y-H, Yang R-C, Lu T-S: Kaohsiung J Med Sci. 2020;36:389–392.  



Η απουςία του 
ACE2 επιδεινϊνει 

τθν οξεία 
πνευμονικι βλάβθ 

που προκαλείται 
από ειςπνοι οξζοσ  

Ace2 KO = Ποντίκια ςτα οποία το 
γονίδιο για παραγωγι του ACE2 ζχει 
αδρανοποιθκεί 
WT = Ποντίκια ςτα οποία το γονίδιο 
του ενηφμου ACE2 δουλεφει κανονικά 

Imai Y, et al, Nature, Vol 436|7 July 2005|doi:10.1038/nature03712 



Περίδεςθ και διάτρθςθ του τυφλοφ προκαλεί 
ςθψαιμία και ARDS. Πάλι θ παρουςία του ACE2 
προςτατεφει από τθ βλάβθ του πνεφμονα 

Ace2 KO = Ποντίκια ςτα οποία το γονίδιο για παραγωγι του ACE2 ζχει αδρανοποιθκεί 
WT = Ποντίκια ςτα οποία το γονίδιο του ενηφμου ACE2 δουλεφει κανονικά 
CLP = Caecal ligation perforation = περίδεςθ και διάτρθςθ του τυφλοφ 
ARDS = Σφνδρομο αναπνευςτικισ δυςχζρειασ του ενιλικα 

Imai Y, et al, Nature Vol 436|7 July 2005|doi:10.1038/nature03712 



Τα γεροντικά κφτταρα ευοδϊνουν τθν φλεγμονι 

 Leonard Hayflick and Paul , 1960 

Εμβρυϊκοί ινοβλάςτεσ 
ανκρϊπου μετά 50 

διαιρζςεισ παφουν να 
διαιροφνται 

Senescence- associated 
β-galactosidase, (SABG) 
(μπλε χρώμα) 

Βλάβθ τελομερϊν 
 Δραςτικζσ μορφζσ οξυγόνου 
 Ενεργοποίθςθ ογκογονιδίων 
 ΢φντθξθ κυτταρικϊν μεμβρανϊν 

΢υςςωρευμζνεσ κραφςεισ διπλισ ζλικασ DNA 
 Μθ αποκατάςταςθ από τουσ επιδιορκωτικοφσ 

μθχανιςμοφσ 
 Ενεργοποίθςθ ATM  και ATR DNA damage κιναςϊν    

εκτεταμζνθ φωςφορυλίωςθ και διακοπι του 
κυτταρικοφ κφκλου 



Γεροντoφλεγμονι (Inflammaging) 

• Άτομα > 60 ετϊν εκδθλϊνουν 
«ςτείρα» (δθλαδι χωρίσ παρόν 
πακογόνο) φλεγμονι. 

Αφξθςθ CRP 

Αφξθςθ IL-6 

Αφξθςθ IL-8 

• Αυτι θ ςυνεχισ φλεγμονι 
προδικάηει μειωμζνθ επιβίωςθ 

 

 

 

• Γιρασ 

Ελάττωςθ μιτοχονδριακισ 
λειτουργίασ 

Αφξθςθ IL-6 

Αφξθςθ μυελικισ 
διαφοροποίθςθσ 

Αυξθμζνθ ακθροςκλιρωςθ 

C. Franceschi, P. Garagnani, G. Vitale, M. Capri, S. Salvioli, Trends 
Endocrinol. Metab. 28, 199 (2017). R. P. H. De Maeyer et al., Nat. Immunol. 21, 615 (2020). 



Tyrrel GJ, Goldstein DR, Nature Reviews Cardiology https://doi.org/10.1038/s41569-020-0431-7  

 Tet methylcytosine dioxygenase 2(TET2): Tο 
πρωϊμότερο και ςυχνότερα μεταλλαγμζνο 
γονίδιο ςτην κλωνική αιμοποίηςη. Το ΤΕΤ2 
καταλφει την οξείδωςη τησ 5-
μεθυλκυττοςίνησ ςε 5-
υδροξυμεθυλκυττοςίνη οδηγώντασ ςε 
απομεθυλίωςη του DNA 

Χρωμοςωμικι αςτάκεια 
Σο γιρασ επιτείνει τθν ακθροςκλιρωςθ με 
κομβικό  τον ρόλο τθσ IL-6 



Στο γιρασ υπάρχει αυξθμζνθ ςυςςϊρευςθ βλαβϊν 
μιτοχονδριακοφ DNA, μείωςθ τθσ επιδιορκωτικισ  
ελικάςθσ mtDNA helicase Twinkle και μειωμζνθ 
αυτοφαγία των βεβλαμμζνων μιτοχονδρίων 

mtDAMPS: Mitochondrial damage associated 
molecular patterns 

Tyrrel GJ, Goldstein DR, Nature Reviews Cardiology https://doi.org/10.1038/s41569-020-0431-7  



Γεροντικζσ 
ανοςολογικζσ 

απαντιςεισ κατά τθσ 
λοίμωξθσ με τον ιό 

SARS-CoV-2 

 Arne N. Akbar and Derek W. Gilroy Science 369 (6501), 256-257 
DOI: 10.1126/science.abb0762 

Major histocompatibility complex (MHC) 
class I chain-related protein A (MICA) and 
MHC class I chain-related protein B (MICB) 
 
NK-like T cells: CD8(+) T που εκφράηουν 
δείκτεσ υποδοχζων των NK κυττάρων,  
όπωσ CD56, KIR, NKG2A και NKG2C 
(CD159a and c), και CD94 



Η περιπζτεια του εμβολίου κατά SARS-CoV-2 



Βαςικά ςτάδια τθσ ανάπτυξθσ ανοςίασ από εμβόλια 



Εμβόλια με εξαςκενθμζνουσ ιοφσ 
παράγονται από πολλαπλά 
περάςματα του ιοφ ςε κφτταρα 
ανκρϊπων ι ηϊων, μζχρισ ότου μια 
τυχαία μετάλλαξθ καταςτιςει τον ιό 
μθ-τοξικό (μθ- μολυςματικό) για τον 
άνκρωπο 

Εμβόλια με αδρανοποιθμζνουσ ιοφσ 
παράγονται αφοφ ςυςςωρεφςουμε 
μεγάλεσ ποςότθτεσ του ιοφ και τον 
αδρανοποιιςουμε με κζρμανςθ ι με 
φορμαλδεΰδθ 



Γονίδιο τθσ ιϊκισ πρωτεΐνθσ 
κατά τθσ οποίασ ςχεδιάηεται 
θ παραγωγι αντιςϊματοσ 
μζςω του εμβολίου ειςάγεται 
ςε ιό-φορζα (μθ-πακογόνοσ) 

Ο ιόσ μπορεί να αναπαράγεται ςτα 
κφτταρα του ξενιςτι (Replicating) ι να μθν 
αναπαράγεται (non-replicating) 



Το εμβόλιο μπορεί να περιζχει 
μόνο το RNA για τθν πρωτεΐνθ 
κατά τθσ οποίασ  επικυμοφμε να 
αναπτφξει ανοςία ο λιπτθσ. Το 
RNA ειςζρχεται εφκολα ςτα 
κφτταρα αλλά θ διαχείρθςι του 
είναι δυςκολι (κερμοευαίςκθτο) 

Μποροφμε να ειςάγουμε το γονίδιο 
που κωδικοποιεί τθν πρωτεΐνθ 
εναντίον τθσ οποίασ ςτοχεφουμε να 
δθμιουργιςουμε αντιςϊματα ςε 
ελεφκερο DNA διπλισ ζλικασ, αλλά 
χρειάηεται ειδικόσ χειριςμόσ για να 
ειςζλκει ςτα κφτταρα    



Σο εμβόλιο μπορεί να αποτελείται μόνο από πρωτεΐνεσ ι 
ιϊκά ςωμάτια αλλά χωρίσ γενετικό υλικό 



Απαιτιςεισ από ζνα αποτελεςματικό και 
αςφαλζσ εμβόλιο 
• Να μθν είναι τοξικό  

• Να αναπτφςςονται γριγορα ιςχυρζσ αντιςωματικζσ αποκρίςεισ κατά 
του πακογόνου ςτον λιπτθ του εμβολίου 

• Να αναπτφςςονται κυτταρικζσ απαντιςεισ κατά του πακογόνου ςτον 
λιπτθ του εμβολίου 

• Να προςφζρει ανοςολογικι μνιμθ και ςυνεπϊσ μακροχρόνια ανοςία 

• Οι αντιςωματικζσ απαντιςεισ να είναι εξουδετερωτικζσ για το 
πακογόνο  

• Να μθν προκαλεί περαιτζρω ευόδωςθ τθσ λοίμωξθσ (antibody-
dependent enhancement of viral infectivity, ADE) 



Νυφίτςεσ που ζλαβαν 
αναςυνδυαςμζνο εμβόλιο κατά 
του ιοφ SARS-CoV και ακολοφκωσ 
εξετζκθςαν ςτον ιό ανζπτυξαν 
οξεία θπατικι νζκρωςθ 

Ήπαρ από νυφίτςεσ που δεν ζλαβαν 
εμβόλιο οφτε εξετζκθςαν ςτον ιό SARS-CoV  

Hana Weingart, Markus Czub, Stefanie Czub,et al. JOURNAL  OF VIROLOGY, Nov. 
2004, p. 12672–12676Vol. 78, No. 220022-538X/04/$08.000    DOI: 
10.1128/JVI.78.22.12672–12676. 



Anti–spike IgG 
causes severe 
acute lung injury 
by skewing 
macrophage 
responses 
during acute 
SARS-CoV 
infection 
ADS-MVA [modified vaccinia 
Ankara (MVA) virus encoding 
full-length SARS-CoV S 
glycoprotein] 
 
ADC-MVA: control MVA 

Li Liu, Qiang Wei, Qingqing Lin et al, JCI Insight. 2019;4(4):e123158. https://doi.org/10.1172/jci. insight.123158. 



Δφο τφποι 
ADE 

Α) Για ιοφσ όπωσ ο Δάγγειοσ 
που μποροφν να ηιςουν μζςα 
ςτα μακροφάγα το αντίςωμα 
ςυμβάλλει ςτθν είςοδο του ιοφ 
ςε μονοκφτταρα-μακροφάγα 
μζςω του υποδοχζα FcγRII 
οδθγώντασ ςε ςοβαρότερθ 
νόςο 
Β) Για μθ-ζχοντεσ τροπιςμό 
προσ τα μακροφάγα ιοφσ  (του 
αναπνευςτικοφ ςυγκυτίου ι 
τθσ ιλαράσ) τα μθ-
εξουδετερωτικά αντιςώματα 
ςχθματίηουν 
ανοςοςυμπλζγματα και 
προκαλοφν ιςχυρι φλεγμονι 



Το φαινόμενο ADE 
εξαρτάται από μια 

άκικτθ 
κυτταροπλαςματικι 

υπομονάδα του 
FcγRIIA  

Yip et al. Virology Journal 2014, 11:82 http://www.virologyj.com/content/11/1/82 





Σοφοκλισ: Αντιγόνθ- Ζνασ φμνοσ ςτθν 
επινοθτικότθτα του ανκρϊπου 
• Πολλά τα δεινά μα απ’ τον άνκρωπο, δεινότερο κανζνα  

 
Περνά τον αφριςμζνο πόντο με τισ φουρτοφνεσ του νοτιά 
 
΢τθ μζςθ ςκάβει το βακφ και φουςκωμζνο κφμα 
 
και τθν υπζρτατθ κεά, τθ Γθ τθν άφκαρτθ παιδεφει τθν ακάματθ 
 
Οργϊνοντασ με τα καματερά χρόνο το χρόνο φιδοςζρνοντασ αλζτρι. 

 
Αντιγόνθ, ςτίχοι 332-340 Δεινά = ικανά, αυτά που τα καταφζρνουν 


