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Ανοσογήρανση - Ανοσοεξάντληση

➢ Φαινοτυπικές και λειτουργικές μεταβολές των 

κυττάρων του ανοσοποιητικού με την αύξηση της 

ηλικίας

➢ Σχετίζονται με χαμηλού βαθμού χρόνια φλεγμονή 

→ INFLAMMAGING (αύξηση CRP, IL-6, TNFα)

➢ Εικόνα πρόωρης ανοσολογικής γήρανσης σε 

χρόνιες φλεγμονώδεις καταστάσεις (χρόνιες 

ιογενείς λοιμώξεις, αυτοάνοσα νοσήματα, 

κακοήθειες, ΧΝΝ) 

➢ ΑΝΟΣΟΓΗΡΑΝΣΗ → Κύτταρα με μειωμένη 

ικανότητα ενεργοποίησης και πολλαπλασιασμού, 

ΑΛΛΑ αυξημένη αυτόματη παραγωγή 

κυτταροκινών και κυτταροτοξικότητα  

➢ ΑΝΟΣΟΕΞΑΝΤΛΗΣΗ → Απώλεια ικανότητας 

ενεργοποίησης και αποκοκκίωσης → απώλεια 

ανοσιακής απάντησης έναντι του συγκεκριμένου 

αντιγόνου 

RTEs
Peripheral 

naive

Central 

memory

Effector 

memory
TEMRA

CD4 CD8 CD4 CD8 CD4 CD8 CD4 CD8 CD4 CD8

CD45RA + + + - - +

CD45RO - - - + + -

CCR7 + + + + - -

CD31 + + - + - + - + -

CD27 + + + +/- -

CD28 + + + +/- -

CD57 - - - +/- +

KLRG1 - - +/- + +

PD1 - - - +/- +

ΔΙΑΦΟΡΟΠΟΙΗΣΗ



Συσχέτιση ανοσογήρανσης με θνητότητα

Συσχέτιση του αριθμού των παρθένων CD4+ Τ λεμφοκυττάρων με

θνητότητα σε 466 ασθενείς υπό αιμοκάθαρση

Xiang F et al. BMC Nephrol. 2020 Jul 13;21(1):271

Molina M et al Front Immunol. 2018 Jun 15;9:1221. 

Συσχέτιση του αριθμού B λεμφοκυττάρων με θνητότητα σε

104 ασθενείς υπό αιμοκάθαρση



Σκοπός της μελέτης

➢ Διερεύνηση της επίδρασης του σχετιζόμενου με τη γήρανση και εξάντληση φαινότυπου Τ και Β

λεμφοκυττάρων στην συνολική θνητότητα ασθενών υπό χρόνια αιμοκάθαρση

Ενήλικες ασθενείς με ΤΣΧΝΝ,

υπό αιμοκάθαρση για

τουλάχιστον ένα έτος

Ασθενείς - Μέθοδοι

Τ λεμφοκύτταρα

(CD4+, CD8+)

Β λεμφοκύτταρα

(CD19+)

Παρθένα CD45RA+CCR7+ IgD+CD27-

RTEs CD45RA+CD31+

Κεντρικής μνήμης CD45RA-CCR7+

Δραστικά μνήμης CD45RA-CCR7-

TEMRA CD45RA+CCR7-

IgM μνήμης IgD+CD27+

Switched memory IgD-CD27+

Γηρασμένα CD28-CD57+ IgD-CD27-

Εξαντλημένα PD1+

Ασθενείς με αιματολογικές

διαταραχές, ΣΔ, κακοήθειες,

λήψη ανοσοκατασταλτικής

αγωγής, πρόσφατη λοίμωξη ή

εμβολιασμό

Παρακολούθηση για τουλάχιστον δύο έτη και καταγραφή καρδιαγγειακών συμβάντων, σοβαρών 

λοιμώξεων, ανάπτυξη κακοηθειών και θνητότητας.  



Χαρακτηριστικά ασθενών

Χαρακτηριστικά ασθενών 

Επιβιώσαντες Αποβιώσαντες p

Φύλο (Α/Θ) 36/18 2/6 0.02

Ηλικία 50 (32-62) 73 (58-79) 0.003

HD/HDF 29/26 8/0 0.01

Ουρία 124 (108-153) 125 (121-137) 0.89

Κρεατινίνη 9.7 (7.2-11.1) 8.2 (5.8-8.3) 0.048

Ca 9 (8.8-9.3) 9.3 (9-10.1) 0.14

P 4.3 (3.7-4.7) 4.5 (4-5.5) 0.81

Αλβουμίνη 4.1 (3.9-4.2) 4.2 (3.7-4.3) 0.92

Ολική Χοληστερόλη 158 (125-163) 151 (116-183) 0.84

LDL 42 (33-49) 41 (30-52) 0.96

CRP 1.9 (1.4-4.2) 5.7 (0.9-8.3) 0.39

Παραθορμόνη 207 (113-386) 223 (89-271) 0.72

• Ν=62 ασθενείς εντάχθηκαν στη 

μελέτη, 8 (13%) εκ των οποίων 

απεβίωσαν

• 1 αιφνίδιος θάνατος

• 2 νεοπλασία

• 2 λοίμωξη

• 3 μετεγχειρητικές επιπλοκές



Διαφορές στο φαινότυπο των Β λεμφοκυττάρων

• Οι αποβιώσαντες ασθενείς είχαν 

μικρότερο αριθμό συνολικών Β 

λεμφοκυττάρων

• Διαφορά κυρίως στα παρθένα Β 

λεμφοκύτταρα και στα Β λεμφοκύτταρα 

ΙgM μνήμης

• Μη σημαντική η διαφορά στην ανάλυση 

επιβίωσης

* * *



Συσχέτιση ανοσοεξάντλησης με επιβίωση

p=0.002

Multivariate Cox Regression 

Μεταβλητή 95% C.I. p

CD4+PD1+ (%) 1.01, 1.23 0.03

Ηλικία 1.01, 1.44 0.02

• Οι αποβιώσαντες ασθενείς είχαν 

υψηλότερο ποσοστό εξαντλημένων 

CD4+PD1+ T λεμφοκυττάρων [18,8(14-

25) vs 11,5(7-16,9)% οι επιβιώσαντες, 

p=0,006

• Οι αποβιώσαντες είχαν ποσοστό 

εξαντλημένων CD4+PD1+ T 

λεμφοκυττάρων μεγαλύτερο της 

διαμέσου

• Παραμονή στατιστικής σημαντικότητας 

και μετά από προσαρμογή για την 

ηλικία



Συμπεράσματα

• Ο συνολικός αριθμός των Β λεμφοκυττάρων και κυρίως το ποσοστό των εξαντλημένων 

CD4+ Τ λεμφοκυττάρων πιθανώς να συσχετίζονται με αυξημένη θνητότητα σε ασθενείς 

υπό χρόνια αιμοκάθαρση

• Εύκολος προσδιορισμός αυτών των υποπληθυσμών → πιθανός βιοδείκτης

• ΩΣΤΟΣΟ μικρός αριθμός ασθενών στη μελέτη

• Δεν υποδεικνύεται σαφής παθογενετικός μηχανισμός

Η μελέτη διενεργήθηκε στα πλαίσια διδακτορικής διατριβής, με υποτροφία 

της Ελληνικής Νεφρολογικής Εταιρείας



Ευχαριστώ!!!!


