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Infiammazione	
  
Meccanismo	
  prote1vo	
  in	
  risposta	
  a	
  	
  

danno	
  4ssutale	
  dovuto	
  a	
  infezioni,	
  trauma,	
  agen4	
  chimici	
  

I	
  granuloci4	
  neutrofili	
  sono	
  le	
  prime	
  cellule	
  a	
  raggiungere	
  il	
  sito	
  	
  
infiammatorio	
  seguendo	
  il	
  gradiente	
  di	
  citochine	
  infiammatorie;	
  

Infiltrato	
  immune	
  di	
  linfoci4	
  e	
  macrofagi	
  
	
  

citochine infiammatorie
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Tipica	
  risposta	
  infiammatoria:	
  

1) Induttori infiammazione

2)Sensori infiammazione

3)Mediatori dell’ infiammazione 

4)Tessuto target
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Infiammazione/Infiammazioni?	
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Tipo infezione:

Batteri
Virus

Parassiti

Sensori
Mediatori

Tessuto target 

 differenti

appropriata risposta infiammatoria
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INDUTTORI DELL’ INFIAMMAZIONE
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INFIAMMAZIONE	
  	
  
CRONICA	
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Biomarkers	
  infiammatori,	
  	
  
quale/i	
  dovrebbe(ro)	
  essere	
  raccomandato/i?	
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Citochine	
  	
  
Proteina	
  C	
  rea1va	
  

Fibrinogeno	
  
N°	
  globuli	
  bianchi	
  

Microbiota	
  MicroRNA	
  

	
  Infiammazione:	
  
diagnos4ca	
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Citochine	
  
Molecole di segnale coinvolte nell’infiammazione e 
sintetizzate in risposta a stimoli del microambiente

Classicamente in 2 classi:

Citochine anti-infiammatorie: IL-4, IL-10, IL-13, TGF-β

Citochine infiammatorie: IL-1β, IL-6, IL-15, IL-17, IL-23; TNF-α

“signalling intracellulare”: NF-KB/MAPK/JAK-STAT
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Proteina	
  C	
  rea1va	
  
Marker	
  di	
  infiammazione	
  non	
  specifico:	
  	
  
aumento	
  in	
  risposta	
  a	
  danno	
  4ssutale,	
  infezione,	
  infiammazione	
  	
  
	
  

Sinte4zzata	
  dal	
  fegato	
  in	
  risposta	
  ad	
  eleva4	
  livelli	
  di	
  IL-­‐6,	
  IL-­‐1	
  e	
  TNF	
  
	
  
	
  
Ha	
  un’	
  emivita	
  di	
  circa	
  19	
  ore	
  in	
  circolo	
  
	
  
	
  
Valore	
  predi1vo	
  even4	
  cardiovascolari	
  
	
  



Progetto Ematologia – Romagna 

Titolo relazione 

pCRP/mCRP	
  
	
  

Ruolo	
  dis/nto	
  nel	
  processo	
  infiammatorio	
  
	
  

pCRP	
  	
  ruolo	
  an/-­‐infiammatorio	
  
mCRP	
  ruolo	
  pro-­‐infiammatorio	
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Proteina	
  C	
  rea1va	
  
Ruolo	
  principale:	
  a1vazione	
  C1q	
  con	
  opsonizzazione	
  patogeno/	
  
ruolo	
  prote1vo	
  contro	
  le	
  infezioni	
  baXeriche/livelli	
  circolan4	
  
Non	
  dis4nguono	
  4po	
  di	
  infezione	
  	
  
	
  
Non	
  solo	
  marker	
  di	
  infiammazione	
  ma	
  ruolo	
  a1vo	
  nell’infiammazione:	
  
Legame	
  a	
  receXori	
  Fc	
  con	
  induzione	
  rilascio	
  citochine	
  infiammatorie	
  
	
  
Ruolo	
  nell’apoptosi:produzione	
  citochine	
  pro-­‐apopto4che/	
  
promuove	
  opsonizzazione	
  cellule	
  apopto4che	
  e	
  fagocitosi	
  
	
  
NON	
  SOLO	
  MARKER	
  INFIAMMAZIONE/INFEZIONE	
  	
  
IMPORTANTE	
  REGOLATORE	
  INFIAMMAZIONE	
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Measurement of CRP 

Standard and high sensitivity assays: 
Traditional CRP assay, using a polyclonal antibody, assists in the diagnosis and 

assessment of acute inflammation, i.e., associated with infections and neoplastic diseases. 

A more sensitive CRP test, the highly sensitive CRP assay, allows detection of CRP levels 
down to and below 3 mg/L. These lower levels  reflect low-grade inflammation and have a 
predictive value of future risk for CVD events. 

The relative cardiovascular risk categories for average hs-CRP levels are: 

low risk <1.0 mg/L

average risk 1.0–3.0 mg/L 

high risk 3.0–10.0 mg/L

unspecific elevation >10 mg/L (should be reevaluated for acute inflammatory conditions) 
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CRP / High sensitivity-CRP (hs-CRP) assays
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Citochine	
  	
  
Proteina	
  C	
  rea1va	
  

Fibrinogeno	
  
N°	
  globuli	
  bianchi	
  

Microbiota	
  MicroRNA	
  

	
  Infiammazione:	
  
diagnos4ca	
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Reprimono espressione genica
degradazione mRNA target/inibizione traduzione proteina

miR146a   repressore infiammazione
miR155     attivatore infiammazione
miR 181    attivatore infiammazione

miR circolanti : 
esosomi o cell free (Risc complex)

microRNA	
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microRNA	
  regolano	
  l’espressione	
  di	
  mRNA	
  per	
  citochine	
  infiammatorie,	
  
ma	
  anche	
  il	
  “signalling”	
  citochinico	
  ha	
  impa<o	
  sull’espressione	
  	
  

dei	
  microRNA:	
  IL-­‐1β	
  e	
  TNF-­‐α	
  poten/	
  s/molatori	
  microRNA	
  155	
  e	
  146a	
  

microRNA	
  

Biomarkers	
  prognos/ci,	
  	
  
Biomarkers	
  di	
  conferma	
  di	
  un	
  disordine	
  
Biomarkers	
  di	
  risposta	
  ad	
  un	
  determinato	
  tra<amento	
  

In circolo associati a 
1)Microvescicole
2) Complessi proteina/lipoproteina
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Aberrante espressione microRNA 
associata a disordini infiammatori/autoimmuni
m
ic
ro
RN

A	
  



Progetto Ematologia – Romagna 

Titolo relazione 



Progetto Ematologia – Romagna 

Titolo relazione 

Microbiota	
  

-100 trillioni di microbi nel corpo umano

-Immensa diversità filogenetica 

-2 Phyla: Firmicutes e Bacteroidetes

-Elevata plasticità (dieta/farmaci/età)

-Funzione principale: 
immunomodulazione
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Diversità 
philogenetica

Disbiosi

Infiammazione
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Conclusioni:
-Una infiammazione/tante infiammazioni
-PCR marker di infiammazione più studiato
-Nuovi markers (microRNA e microbiota) da validare
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