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Communication strategy of  
the immune system

Via Messenger:  

cytokines

Cell-to-cell communication



➢ Cytokines / immunocytokines (Greek , cyto =‘cell’ & kinos

=‘movement’)

➢ Low molecular weight soluble proteins (polypeptides) produced in  

response to microbes and other antigens

➢ Most cytokines are low molecular weight polypeptides

➢ or

glycoprotein(8~80 KD), and most of them are monomer.

➢ They act via cell surface receptors to mediate and regulate the

amplitude and duration of the immune-inflammatory responses,

,  controlling growth and differentiation of T and B cells

➢ They generally (although not always) act over short distancesand

short time spans and at very low concentration.

➢ IL-1 through IL 29 have been described

Cytokines properties خصائص السيتوكينات

" الخلية"=السيتواليونانية ، )الخلايا المناعية / السيتوكينات 

والكينوس

"(حركة= "

دعدي)بروتينات قابلة للذوبان منخفضة الوزن الجزيئي 

خرىتنتج استجابة للميكروبات ومستضدات أ( الببتيدات

polypeptidesمعظم السيتوكينات منخفضة الوزن الجزيئي 
أو

.مونومر، ومعظمها ( دينار كويتي80~ 8)بروتين سكري 

ساع ومدة تعمل عبر مستقبلات سطح الخلية للتوسط وتنظيم ات

يز الخلايا الاستجابات الالتهابية المناعية ، والتحكم في نمو وتما

التائية والخلايا البائية

يرة ويعملون على مسافات قص( وإن لم يكن دائمًا)بشكل عام 

.فترات زمنية قصيرة وبتركيز منخفض للغاية

IL 29حتى IL-1تم وصف 



➢Interleukins - produced exclusively by
leukocytes

➢Lymphokines - produced by lymphocytes

➢Monokines - produced exclusively by

monocytes

➢Interferons - involved in antiviral responses

➢Colony Stimulating Factors -
support the  growth of cells in 
semisolid medias

➢Chemokines - promote chemotaxis.

Cytokines names أسماء السيتوكينات

Interleukins-ينتج حصرياً بواسطة

الكريات البيض

التي تنتجها الخلايا الليمفاوية-اللمفوكينات

فقطحيداتتنتجها -المونوكينات

ساتتشارك في الاستجابات المضادة للفيرو-الإنترفيرون 

شبه تدعم نمو الخلايا في الوسائط-عوامل تحفيز المستعمرة 

الصلبة

Chemokines-تعزيز الانجذاب الكيميائي.



➢ Action of cytokine may be local or systemic

➢ Cytokine act close to the site of production
(autocrine act.)

➢ Cytokine act on a nearby cell (paracrine action)

➢ Large amount secretion may enter circulation and  
act at a distance from site of production (endocrine  
action)

Cytokines properties

محلياً أو نظامياًالسيتوكينقد يكون عمل 

بالقرب من موقع الإنتاجالسيتوكينيعمل 

.(قانون استبدادي)

(نباراكريعمل )على خلية قريبة السيتوكينيعمل 

مل قد يدخل إفراز كمية كبيرة إلى الدورة الدموية ويع

على

(عمل الغدد الصماء)مسافة من موقع الإنتاج 





➢ One cytokine can act on different cells (pleiotropic)

➢ Multiple cytokines may have the same functional  

effects (redundant)

➢ Cytokines often influence synthesis and action of  

other cytokines

➢ Two cytokines may antagonize each other’s action  

(produce additive or synergetic effects)

Cytokines action properties

ددة متع)واحد على خلايا مختلفة سيتوكينيمكن أن يعمل 

(الاتجاهات

زائدة عن )فية قد يكون لتعدد السيتوكينات نفس التأثيرات الوظي

(الحاجة

توكينات غالباً ما تؤثر السيتوكينات على تخليق وعمل السي

الأخرى

نتج ي)اثنان من السيتوكينات قد يعادي كل منهما عمل الآخر 

(تآزريةعنه تأثيرات مضافة أو 





Cytokines classified according to their biologic actions into
three groups:

1) Mediators and regulators of innate immunity

- Produced by activated macrophages and NK cells in  
response to microbial infection

- they act mainly on endothelial cells and leukocytes to  
stimulate the early inflammatory response to microbes

Cytokines functions وظائف السيتوكينات

جيةيتم تصنيف السيتوكينات وفقاً لأفعالها البيولو

:ثلاث مجموعات

الوسطاء والمنظمون للمناعة الفطرية

تجابة للعدوى تنتجها البلاعم النشطة والخلايا القاتلة الطبيعية اس

الميكروبية

ت وهي تعمل بشكل أساسي على الخلايا البطانية والكريا

كروباتالبيض لتحفيز الاستجابة الالتهابية المبكرة للمي



2) Mediators and regulators of acquired immunity

- Produced mainly by T lymphocytes in response to  
specific recognition of foreign antigens

- They include IL-2, IL-4, IL-5,, IL-13, IFN,
Transforming growth factor-β (TGF-β( and  
Tumor necrosis factor (TNF- β(

3) Stimulators of haematopoiesis
- Produced by bon marrow, stormal cells, leukocytes
- Stimulate growth and differentiation of leukocytes
- Stem cell factor, IL-3, IL-7, GM-CSF

Cytokines function

وسطاء ومنظمون الحصانة المكتسبة

ائية تنُتجَ بشكل أساسي عن طريق الخلايا اللمفاوية الت

استجابةً للتعرف على المستضدات الأجنبية

وIFNو IL-13و IL-5و IL-4و IL-2وهي تشمل 

-TNF)وعامل نخر الورم ( TGF-β)-تحويل عامل النمو β

منبهات تكون الدم

ينتج عن طريق نخاع العظم ، الخلايا العاصفة ، الكريات

البيض

تحفيز نمو وتمايز الكريات البيض

IL-3 ،IL-7 ،GM-CSFعامل الخلايا الجذعية ، 



Cytokines and type of immunity
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pro-Inflammatory and anti-inflammatory Cytokines.
Cytokines can also be classified as pro-inflammatory and anti-inflammatory.  

While the pro-inflammatory ones induce inflammation in response to tissue  

injury.

The function of anti-inflammatory cytokines {(IL-4), (IL-10), and (IL-13)} is  

exactly the opposite.

Their purpose is to lower the inflammatory response

في . لتهاباتيمكن أيضًا تصنيف السيتوكينات على أنها مؤيدة للالتهابات ومضادة للا

.حين أن المواد المؤيدة للالتهابات تسبب الالتهاب استجابة لإصابة الأنسجة

هي عكس { (IL-13)و ( IL-10)و ( IL-4)}وظيفة السيتوكينات المضادة للالتهابات 

.ذلك تمامًا

الغرض منها هو خفض الاستجابة الالتهابية

.السيتوكينات المؤيدة للالتهابات والمضادة للالتهابات
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Cytokines belong to four families
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Falls in 4 families

1. Hematopoietin family

2. Interferon family

3. interleukin family

4. Tumor necrosis factor family

ائلاتتنتمي السيتوكينات إلى أربع ع

عائلات4يقع في 

الهيماتوبويتينعائلة 

عائلة الإنترفيرون

انترلوكينعائلة 

عائلة عامل نخر الورم



Cytokines belong to four families
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➢ All have molecular mass less than 30kDa

➢ All have similarities and few rarely act alone

➢ The amino acid sequences of these family members 

differ  considerably

➢ All have high degree of α helical structure and little or 

no β

sheet structure

➢ Molecules have similar polypeptide fold, with four α 

helical  regions (A-D)

➢ In which the 1st and 2nd helices & the 3 rd and 4th 

roughly  parallel to one another & are connected by

loops

تنتمي السيتوكينات إلى أربع عائلات

كيلو دالتون30جميعها ذات كتلة جزيئية أقل من 

فردهجميعها لها أوجه تشابه ونادرًا ما يتصرف القليل منها بم

ا كبيرًاتختلف تسلسل الأحماض الأمينية لأفراد العائلة اختلافً 

عدوم وقليل أو مαتتمتع جميعها بدرجة عالية من هيكل حلزوني 

no
هيكل الورقة

ربع تحتوي الجزيئات على طية متعددة الببتيد مماثلة ، مع أ

(A-D)مناطق حلزونية ألفا 

يين حيث يكون الحلزون الأول والثاني والثالث والرابع متواز

تقريباً مع بعضهما البعض ومتصلان بواسطة حلقات
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➢ Cytokines are made by many cell populations, but the predominant producers are

helper T cells (Th), dendritic cells and macrophages,

➢ he largest group of cytokines stimulates immune cell proliferation and differentiation.  

This group includes:

➢ Interleukin 1 (IL-1), which activates T cells

➢ IL-2, which stimulates proliferation of antigen-activated T and B cells

➢ IL-4, IL-5, and IL-6, which stimulate proliferation and differentiation of B cells

➢ Interferon gamma (IFN), which activates macrophages

➢ IL-3, IL-7 and Granulocyte Monocyte Colony-Stimulating Factor (GM-CSF),  

which stimulate hematopoiesis

Cytokine Activities

الخلايا يتم تصنيع السيتوكينات بواسطة العديد من مجموعات

، ولكن المنتجين الغالبين هم

امة ،والضالتغصنية، الخلايا ( ث)الخلايا التائية المساعدة 

ناعية تحفز أكبر مجموعة من السيتوكينات تكاثر الخلايا الم

:تشمل هذه المجموعة. وتمايزها

، الذي ينشط الخلايا التائية( IL-1)1انترلوكين

IL-2ية التي ، الذي يحفز تكاثر الخلايا التائية والخلايا البائ

ينشطها المستضد

IL-4 وIL-5 وIL-6والتي تحفز انتشار وتمايز الخلايا ،

البائية

، الذي ينشط الضامة( IFN)انترفيرون جاما 

IL-3 وIL-7 وعامل تحفيز مستعمرات الخلايا الأحادية

، الذي يحفز تكون الدم( GM-CSF)الحبيبية 
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TH1 and TH2 cytokines
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Cytokine network
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Stimulus>Cytokine-producing cell>

Cytokine>Target cell>Receptor>

Biological effect(s)

Chain of Cytokine Action

<للسيتوكينالخلية المنتجة < التحفيز

<المستقبل< الخلية المستهدفة< السيتوكين

البيولوجية( التأثيرات)التأثير 



➢ Interferons (IFNs): are proteins secreted in

➢ response to viral infections or other stimuli

➢ They include:

➢ IFN-α produced by leucocytes

➢ IFN-β produced by fibroblasts

➢ IFN-γ produced by NK cells,TH1 cells, CD8 T-cells

Interferons

بروتينات تفرز فيها(: IFNs)الإنترفيرون 

الاستجابة للعدوى الفيروسية أو المحفزات الأخرى

:تشملوا

IFN-αالتي فتاتها الكريات البيض

الخلايا الليفية

IFN- التي خلاياها خلاياNK وخلاياTH1 وخلاياCD8T.



and different progenitors.

➢ Granulocyte macrophage-CSF(GM-CSF)

➢ Monocyte-CSF(M-CSF)

➢ Granulocyte-CSF(G-CSF)

➢ Stem cell factor(SCF)

➢ Erythropoietin(EPO)

➢ Cytokines that stimulate proliferation and\or

differentiation of pluripotent hematopoietic stem cell

Colony-stimulating factors (CSF)

.وأسلاف مختلفة

)CSF (GM-CSFالبلاعم المحببة 
)CSF (M-CSF-الوحيدات

)CSF (G-CSF-الخلايا المحببة
(SCF)عامل الخلايا الجذعية 

(إبو)إرثروبويتين

(CSF)عوامل تحفيز المستعمرات 
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IL-2 important actions:

➢ It can increase immunoglobulin
synthesis

➢Proliferation in B cells (with IL-4)

➢potently augment the cytolytic  
activity of natural killer (NK) cells

➢ induce the cytolytic activity of  
lymphokine-activated killer (LAK)  
cells

➢Due to its effects on T-cells and B-
cells IL-2 is a central regulator of  
immune response

IL-2
يمكن أن يزيد من الغلوبولين المناعي

نتيجة الجمع بين الطريحة والنقيضة

(IL-4مع )الانتشار في الخلايا البائية 

(NK)زيادة النشاط الخلوي للخلايا القاتلة الطبيعية 

ليمفوكينالتحفيز النشاط الخلوي للخلايا القاتلة التي تنشط 

(LAK)

IL-2فإن نظرًا لتأثيره على الخلايا التائية والخلايا البائية ،

هو منظم مركزي للاستجابة المناعية



➢IL-4, like IL-2, is produced 

principally by activated

CD4+
T cells

➢It is also produced by 
natural killer cells, and 
by mast  cells and
basophils

➢IL-4 is the major B-cell 

growth factor

➢IL-4 induces expression 
of class II major  
histocompatibility 
complex (MHC) 
molecules on B cells

IL-4
، بشكل أساسي IL-2، مثل IL-4يتم إنتاج 

المنشط+ CD4بواسطة 

الخلايا التائية

لة يتم إنتاجه أيضًا بواسطة الخلايا القات

عديةالطبيعية والخلايا البدينة والخلايا القا

IL-4يهو عامل نمو الخلايا البائية الرئيس

على التعبير عن جزيئات معقد IL-4يحث 

لثانية التوافق النسيجي الرئيسي من الفئة ا
(MHC )على الخلايا البائية



Cytokine Receptors

➢ 5 Major Families

➢ Immunoglobulin Superfamily

➢Hematopoietin Receptor Family (Class I)

➢ Interferon Receptor Family (Class II)

➢TNF Receptor Family

➢Chemokine Receptor Family

➢ Class I and II (Majority Of Receptors)

➢Multimeric

➢Upon Receptor Engagement, Tyrosine  
Phosphorylation

عائلات كبرى5

فصيلة الغلوبولين المناعي الفائقة

(الفئة الأولى)الهيماتوبويتينعائلة مستقبلات 

(الفئة الثانية)عائلة مستقبلات الإنترفيرون 

TNFعائلة مستقبلات 

كيموكينعائلة مستقبلات 

(غالبية المستقبلات)الفئة الأولى والثانية 

متعدد

التيروزينعند ارتباط المستقبلات ، فسفرة 
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Hematopoietin Receptor Family (Class I)

(الأولىالفئة)الهيماتوبويتينعائلة مستقبلات 



➢ Ligand Binds  Subunit

➢ Ligand Binding Causes Dimerization of

Receptor

➢ JAKs Get Activated
➢ Phosphorylation of tyrosine residues on

receptor

➢ Phosphorylation of JAKs themselves

➢ STATS Dock Receptor
➢ Phosphorylation of STATs by JAKs

➢ Dimerized STATs Translocate To

Nucleus

➢ Gene Expression

Receptor Signalling (IFNR)

Ligand Bindsالوحدة الفرعية

في تقليل حجم المستقبلاتLigandيتسبب ارتباط 

JAKsيتم تنشيط 

على المستقبلاتالتيروزينفسفرة بقايا 
أنفسهمJAKsفسفرة 

STATSمستقبلات حوض 
JAKبواسطة STATsفسفرة 

تنتقل الإحصائيات الباهتة إلى النواة

التعبير الجيني






