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 مقاله مروری

 نيدر بال يبتا از سلول تا استفاده درمان نترفرونيبرا يمرور

 

  )Ph.D(*6و 5 يبهادر باقر، )M.D(4 يباقر ايميک، )Ph.D(3 ييمهرنوش پاشا، )M.D(2 يوسفلي ايپو ،)Pharm.D(1 لويفاطمه حاج
 رانيتهران، ا ،يدانشگاه آزاد اسلام ،يواحد تهران پزشک ،يدانشکده داروساز -1

 رانيسمنان، سمنان، ا يدانشگاه علوم پزشک ،ييدانشجو قاتيتحق تهيکم -2

 رانيتهران، تهران، ا يدانشگاه علوم پزشک ،يدانشکده پزشک ،يمونولوژيگروه ا -3

 لندن، انگلستان  ر،يکشايدانشگاه، وارو ابانيخ وت،يجرج ال مارستانيب -4

 رانيسمنان، سمنان، ا يسرطان، دانشگاه علوم پزشک قاتيمرکز تحق -5

 سيسوئ لوران،يش خ،يدانشگاه زور ،يمولکول يولوژيمرکز کارد -6

 ده يچك
 روسياختلال در رشد و جاديکه باعث ا يبه عامل Linddenmanو  Isaacو توسط  1957[ در سال Interferon (IFN)] نترفرونيا

رشد و  ميتنظ لياز قب يمختلف يندهايدر فرآ يدرون سلول يهانيبه عنوان پروتئ هانترفرونيشود، اطلاق شد. ايزنده آنفلوآنزا م
نقش دارند.  يمنيا يهاپاسخ ليشده سلول و تعد يزيرمرگ برنامه ،يخارج سلول کسياترم سميمتابول ز،يتما ،يسلول ريتکث

و  کيولوژيب يهابدن در پاسخ به محرک يمنيا ستمياست که توسط س يعيطب يهانيتوکاياز سا يکي (IFN-β)بتا  نترفرونيا
 ليتشک IFNAR2و  IFNAR1 يهاکه از رشته نترفرونيا Iنوع  مريهترود يرندهي. عملکرد آن با اتصال به گشوديم ديتول ييايميش

 Janus kinase/signal transducer of activatorريمس قيمختلف از طر يهانيپروتئ انيمنجر به ب توانديکه م شوديشده، انجام م

of transcription proteins (JAK/STAT) شود.  رهايمس ريو ساIFN-β يدر برخ ياثرات درمان يدارا ،يروسيعلاوه بر اثرات ضد و 
مشخص شده است که مصرف  ي. به تازگباشديو لوپوس م دييروماتو تيآرتر س،ياسکلروز پليمانند مالت منيخودا يهايماريب

IFN-β مانند  يموارد ،يمرور مقاله نيموثر باشد. در ا 19 ديکوو يماريدر درمان ب توانديم يروسيضدو باتيترک ريبه همراه سا
و  منيخودا يهايماريمختلف اعم از ب يهايماريدر ب IFN-βو عوارض  ،يدرمان يکاربردها ک،يولوژيب تيفعال نگ،يگناليس ريمس
 .قرار گرفته است يمورد بررس 19 ديکوو

  
 منيخودا يها يماريب، 19 -ديکوو ،يدرمان يهاکاربرد نگ،يگناليس يرهايبتا، مس-نترفرونياهاي کليدي: واژه

 مقدمه
است  يعيطب يهانيتوکاياز سا يکي β (IFN-β) نترفرونيا

 کيولوژيب يهابدن در پاسخ به محرک يمنيا ستميکه توسط س
 يرندهي. عملکرد آن با اتصال به گشوديم ديتول ييايميو ش

 و IFNAR1 يشامل دو رشته نترفرون،يا I نوع مريهترود
IFNAR2 ق يطر از گناليکه باعث انتقال س شود،يآغاز م

 Janus kinase/signal transducer of activator ofيسازفعال

transcription proteins (JAK/STAT) رهايمس ريو سا 
از جمله  ياثرات يبسته به نوع سلول هدف دارا IFN-β .شوديم

 يمنيا ستميکننده سميو تنظ يريضد تکث ،يروسياثرات ضد و
 ها،يباکتر مانندمختلف  يها[. در پاسخ به پاتوژن1] باشديم
در  گانهيعوامل ب ريو سا يسرطان يهاها، سلولانگل ها،روسيو

 يمنيا ريو غ يمنيا يهاتوسط سلول  IFN-β،يالتهاب طيشرا
 ديسف يهاگلبول ،يعيکشنده طب يهاسلول ها،بروبلاستيمانند ف

 يمنيدر ا هانترفروني[. ا2] شوديآزاد م اليتلياپ يهاو سلول
بر اساس  کينقش هستند و به طور کلاس يدارا يکتسابو ا يذات
 گاهيجا ،ياختصاص يهارندهيتعامل با گ ،يدينوکلئوت يتوال

به سه  ييايميو ش کيزيف يهايژگيساختار و و ،يکروموزوم
خانواده  يهانترفروني. اشونديم يبندميتقس III و  I،II دسته
 IFN-ω  و  IFN-α ،IFN-β ،IFN-ε ،IFN-κ شامل I نوع

 يرهيخود که از دو زنج يرندهيگروه به گ نيهستند، که ا
IFNAR1 و IFNAR2 شونديشده است، متصل م ليتشک .

 يهاپس از عفونت ها،نترفرونيخانواده از ا نيطور عمده اهب
 Pattern)  الگو ييشناسا يهارندهيگ کيبه دنبال تحر يروسيو

recognition receptor)بدن  يهاسلول عتوسط همه انوا باًي، تقر
 انيب يروسيعفونت و يدر ط هانيتوکايسا نيبه عنوان اول

 عضو کيتنها شامل  II خانواده نوع يهانترفروني. اشوديم

IFN-ɣ خود يرندهياست، که قادر به اتصال به گ (IFNGR)  که
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 نيا .باشدياست، م IFNGR2 و IFNGR1 يرهيشامل دو زنج
 ،يروسيضدو يذات يمنيپاسخ ا بالبه دن هانترفرونيخانواده از ا

 نينترلوکيمانند ا يذات يمنيا يهانيتوکايسا يبرخ ريتحت تاث
کشنده  يهاتوسط سلول 15 نينترلوکيو ا 18 نينترلوکي، ا12
 خانواده نوع نيچنهم [.3] شونديم ديتول (NK cells) يعيطب

III شامل هانترفرونيا IFN-λ1 ،IFN-λ2  و IFN-λ3  است که
 IL10R2 (CRF2-4) يرهيخود متشکل از دو زنج يرندهيبه گ

مسئول  يها. سلولشوديمتصل م IFNLR1 (CRF2-12) و
 ستند،يشناخته شده ن يبه خوب هانترفرونيخانواده از ا نيا ديتول

از  يعيوس فياز ط I نوع يهانترفرونيهمانند ا رسدينظر مهاما ب
مشخص کرده است  جيتان گريد ياز سو شود؛يم ديها تولسلول

 هانترفرونينوع ا نيا يکنندهديتول ياصل يهاکه سلول
 [.4] باشديم اليتلياپ يهاسلول
ها آن ها،نترفرونيانواع مختلف ا نيب يهاشباهت رغميعل

 کنند؛يم ميتنظ ياناشناخته يرهايرا از مس يمنيا ستميس
طور هرا ب هاروسيو اي يسرطان يهاسلول تواننديم هانترفرونيا

 نيخود، از ب يروسيضد و اي يضد تومور تيبا خاص ميمستق
 ،يمنيپاسخ ا شيزابا اف ميمستق ريبه صورت غ نيچنببرند و هم

که ترشح  ييهاکردن ژن ميها و تنظژنيارائه آنت شيافزا
خود را  فهيوظ کنند،يرا کنترل م يگوناگون يسلول يهانيپروتئ

نقش  يمختلف دارا يهايماريدر ب گر،يد ياعمال کنند. از طرف
دارند، به  يمتفاوت يدرمان يکاربردها ليدل نيو به هم هستند

 يهاها و عفونتدرمان سرطان يبرا IFN-α عنوان مثال
 يماريدرمان ب يبرا  IFN-β،[5] استفاده شده است يروسيو

درمان  يبرا IFN-γ از نيچن، هم[6] (MS) سياسکلروز پليمالت
[. درمان 7] گردديم استفاده (CGD) گرانولوماتوز مزمن يماريب

 قيممکن است باعث سرکوب مغز استخوان از طر هانترفرونيبا ا
ممکن است فرد دچار  جهيشود و در نت ينوتروپن جاديا

شود؛  يلاکسيسرم و آناف يماري[، ب8معمول ] ريغ يهاعفونت
متفاوت است و به نوع  گريد يماريبه ب يماريعوارض از ب نيا

مورد استفاده، دوز دارو، تناوب مصرف دارو و روش  يدارو
 يررسحاضر به ب ي[. در مطالعه1دارد ] يدارو بستگ زيتجو

 يکردهايعملکرد، رو سميمکان نگ،يگناليس ريبه مس ياجمال
پرداخته  IFN-β يو عوارض جانب کيپاتولوژ طيدر شرا يدرمان

 .شوديم
کلمات مرتبط جو با استفاده از وجست . منابع يجووجست

 يمياثرات تنظ نگ،يگنالي، سIFN-β نترفرون،يمانند؛ ا يديکل
اثرات  ،ياثرات ضد تومور ،يروسياثرات ضد و ،يمنيا ستميس

 پليمالت من،يخودا يهايماريب ،يالتهاب يماريب ،يضد التهاب
 د،ييروماتو تيآرتر ک،يستميس تماتوزيلوپوس ار س،ياسکلروز

عوارض و  ک،ينتي، فارماکوک19 ديروده، کوو يالتهاب يماريب

مقالات  دهيچک ايعنوان  ،يديدر واژگان کل ييتداخلات دارو
مند در نظام يو مرور يمرور ،ينيبال ييکارآزما ،يپژوهش لياص
 ,PubMed, EMBASE, Scopus شامل؛ يعلم يهاگاهيپا

Web of Science انجام شد. 
به  نترفرونيا نگيگناليس ريمس. IFN-β  نگيگناليس ريمس

 کي ،يانسان IFN-β .ان داده شده استنش 1شکل اختصار در 
است، که پس از اتصال  نهيآم دياس 166با  لهيکوزيگل نيپروتئ
 و IFNAR1 رهيبا دو زنج هانترفرونيا I نوع يرندهيبه گ

IFNAR2و  گناليهدف، قادر به انتقال س يها، بر سطح سلول
 يرندهيگ يرهي[، هر دو زنج9است ] کيولوژيب تيشروع فعال

و در موش توسط  21ها توسط کروموزوم در انسان I نوع
 يبيترک ليم IFNAR1 [10] .شوديم يرمزده 16کروموزوم 

 I نوع نترفرونياتصال به ا ي، براIFNAR2 نسبت به يترنييپا

 شونديمتصل م IFNAR2 در ابتدا به هانترفرونيا نيدارد. بنابرا
 به همراه IFNAR2/IFN انيکمپلکس م ليو در ادامه تشک

IFNAR1[. پس از 11] گردديکمپلکس م يساز، منجر به فعال
از  کي چيخود، ه گانديبه ل I نوع يرندهياتصال گ

 يخود دارا يبه خود IFNAR2 و  IFNAR1يهارهيزنج
 قياز طر رندهيکمپلکس گ کهيحال در ستند؛ين ينازيک تيفعال
ارتباط با  يخود، قادر به برقرار يتوپلاسميس يهافيموت

 Janus Associated ينازهايک نيروزيخانواده ت ياعضا

Kinase (JAK) يرواحدهايهستند. ز IFNAR1 و IFNAR2 

 Janus activated و Tyrosine kinase 2 (TYK2) با بيبه ترت

kinase 1 (JAK1) مرتبط هستند. پس از اتصال IFN-β  با
 يشدن برخ لهيمرتبط، فسفر ينازهايک يسازفعالخود و  رندهيگ

 Signal transducer and activator of يفاکتورها

transcription (STAT) مانند SATA1 و STAT2 دهديرخ م .
 با لهيفسفر STAT2 و STAT1 يهمراه

 IFN-regulatory factor 9 (IRF9)کي جادي، منجر به ا 
 IFN-stimulated gene کمپلکس با سه عضو تحت عنوان

factor 3 (ISGF3) که قادر به ورود به هسته است و   گردديم
 IFN-stimulated response elements با اتصال به پروموتور

(ISRE) نترفرونيشده توسط ا کيتحر يهاژن انيب (ISG) 

 [.12] شوديسبب م
شامل کاهش  I نوع IFN نگيگناليسرکوب س يهاسميمکان

مانند  يمنف يهاکنندهميالقا تنظ ،يسطح سلول IFNAR انيب
و  (SOCS) نيتوکايسا نگيگناليکننده سسرکوب يهانيپروتئ

از  يکياساس،  ني. بر همباشديم miRNA يالقا برخ
 يتوپلاسميس يشدن نواح لهيفسفر يمهار يهاسميمکان

IFNAR يهاعنوان سکانس تتح degron ينازهايتوسط ک 
p38 و Casein kinase II ليباعث تسه جهينت است که در 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
03

 ]
 

                             2 / 13

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-6937-fa.html


 1400بهمن و اسفند (، 87 ي)پياپ 1، شماره 24جلد                             کومش

28 

 

. شوديم IFNAR يهيشدن و تجز نهيتيکوئيوبي ،يسازيداخل
 يهيتجز يالقا قياز طر روسيو آلوده به و يتومور يهاسلول

IFNARيروسيو ضد و ياز اثرات ضد تومور زي، قادر به گر 
 يباعث القا I نوع IFN نيچنهم هستند. IFN-I مرتبط با
SOCS1 و SOCS3حلقه بازخورد  کياز  ي، به عنوان بخش

 IFN-I يهابه منظور محدود کردن شدت و مدت پاسخ يمنف

و  IFNAR جهت اتصال با SOCS يهاني. پروتئشوديم
. کننديرقابت م STAT ي، با فاکتورهاJAK تيسرکوب فعال

 انيب باشد؛يم miRNA يبرخ حضور گريد يمهار سميمکان

STAT1  يهاسلولدر Th1 توسط يطور قوهب miR-146a   و
-IFNAR-JAK  انيباعث سرکوب ب miR-155 نيچنهم

STAT  يهادر سلول T [.13د ]شويم 

  IFN-β   . مسیر سیگنالینگ1شکل

 
توسط  IFN-β .يمونومدولاتورياثرات ا -IFN-β .1  اعمال

مانند  يمنيا ستميمختلف س يهاسلول يکه بر رو ياثرات مختلف
 گذارد،يم کيتيدندر يهاو سلول B يها، سلولT يهاسلول

 .شود يمنيا ستميپاسخ س ميباعث تنظ توانديم
  IFN-βيکنندهعرضه يهاسلول يبر رو ياثرات متفاوت 

 يهاو تعداد سلول گذارديم کيتيدندر يهاسلول و ژنيآنت
 دهد،يکاهش م يطيرا در خون مح يديلوئيم کيتيدندر

 يهابه سلول APC يهاتوسط سلول ژنيآنت يعرضه نيچنهم
T يهاپاسخ کيو منجر به کاهش تحر دهديرا کاهش م 

به حفظ تعداد   IFN-βوجود، نيبا ا شود؛يم T ياهسلول
 نوع نترفرونيکننده اترشح کيتيدندر ديتوئيپلاسماس يهاسلول

Iعوامل  انيب شيباعث افزا ني[. علاوه بر ا14] کندي، کمک م
 يهابر سطح سلول MyD88 و  TLR3،TLR7 يروسيضد و

 يروسيضدو يهاپاسخ يکه باعث القا گردد،يم کيتيدندر
 IFN-β ياثرات درمان گر،ي[. از طرف د15] شوديم يتريقو

بر  MMP-9 و CCR7 نيکموکا يرندهيگ انيباعث کاهش ب
مهاجرت  يکه برا شوند،يم کيتيدندر يهاسطح سلول

 هيناح يلنفاو يهابه غده يالتهاب از بافت کيتيدندر يهاسلول
بکر و  T يهاسلول يسازو فعال ژنيآنت يبه منظور عرضه

 يهامجدد سلول يسازو فعال CNS مهاجرت به يبرا نيچنمه
T گر،يد ي[. از طرف16است ] يلازم و ضرور کيتوژنيآنسفال 

IFN-β يهاالتهاب يريشگيکه در پ ييهاسلول تيجمع زيدر تما 
مغز  هيدر ناح 1FoxA+ يميتنظ T دارند، مانند تياهم يعصب

 نقش است يدارا ،يتجرب منيخودا تيليآنسفالوم يوانيمدل ح

[17.] 
IFN-β يهامولکول انيکاهش ب قياز طر MHC کلاس II 

 يهاماکروفاژ و سلول ت،يمنوس ک،يتيدندر يهابر سطح سلول
B يالتهاب يهاباعث سرکوب پاسخ ميمستق ريطور غهب 

 انيب يباعث القا IFN-β نيچن. همشوديم T يهاسلول

CTLA4 آپوپتوز  يکه منجر به القا گردديمرگ م يهارندهيو گ
طور هب IFN-β نيچن[. هم18] شوديفعال شده م T يهاسلول
بر سطح  هانيکموکا يهارندهيگ انيبر ب رييبا تغ ميمستق

 -ياز سد خون T يهامنجر به کاهش انتقال سلول، T يهاسلول
خودواکنشگر  T يهاسلول يکاهش فراخوان نيچنو هم يمغز
 ماريمطالعات مشخص شده است که ت ي. در برخشوديم CNS به

 به Th1 يهاسلول زيباعث تما يدر کشت سلول T يهاسلول

Th2 يهاسلول زياز تما يمشابه جي. نتاشوديم Th1 به Th2 ،
 پليمالت مارانيگردش خون ب T يهاسلول يبر رو زيآنالکه 

[. 19شدند، گزارش شده است ] ماريت IFN-β که با يسياسکلروز
و باعث  کنديمهار م Th17 يهاسلول زيتما IFN-β نيچنهم

 in يمطالعه کي. در شوديم 17 نينترلوکيا يکاهش آزادساز

vitro پليمالت مارانيشده از ب يآورجمع يطيخون مح يبر رو 
-IFNطور وابسته به دوز،همشخص شده است که ب سياسکلروز

β  يهاآپوپتوز سلول يباعث القا Th17 [. در اثر 14] شوديم
مولکول کمک  انيب يلقاباعث ا  IFN-βز،ين B يهابر سلول

 B  يهابر سطح سلول CD80 انيو کاهش ب CD86 محرک

 گسترش پاسخ يبرا يحيکه ممکن است توض گردد،يم
 در طول درمان Th1 يهاو کاهش پاسخ سلول Th2 يهاسلول

IFN-β يباشد. از طرف سياسکلروز پليمبتلا به مالت مارانيدر ب 
، IFN-β يمونومدولاتوريا يهاسمياز مکان گريد يکي گر،يد

خود باعث  يکه به نوبه شود،يم 10 نينترلوکيا ديتول يالقا
 يهاو سلول هاتي، مونوسTh1 يهاسلول يهاسرکوب پاسخ

 ديدر تول B يها[. با توجه به نقش سلول20] شوديم کيتيدندر
 قياز طر T يهاسلول يسازفعال نيچنو هم هايبادياتوآنت
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 س،ياسکلروز پليمبتلا به مالت مارانيدر ب ژن،يآنت يعرضه
را  B يها، که سلولrituximab يبيترک يهااستفاده از درمان

 تيبه منظور سرکوب فعال IFN-β به همراه دهد،يقرار مهدف 
نوع عودکننده و  MS مارانيدر ب B +20CD يهاسلول
 [.21] شوديم شنهاديپ ابندهيبهبود
 نياز اول يکي، I نوع يهانترفروني. ايروسياثرات ضد و -2

. گردديم ديتول يروسيو ياست که پس از آلودگ ييهانيتوکايسا
-HSV)2 مپلکسيهرپس س روسيدر عفونت با وبه عنوان مثال 

ساعت پس از عفونت  IFN-β ،12 يديموج تول ني، اول (2
 IFN-α، 48 و IFN-β و به دنبال آن هر دو شوديمشاهده م

 عيسر ديتول ني. اشونديم ديساعت پس از عفونت تول
درون  يروسيضد و يهاپاسخ يالقا يبرا I نوع يهانترفرونيا

 ياست. از طرف يهدف ضرور يهاسلول نيچنسلول آلوده و هم
به منظور تداخل در  يذات يمنيفعال کردن پاسخ ا يبرا گر،يد

 ياکتساب يمنيافعال کردن پاسخ  يبرا نيچنو هم روسيو ريتکث
 يضرور يمنيخاطره ا جاديو ا روسيو يسازبه منظور پاک

 يروسيو يتوسط آلودگ I نوع نترفرونيا ديکه تول ياست. زمان
اثرات خود را  توانديم نيتوکايسا نيا شود،يم کيتحر

القا کند. پس از اتصال  کيستميو س نيپاراکر ن،يصورت اتوکرهب
خود، به دنبال انتقال  يهارندهيبه گ I نوع يهانترفرونيبه ا

 کيتحر نترفرونيژن توسط ا 300 يبيطور تقرهب گناليس
(ISG) ها مربوط به دفاع سلول مورد از آن 51که  شوند،يم

[. 3هستند ] روسيو ريها قادر به مهار تکثآن ترشيو ب زبانيم
)شکل  شوديم ميتنظ IFN-β اثرات لهيکه به وس ييهااز ژن يکي

 است که محرک (OAS '5 ,'2) سنتاز لاتيگوآدنيال 5'و  2'(، 2

RNaseL است و ضمن اتصال به RNA از ترجمه  ،يروسيو
که در پاسخ  يگري. ژن دکنديم يريجلوگ يروسيو يهانيپروتئ
است که با  (R نازيک نيپروتئ)  PKRشود،يالقا م هاروسيبه و

 يهانيموجب مهار سنتز پروتئ (eIF2) 2مهار فاکتور شروع 
که در  يگريد يها. از جمله ژنشوديم روسيو و زبانيم لولس

-MXA (myxovirus ژن شود،يم انيب I نوع نترفرونيپاسخ به ا

resistance A) نياست، پروتئ MxA يرو بر توپلاسميدر س 
به دنبال  ابد؛ييتجمع م ييگومرهايصورت الهب يشبکه اندوپلاسم

و به  شدهآزاد  MxA نيپروتئ يمونومرها يروسيعفونت و
آن باعث  ياندازمتصل و پس از به دام يروسيو دينوکلئوکپس

 [.22] شوديم روسيو يهيتجز
طور هب I نوع يهانترفرونياثرات ضد تومور. ا -3

 يهايميها از جمله بدخاز سرطان ياريدر درمان بس ياگسترده
 يو برخ HCL اي ييمو يهاسلول يمانند لوسم) يخون

)مانند  solid يو تومورها (B سلول اي T سلول يهالنفوم
سارکوما(  يو کاپوس هيکل يهاسلول ينومايملانوما، کارس

 نوع نترفرونيکننده اديتول يتومور يها. سلولشونديم هاستفاد

I قيدارند و تزر يترکم يمتاستاز ييو توانا ييتومورزا تيخاص 
 يبرخ يسازباعث فعال يموش يهابه مدل I نوع نترفرونيا

نشان داده  ري. مطالعات اخشوديم زبانيم يضد تومور يهاپاسخ
نقش  يضد تومور يهادر واکسن Iنوع يهانترفرونياست که ا
 با اثر بر نيچنو هم ييزاو باعث مهار رگ کننديم فايادجوانت ا

متقاطع  يعرضه شيباعث افزا کيتيدندر يهاسلول يرو
 تيشده و در نها 8T CD+ يهابه سلول يآپوپتوز يهاژنيآنت

 شوديم کيتوتوکسيسا يهاتيلنفوس يهاپاسخ کيباعث تحر
طور هب هارفروننتيا ياثرات ضدتومور ني[. بنابرا23( ]2)شکل 

 ،يرياثرات ضد تکث لياز قب ييهاسميمکان قيعمده از طر
اثرات  ک،يتوتوکسيس يهاسلول زيتما کيتحر

 [.24] گرددياعمال م ييزاو مهار رگ يمونومدولاتوريا
های مختلف در بیماری IFN-βهای انسانی. در بیماری IFN-β: 2شکل

انسانی نقش دارد، اگرچه نقش آن در هر بیماری متفاوت است. این تصویر 

های مختلف را در بیماری IFN-βهای مثبت )سبز( و منفی )نارنجی( نقش

 دهد.نشان می

 
 يمنيا ستمي. التهاب به دنبال پاسخ سياثرات ضد التهاب -4

و پس از  شوديم جاديخطرزا ا يهاگناليها و سبه پاتوژن
 ريکنترل شود، در غ ديالتهاب با نديفرآ ،يعامل عفون يسازپاک

 اي ژنيفعال اکس يهاگونه جاديا ليبه دل توانديصورت م نيا
گردد. مطالعات بر  هاتباف بيکننده منجر به آسزيل يهاميآنز
نه تنها  IFN-β نشان داده است که يوانيح يهامدل يرو
را کاهش  يمغز يسکميانفارکتوس در ا عاتيضا زيسا توانديم

 يالتهاب يهاسلول يباعث کاهش فراخوان توانديم نيچندهد، هم
 يها، و سلولT γδ يهاسلول ها،ليماکروفاژ، نوتروف/تيمنوس

T CD4+ .درمان با نينچهم گردد IFN-β ديتول توانديم 
 و  IL-1β ،IL-6،IL-12 مانند يالتهاب ياتورهايمد

TNF-α  چسبان مانند يهامولکول انيبو ICAM-1 و 
 E-selectin[ ارتباط ب25را کاهش دهد .]يهايماريب يبرخ ني 

مشخص شده  يبه خوب I نوع نترفرونيبا ا يو التهاب يمنيخودا
و نقش  قيدق يهاسميدر مکان يتوجه ابلاست، البته که تنوع ق

 يمختلف وجود دارد. در برخ ينيبال طيدر شرا هانيتوکايسا نيا
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 مهار کيستميس تماتوزيمانند لوپوس ار يمنيخودا يهايماريب

IFN-α توانديآن م نگيگناليبالادست س يهاکنندهميتنظ اي 
 يهايماريب يدر برخ گريد يکند، از طرف يماريکمک به بهبود ب

روده و  يالتهاب يماريب د،يروماتوئ تيمانند آرتر گريد يالتهاب
 و Th1 يهاسلول يقو يهاپاسخ ليبه دل سياسکلروز پليمالت

Th17قي، تزر IFN-β [.23] (2)شکل استکننده کمک 
 .(MS) سياسکلروز پليمالت -1. نيدر بال IFN-β کاربرد

( يمرکز يعصب ستميکننده مغز و نخاع )سناتوان يماريب کي
در  Th17 و Th1 يسلول تيطور گسترده هر دو جمعهاست. ب
 منيخودا تيليآنسفالوم يوانيح يهاو مدل MS يماريب پاتوژنز

 نينقش هستند. ا ي، داراMS يماريب يبرا (EAE) يتجرب
رخ  ياعصاب مرکز ستميدر س دنش نهيليدر اثر دم يماريب
و  ايکروگليفعال، ماکروفاژها، م يهاتيو توسط لنفوس دهديم
بر  يو التهاب يمنيا يهابي. آسشوديم جاديکمپلمان به ا ستميس
رفتن  نينکروز سبب از ب ايدر اثر آپوپتوز و  هاتيگودندروسيال

به  IFN-β زي[. تجو26] شوديم MS يهاها در پلاکسلول
 الاتيدارو بوده است که توسط سازمان غدا و دارو ا نياول نعنوا

-IFN ريتأث قيدق سميشد. مکان دييتا MS يماريب يمتحده برا

β بر MS بالقوه فرض  ريمس نيحال چند نيبا ا ست،يمشخص ن
در  ايکروگليم يهاسلول ييشده است که شامل کاهش توانا

 نازهايوپروتئمتال کسيماتر تي، کاهش در فعالژنيآنت يعرضه
 باشديم کيتوژنيآنسفال T يهاو عملکرد سلول يو فراخوان

 يهانيتوکيس ديکاهش تول IFN-β اثر گريد سمي(. مکان2)شکل
 ديتول نيچنو هم يميتنظ T يهاسلول تيفعال يالقا ،يالتهابشيپ

واقع  . درباشديم 10 نينترلوکيمانند ا يضد التهاب يهانيتوکايس
-IFN اثرات يهااز مشخصه يکي 10 نينترلوکيا ديتول شيافزا

β مارانيدر ب MS [. چهار محصول21] باشديم IFN-β 

 IFN-β 1b در بازار موجود است؛ محصولات يصورت تجارهب

 ياز باکتر بيبه صورت نوترک Extavia  و Betaseron شامل
زا در درون IFN-β ها باتفاوت آن شود،يم ديتول ياکلياشرش

 لهيکوزياست که گل نهيآم دياس ينيگزيجا کيانسان شامل 
 انيروز در م کي يجلد ريز قيتزر قياز طر IFN-β 1b .ستين

 Every) هفته به دوز مورد نظر 6و در مدت  شوديم زيتجو

other day, 250 μg s.c.)شوديم تريت. IFN-β 1a شامل Rebif 

تخمدان  يهاهستند که در سلول يبينوترک يدهاي، پپتAvonex و
انسان مشابه  يعيطب IFN-β و با شوديم ديتول ينيچ مستره

بار در  کي يبه صورت داخل عضلان Avonex است. فرمول
 ريبه صورت ز Rebif و (.One weekly, 30 μg i.m) هفته
 (.Thrice weekly, 22 or 44 μg s.c) بار در هفته 3 يجلد

 انيب I نوع نترفرونيا رندهي. هر چهار فرمول به گشوديم زيتجو
 [.27] شونديمتصل م يانسان يهاسلول يشده بر رو

 يماريب ينوع .(SLE) کيستميس تماتوزيلوپوس ار -2
 ه،ياز جمله پوست، کل يمختلف يهااست که اندام منيخودا

 ريرا درگ يعضلان يگردش خون و دستگاه اسکلت ستميس
درد عضلات  م،يآن عبارتند از: راش ملا يني. تظاهرات بالکنديم

 يعصب ستميس يريو درگ يويکل ديشد يماريو مفاصل، ب
 يسازامل اختلال در پاکش يماريب ني. پاتوژنز ايمرکز

 ديتول شيافزا ،يمنيا يهاآپوپتوز شده و کمپلکس يهاسلول
 و B يهاتيلنفوس يساز، کاهش آستانه فعالI نوع نترفرونيا

T است  يخود يهاژنيآنت هيعل يبادياتوآنت ديتول شيو افزا
شود: يم جاديدو مرحله ا يلوپوس در ط ييزايماري[. ب28]

مرتبط با آن که در  يهانيو پروتئ يخود کينوکلئ يدهاياس
 يهاآپوپتوز شده وجود دارند، توسط سلول يهاسلول يايبقا

 يريجذب شده و سبب به کارگ B يهاو سلول کيتيدندر
 يهانترفرونيا جهي. در نتشونديم TLR يحاو يهاآندوزوم

عرضه  يمکک T يهابه سلول هاژنيفعال شده و آنت I نوع
(. مرحله 2)شکل گردديم يبادياتوآنت جاديکه سبب ا شونديم

 يکه با ذرات حاو ييهايبادياست، اتوآنت ريبعد فاز تکث
داده، توسط  ليکمپلکس تشک نيو پروتئ کيدنوکلئياس

و  کيتيدندر يهاسلول ،يديتوئيپلاسماس کيتيدندر يهاسلول
 يريچرخه خودتکث کي جاديو ا شونديجذب م B يهاسلول

 ييزايماريدر ب IFN-α به نقش. و با توجه ندينمايمثبت م
در  يبه عنوان هدف درمان توانيم نيتوکايسا نيلوپوس، از ا

 کهنيا نييتع يبرا گر،يد ي[. از طرف29استفاده کرد ] يماريب نيا

IFN-β به مضر،  اياست  ديلوپوس مف يماريدر درمان ب
کردند،  قيرا تزر نيتوکايانوع س نيا MRL-Faslpr يهاموش

 يشدن بقا و بهبود پارامترها يدر طولان IFN-β نشان داد؛ جينتا
 عاتيو ضا ياسپلنومگال ،ينوريپروتئ ه،ي)عملکرد کل ينيبال

 کيستولوژي( و هنيتوکايو س يبادي)اتوآنت کي(، سرولوژيپوست
 شرفتهيو پ فيخف يماريکه ب ييهاشبه لوپوس در موش يماريب

ماکروفاژها و  يو فراخوان ريکاهش تکث قيطر ازداشتند، 
موثر بود و  اريبس ه،يخود واکنشگر به بافت کل T يهاسلول

انواع مختلف لوپوس  يبرا يدرمان ديبه عنوان کاند توانديم
که بر  يگريد يدر مطالعه کهيحال [. در30انسان استفاده شود ]

 يهاتيرجمعيدر ز I نوع يهانترفرونيا يانيب يالگو يرو
انجام  هانترفرونيکننده اديتول يهاسلول ژهي، به وB يهاسلول

در  IFN-β يدرون سلول يافتهي شيگرفت، سطح افزا
را نسبت به  SLE مبتلا به مارانيدر گردش خون ب B يهاسلول

درون  IFN-β شيافزا نيچنگروه کنترل نشان داده است و هم
 مارانيدر ب هيکل لتهابو ا هايبادياتوآنت يبا سطح بالا يسلول

به نظر  جينتا نياساس ا مرتبط بوده است. بر SLE مبتلا به
در  IFN-β يکنندهديتول B يهاهدف قرار دادن سلول رسديم

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
03

 ]
 

                             5 / 13

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-6937-fa.html


 همکارانو فاطمه حاجيلو                                                    ...مروري براينترفرون بتا از سلول تا استفاده

31 

 

در کنترل  هايبادياتوآنت دي، به منظور کاهش تولSLE يماريب
 [.31] کننده استکمک يماريب

 من،يخودا يماريب ينوع .(RA) ديروماتوئ تيآرتر -3
به صورت التهاب  يماريب نيو مزمن مفاصل است، ا يالتهاب

 بياست که در صورت عدم درمان منجر به تخر يچندگانه دائم
که  IFN-γ موضوع مشخص شده است که ني. اگردديمفاصل م

از  شود،يم انيب يسميرومات الينوويدر بافت س ييبالا زانيبه م
 ريمسسبب فعال شدن  JAK وابسته به اميانتقال پ ريمس قيطر

FAK تحرک شيو افزا FLS نياز ا نيتوکايسا ني. اگردديم 
انجام  دييروماتو تيخود را در آرتر يسميعملکرد رومات قيطر

 کسيماتر ديبا کاهش تول  IFN-γگر،يد ي[، از طرف32] دهديم
، اصلاح FLS وسطت IL-1β مشتق از (MMP) نازيمتالوپروتئ

در  IL-1β انيب ليآن تعد يو مهارکننده MMP نيتعادل ب
 رياز غضروف مفاصل دارد. تأث يمحافظت ريتاث الينوويس

التهاب مفاصل  هيبه خصوص در مراحل اول IFN-ɣ يمحافظت
 يضد التهاب يهايژگي[. با توجه به و33بخش خواهد بود ] جهينت

IFN-βيبرا يمناسب يدرمان نهيگز توانديم زين نيتوکايسا ني، ا 
 IFN-β نيچن(. هم2باشد )شکل تيآرتر دييبه روماتو انيمبتلا

آن در کاهش  ييدر هموستاز استخوان دارد. توانا ينقش مهم
-IL-1β ،IL-6 ،TNF مثل يالتهابشيپ يهاواسطه ديتول

α،MMP  نيو پروستاگلاند E2 ديتول شيو افزا IL-10  به اثبات
است که  ييزاضد رگ يژگيو يدارا IFN-β .است دهيرس

باشد. به علاوه با  يماريب نيدر درمان ا يعامل مهم توانديم
 يدرمان ليمفاصل، پتانس بيو تخر الينوويالتهاب س يريگهدف

مطالعه  کي[. در 34دارد ] ديروماتوئ تيدرمان آرتر يبرا ييبالا
 تبه صور  IFN-βفعال، RA مبتلا به ماريب 11 يبر رو  ينيبال
که  ديمشخص گرد د،يگرد زيسه بار در هفته تجو يرجلديز

در تعداد مفاصل دردناک و متورم رخ  يداريکاهش قابل معن
کاهش  ماران،يب نيا يآرتروسکوپ يدر بررس نيچنداد. هم

-ILانيب يبرا يستولوژيمونوهينمرات ا نيانگيدر م يداريمعن

1β  ،IL-6،MMP-1  و  TIMP پس از درمان با IFN-β  در
 يکيولوژيب دهنده اثراتمشاهده شد، که نشان الينوويبافت س

 يبا هدف بررس ،يگريد pilot ي[. در مطالعه35درمان است ]
مبتلا به فرم فعال  ماريب 22درمان  يبرا IFN-β1a ييدارو يمنيا

هفته  24 يدر هفته برا کروگرميم 30با دوز  د،يروماتوئ تيآرتر
 يمنيا ليپروفا IFN-β1a که ديانجام گرفت، مشخص گرد

 [.36] ا را داشته استمانند دارونم يمشابه ييدارو
دستگاه  يماريب ينوع .(IBD) روده يالتهاب يماريب -4

گوارش است که روده بزرگ و کوچک در آن دچار التهاب 
 تيکرون و کول يماري: بياصل يماريشامل دو ب شود،يم

قابل کنترل و  ريالتهاب غ ،يماريب ني. نشانه اباشديم وياولسرات

 گوارشاز دستگاه  يهر بخش توانديمزمن مخاط روده است که م
 IBD يمعمول برا يها[. درمان37قرار دهد ] ريت تأثحرا ت

 هاکيوتيبي، آنت(ASA-5) دياس کيليسيسال نويآم -5شامل 
 دها،يکواستروئي(، کورتدازوليو مترون نيپروفلوکساسي)مانند س

 يهايباديو آنت يمنيا ستميس يکنندهعوامل سرکوب
. باشديم( adalimumab و infliximab مانند) TNF ياختصاص

درمان با ) هادرمان يدر رابطه با برخ ينييپا ييکارا حالنيبا ا
5-ASA  يجد يعوارض جانب جاديا اي (هاکيوتيبيو آنت 

( گزارش شده است، که منجر به دهايکواستروئي)درمان با کورت
[. با توجه به 38] شوديم کيولوژيب يهااستفاده از درمان

هومئوستاز  يها در برقرارآن دعمل و اثرات سودمن سميمکان
 کرديعنوان روهب I نوع يهانترفرونيا ،يوانيح يهاروده در مدل

 ياندک ينيچه مطالعات بال شده است. اگر شيآزما IBD يدرمان
 ويالسرات تيکول مارانيدر ب IFN-β اي IFN-α در ابتدا از درمان

اکثر مطالعات به  ي[، ول39نشان داد ] يادوارکنندهيام جينتا
ها شکست خوردند آن يمنظور نشان دادن اثرات درمان

-IFN ياثرات درمان يکه به منظور بررس يا[. در مطالعه41،40]

βکنندهترشح يهالوسي، لاکتوباس IFN-β (La-IFN-β)  که به
مشخص کرد که در  د،يگرد قيتزر تيکول يوانيح يهامدل

 يزکردند، آزادسا افتيدر La-IFN-β که يتيکول يهاوشم
 شيافزا IL-13 و TNF-α ،IFN-ɣ ،IL-17A يهانيتوکايسا

است و باعث  افتهيکاهش  يميتنظ T يهاسلول زانيو م افتهي
 يدر موارد ن،ي[. علاوه بر ا42شده است ] تيکول يماريب ديتشد

انجام  C تيهپات روسيو هيبه منظور دفاع عل IFN-α که درمان با
شده است؛  ويولسراتا تيکول دي[، باعث تشد43گرفته است ]

-IFN با سياسکلروز پليمالت يماريبه دنبال درمان ب نيچنهم

βي[. علت اصل44گزارش شده است ] وياولسرات تي، ابتلا به کول 
متفاوت مطالعات مختلف هنوز مشخص نشده است و  جينتا

روده  يالتهاب يماريدر ب I نوع ياهنترفرونيپاسخ به سوال نقش ا
 .(2است )شکل هپاسخ مانديچنان بهم

 يهانترفرونيا ريتأث يکه بر رو ي. در مطالعات19 ديکوو -5
انجام  in vitro طيدر شرا SARS-CoV ريبر تکث II و نوع I نوع

برابر  10 زانيبه م IFN-γ و IFN-α که ديشد، مشخص گرد
 يدر حال کنند؛يرا مهار م روسينسبت به گروه کنترل، رشد و

 روسيو تريتبرابر باعث کاهش  1000 زانيبه م  IFN-βکه،
به منظور  نيشيمطالعات پ يمطالعه در راستا ني[. ا45] شوديم

در  SARS-CoV يبر رو بينوترک يهانترفرونياثرات ا يبررس
 African green monkey kidney يسلول يهارده

epithelium (Vero) cells و Human colorectal 

adenocarcinoma (Caco-2) cells  بوده است. در ادامه
 يبا داروها بيدر ترک اي ييبه تنها IFN-β که ديگرد شخصم
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، IFN-γ و IFN-α نسبت به SARS درمان يبرا يروسيضد و
ضد  يفاکتورها ي[. بررس46بوده است ] يترشياثر ب يدارا

 Vero يسلول يهارده يبر رو IFN-β مؤثر از يروسيو

 در مهار يعامل مهم  MxA ، مشخص کرد کهMxA يکنندهانيب

SARS-CoV يروسيممکن است اثرات ضد و نيبنابرا ست،ين 
IFN-β بر خلاف  SARS-CoV يهانيپروتئ رياز سا يناش 

[. 45باشد ] RNase L و PKR لياز قب نترفرون،يشونده از االقا
درصد از نظر  79از  شيب SARS-CoV-2  کهنيبا توجه به ا

اساس  بر نيچنشباهت دارد و هم SARS-CoV به يکيژنت
 ديکاند کيدارو به عنوان  ني، اIFN-βيروسيضد و تيخاص
 در درمان يروسيضد و باتيترک ريبا سا بيدر ترک يدرمان

SARS و COVID-19  (، در 1است )جدول مطرح شده
 مبتلا به ماريب 20به   IFN-β1a،ينيبال ييکارآزما يمطالعه

COVID-19 5به مدت  ،يماريب ديمتوسط تا شد طيدر شرا 
حاصل مشخص  جينتا د؛يگرد قيتزر يرجلديزطور هروز و ب

 يروسيضد و باتيبا ترک بيدر ترکIFN-β1a  کرد که استفاده از
، Hydroxychloroquine ،Oseltamivir مانند گريد

Lopinavir/Ritonavir و Ribavirin يماريکنترل ب يبرا 
COVID-19 ييکارآزما ي[. در مطالعه47باشد ] ديمف توانديم 

)سه بار در  يرجلديز IFN-β1a اثر ران،يا در يگريد يتصادف
-COVID  ديمبتلا به فرم شد مارانيهفته( در ب 2هفته به مدت 

پاسخ   زانيدر م يتفاوت چيمطالعه ه نيشد. در ا يابي، ارز19
نفر(  39نفر( و گروه شاهد ) 42) IFN-β1a گروه نيب ينيبال

در  يطول مدت بستر نيب يتفاوت چيه نيچنوجود نداشت؛ هم
در  ايو  ژهيو يهاطول مدت اقامت در بخش مراقبت مارستان،يب

طور هدو گروه وجود نداشت. ب نيب يکيمکان هيمدت زمان تهو
تر بود؛ کم IFN-β1a روزه در گروه 28 ريمرگ و م زانيم ،يکل

، قبل از IFN-β1a  در گروه مارانيحال، چهار نفر از ب نيبا ا
خارج  ليه و تحليدوز چهارم فوت کردند و از تجز افتيدر

 ينيبال ييکارآزما يمطالعه چند مرکز کي[. در 48] شدند
روز، تحت درمان   14 مارانينفر از ب 86در هنگ کنگ،  يتصادف

 (lopinavir/ritonavir [400 mg/100 mg q12h]) ييسه دارو

 IFN-β b1[8 million IU)و  (ribavirin [400 mg q12h]) و

x 3 doses q48h])  نشان داد که درمان سه  جيقرار گرفتند. نتا
 يو مدت زمان بستر يروسيبار و يبه طور قابل توجه ييدارو

اهش تا متوسط ک فيخف COVID-19  مبتلا به مارانيرا در ب
 مبتلا به يوانيمدل ح يبر رو يا[. در مطالعه49] دهديم

MERS-CoV است، مشخص شده  يحاد تنفس يماريکه عامل ب
باعث  ترعيسر IFN-β و remdesivir يدرمان بياست که ترک

 شود،يم يوير بيو آس يروسيکاهش بار و ه،يبهبود عملکرد ر
 3 بيتر از ترکمصرف آن مؤثرتر و مقدم يهيتوص نيبنابرا

 ي[. در مطالعه50است ] IFN-β و  lopinavir،ritonavir يدارو
به  IFN-β از يرجلديز کروگرميم 44 زيتجو ،ينگرندهيآ

 مبتلا به ماريب 20تا ده روز به  انيرمروز د کيصورت 

COVID-19از جمله گريمعمول د ييدارو باتي، به همراه ترک 

Hydroxychloroquine و lopinavir/ritonavir سبب کاهش ،
 نيچنروز شده است، هم 10 يدر ط يروسيدار بار ويمعن

را بعد از  يوير يهابيبهبود آس مارانيب يربرداريمطالعات تصو
نشان داده است و  مارانيب يروزه، در همه 14 يدوره کي
. است بوده روز 8/16±4/3 مارستانيدر ب يزمان بستر نيانگيم

از مصرف دارو  يو عوارض نامطلوب يمورد فوت چيه که،يحال در
 گر،يد ي[. از سو51روزه گزارش نشده است ] 14دوره  يدر ط

ده  تبه مد favipiravir روسيضد و يدارو يبيدر درمان ترک
دو بار در روز به  کروگرميم 25با دوز  IFN-β1b روز، به همراه

 يماريشده با ب يبستر مارانيدر ب ،يطور استنشاقهروز ب 5مدت 
COVID-19 در سطح  يداريتفاوت معن چيه د،يمتوسط تا شد

 نينترلوکيا ن،يتيفر دروژناز،يمانند لاکتات ده يالتهاب يمارکرها
 يبستر يطول دوره نيچنمو ه C-reactive protein و 6
 ر،يمرگ و م زانيو م ژهيو يهاانتقال به بخش مراقبت ،يماريب

دارو و دارونما گزارش نشده  يکنندهافتيدو گروه در نيدر ب
 کور فاز هيدوسو ينيبال ييکارآزما يمطالعه کي[. در 52است ]

IIاثر ي، در انگلستان بر رو IFN-β1a 18 مارانيبر ب ياستنشاق 
مشخص  جيانجام شد، نتا COVID-19 مبتلا به يبالا هسال ب

صورت هب IFN-β1a (SNG001) که مارانياز ب يکرد که گروه
روز مصرف  14طور روزانه به مدت هاز دهان، ب ياستنشاق

نسبت به  يترشيب ياحتمال بهبود 16 اي 15کردند، در روز 
 نيچنداشتند؛ هم WHO يبندرتبه ستمياساس س گروه شاهد، بر

 که در گروه يمرگ در گروه شاهد گزارش شد، در حال ردسه مو

SNG001 حال، نقش  ني[. با ا53گزارش نشد ] يمورد فوت
-COVID يماريدر طول درمان ب I نوع نترفرونيا يالتهابشيپ

در  يااساس در مطالعه نيدر نظر گرفته شود، بر هم ديبا 19
 يمارانيدر ب  IFN-β  يفرانسه مشخص شده است که سطح سرم

که بقا  يمارانيفوت کردند نسبت به ب يماريب 30که قبل از روز 
 يبندزمان کرد،يرو نيداشتند، بالاتر گزارش شده است. با ا

در  IFN-β زياست و تجو تياهم يدارا IFN-β درمان توسط
را به همراه  يمطلوب جهينت SARS-CoV-2 عفونت هيمراحل اول

( با يپس از بستر روز 5 ≥) رهنگاميد زيکه، تجو يدارد؛ در حال
به احتمال  نيچنو هم مارستانيدر ب رينرخ مرگ و م شيافزا

همراه  COVID-19 مرتبط با ينيتوکايطوفان سا ديبا تشد اديز
با توجه به زمان  IFN-β از اطيبا احت ياستفاده نياست. بنابرا

 درمان عفونت يبرا IFN-β  يسطح سرم نيچنو هم يماريب

SARS-CoV-2 [.54] است تياهم زيحا  
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 COVID-19در درمان  IFN-βمطالعات کارآزمایی بالینی در خصوص اثر بخشی  .1جدول 

 های اصلییافته
-IFNدوز 

β 

نوع 

 اینترفرون
 مداخله

حجم 

 نمونه
 نوع مطالعه

محل 

انجام 

 مطالعه

 نویسندگان

در  IFN-β1aاستفاده از 

ترکیب با ترکیبات ضد 

ویروسی دیگر مانند 

Hydroxychloroquine ،

Oseltamivir ،
Lopinavir/Ritonavir 

برای کنترل  Ribavirinو 

 COVID-19بیماری 

تواند مفید باشد و هیچ می

 اثر نامطلوبی گزارش نشد

44 

میکروگرم 

داخل 

جلدی 

بطور 

روزانه تا 

زمان 

ترخیص یا 

روز از  5تا 

زمان 

 پذیرش

IFN-β 

1a 
 20 گزارش نشده است

کارآزمایی بالینی تک بازو بدون 

 کورسازی

)IRCT20150914024017N1( 

 ایران
Payandemehr 

 [47]و همکاران 

 28 ریمرگ و م میزان

 IFN-β1aروزه در گروه 

درصد در  19، کمتر بود

درصد در  43.6مقایسه با 

 گروه کنترل

44 

میکروگرم 

داخل 

جلدی سه 

در بار 

هفته به 

مدت دو 

هفته 

 متوالی

IFN-β 

1a 

اینترفرون + 
Hydroxychloroquine 

گرم در روز میلی 400)

 200اول و سپس 

گرم( + میلی

lopinavir/ritonavir  یا
atazanavir/ritonavir 

 36تا ده روز +  7برای 

 IVIGدرصد بیماران 

 62دریافت کردند +

درصد بیماران 

کورتیکواستروئید دریافت 

 دندکر

81 

(42 

مورد 

در 

گروه 

دریافت 

کننده 

IFN  و

39 

مورد 

در 

گروه 

 کنترل(

کارآزمایی بالینی تصادفی بدون 

 کورسازی

)IRCT20100228003449N28( 

 ایران
Monfared  و

 [48]همکاران 

ی بستری در طول دوره

بیمارستان و میزان بار 

ویروسی در گروه مداخله 

نسبت به گروه کنترل 

 کاهش یافت

میلیون  8

واحد بین 

الملل از  
IFN-β 

1b 
بصورت 

زیر جلدی 

یک روز 

 یاندرم

IFN-β 

1b 

IFN-β 1b  +400 

و  lopinavirگرم میلی

گرم میلی 100

ritonavir  12هر 

گرم میلی 400ساعت، 

ribavirin  ساعت 12هر 

(2:1 )

127 

کارآزمایی بالینی تصادفی چند 

 مرکزی

)NCT04276688( 

هنگ 

 کنگ

Fan-Ngai 

Hung   و

 [49]همکاران 

تب در همه بیماران، در 

ابتدایی دوره روز  7طول 

بیماری برطرف گردید و 

میزان بار ویروسی، در 

روز کاهش یافت  10طول 

ی و هیچ مرگ یا عارضه

 نامطلوبی گزارش نشد

44 

میکروگرم 

زیرجلدی 

یک روز 

درمیان تا 

روز  10

)معادل 

12 

میلیون 

واحد بین 

 الملل(

IFN-β 

1a 

IFN-β 1a  +
Hydroxychloroquine 

گرم( و میلی 200)
lopinavir/ritonavir 

گرم( میلی 50/200)

 روز 5برای 

20 
 کارآزمایی بدون کنترل آینده نگر

)IRCT20151227025726N12( 
 ایران

Dastan   و

 [51]همکاران 
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داری در تفاوت معنی

سطح مارکرهای التهابی و 

ی همچنین طول دوره

بستری بیماری، انتقال به 

های ویژه و بخش مراقبت

میزان مرگ و میر، در 

و گروه دریافت بین د

ی دارو و کنترل کننده

 گزارش نشد

0.25 

میکروگرم 

 8)معادل 

میلیون 

واحد بین 

الملل( 

بصورت 

استنشاقی، 

دوبار در 

روز به 

 5مدت 

 روز

IFN-β 

1b 
 استنشاقی

IFN-β 1b  +

favipiravir (1600 

گرم در روز اول، میلی

گرم دو میلی 600سپس 

 10بار در روز حداکثر تا 

 روز(

89 

کارآزمایی بالینی تصادفی بدون 

 کورسازی

)NCT04385095( 

 عمان
Khamis  و

 [52]همکاران 

نسبت بهبود بیماران 

 SNG001دریافت کننده 

 در مقایسه با

گروه کنترل سریعتر و 

بیشتر بوده است، سردرد 

ی گزارش بیشترین عارضه

شده در پی مصرف 

SNG001 بوده است 

میلیون  6

واحد بین 

الملل 

بصورت 

استنشاقی، 

یکبار در 

به  روز

 14مدت 

 روز

IFN-β 

1a 
 استنشاقی

SNG001  حاوی(IFN-

β 1a  نوترکیب فعال( در

مقابل دارونما )با 

فرمولاسیون مشابه با 

SNG001  فاقدIFN-β 

1a )فعال 

(1:1 )
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 IFN-β کينتيفارماکوک يامطالعه در. کينتيفارماکوک

 کيکه  يشد. موارد يداوطلب مرد سالم بررس 12در  ب،ينوترک
 ايدوز  کيو به دنبال آن  IFN-β از يديداخل ور قيدوز تزر

داخل  زيکردند، به دنبال تجو افتيدر يرجلديهشت دوز ز
 رانسيکل نيانگيبا م نترفرونيا يبه سرعت غلظت سرم يديور

 ابد؛ييکاهش م لوگرم،يک -بر ساعت تريل 76/0±28/0 يسرم
 کيپ زمان و ساعت 29/4±29/2 ييعمر نها مهين نيانگيم

آن، جذب دارو  يرجلديساعت است. در فرم ز 8 ييپلاسما
تجاوز  IU/ml 100 از آن يو غلظت سرم باشديم تريطولان

 [.55] کندينم
 هيداروها شامل التهاب ناح نيمصرف ا عوارض. عوارض

 يگاه ،يافسردگ ،يخستگ ،يتب، لرز، درد عضلان ق،يتزر
 يکبد ينازهايو افزاش سطح ترانس آم يتوپنيترومبوس ،يلنفوپن

. باشدي، سندرم شبه آنفلوآنزا مIFN-β عارضه نيترعياست. شا
 ،يلاکسيو آناف کيآلرژ يهاشامل واکنش گريعوارض د

 ،ينوتروپن ،يلنفوپن ،ياز جمله لکوپن يخون اختلالات نيچنهم
و  يدييرويپرتيها ،يدييرويپوتيو...، ها يتوپنيترومبوس ،يآنم

 شيفقط به صورت افزا توانديکه م باشديم تهيسيهپاتوتوکس
 ييبه صورت نارسا ايو بدون علامت باشد  يکبد يهاميآنز
 [.56،58] باشد ونيمياتوا تيو هپات يکبد

 يبرا يديشد ييتداخلات دارو تاکنون. ييدارو تداخلات
IFN-β يآن در کنار دارو زيشناخته نشده است. البته در تجو 

deferiprone و دفع  سميکاهش متابول اي ييافزااثر هم ليبه دل
 يمانند نوتروپن يمشکلات خون نيچنکرد. هم اطياحت ديدارو با

 شدهدو دارو گزارش  نيدرمان با ا رويپ توز،يو آگرانولوس ديشد
ممکن است خطر ابتلا به  IFN-β درمان با گر،يد ياست. از طرف
را در  deferiprone بر ياز شلاته شدن آهن مبتن يعوارض ناش

که از  يا[. در مطالعه59] دهديم شيافزا يتالاسم مارانيب
استفاده شده  HIV هيعل Zidovudine (AZT) و IFN-β بيترک

و  AZT سميمتابول زانيروز م 15 يدر ط IFN-β زياست، تجو
آن  عيرا کاهش داد و حجم توز GAZT تيآن به متابول ليتبد

-IFN  [. درمان با60است ] افتهي شيدر طول دوره درمان افزا

β  نيتاميسطح و شيباعث افزا نيچنهم D مارانيب يدر برخ 
 [.61] شده است

مصرف مطلق در صورت بروز واکنش  منع. مصرف منع
 اديوجود سابقه واکنش ازد اي IFN-β يدر مصرف قبل اديازد

باعث  IFN-βوجود دارد، مصرف  يانسان نيبه آلبوم تيحساس
 يموارد تماتوز،يار يهاطور عمده واکنشهب ،يپوست ميعلا يالقا

در  نيچن[. هم62] شوديمشاهده م ريو که ديشد يلاکسياز آناف
 شيآزما جيکنترل و نتا رقابليغ ديشد يافسردگ وجودصورت 

https://www.irct.ir/ 
https://clinicaltrials.gov/ 
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کرد و بهتر است  اطياحت ديدارو با زيدر تجو ،ياختلالات کبد
 .[63شروع شود ] مجدداً يتردارو قطع شده و با دوز کم

 

 گيریبحث و نتيجه
است که جهت  ييهادرمان نيترعياز شا يکيبتا  -نترفرونيا
 يهايماريب ريو سا سياسکروز پلياز عود مجدد مالت يريجلوگ

آن،  يجانب يعارضه نيتر. مهمروديبه کار م يمنيخود ا
 تيبه هپات توانديم ياست، که حت يکبد بيو آس ديشد يافسردگ

 يسودمند يهاپژوهش ر،ياخ يهامنجر شود. در سال ونيمياتوا
 و کيستميس تماتوزيدر درمان لوپوس ار IFN-βاثرات  يبر رو
هم در  يانجام شده است. البته شواهد متناقض دييروماتو تيآرتر

روده وجود دارد.  يالتهاب يماريدارو در ب نيمورد استفاده از ا
 يهادر کمک به درمان عفونت IFN-βاستفاده از  نيچنهم
 يدر ط SARS-CoV-2نوظهور  روسيو نتمانند عفو يروسيو

(، 1)جدول شماره  COVID-19کرونا به منظور درمان  يپاندم
شده است که درمان  هيمطالعات توص نيشده است. در ا يبررس
 جاديا زيآن و ن يروسي، به علت اثرات ضد وIFN-βبا 

 روسيو ييسالم، به محض شناسا يهادر سلول يلاکسيپروف
 يجهت بررس يليتکم يهاو پژوهش العاتانجام شود؛ البته مط

 .است ازيمورد ن COVID-19در درمان  IFN-β قياثرات دق
 

 تشكر و قدردانی
محترم دانشگاه  ياعضا يالملل نيب ياز همکار لهينوسيبد

سمنان، دانشگاه علوم  يدانشگاه علوم پزشک ،يآزاد اسلام
 وتيجرج ال مارستانيو ب سيسوئ خيتهران، دانشگاه زور يپزشک

 .ديآ يبعمل م يانگلستان تشکر و قدردان
 

 سندگانيمشاركت و نقش نو
: ايده و نگارش نسخه اول يوسفلي ايو پو لويفاطمه حاج

: جمع ييمهرنوش پاشا ،يوسفلي ايپو لو،يمقاله، فاطمه حاج
: تفسير نتايج، مهرنوش يو بهادر باقر يباقر ايميآوري داده ها، ک

و ويرايش مقاله. همه : طراحي مطالعه، بازبيني ييپاشا
مقاله را تاييد  ينويسندگان نتايج را بررسي نموده و نسخه نهاي

 .نمودند
 

 منابع
 [1] Abdolvahab MH, Mofrad M, Schellekens H. Interferon 

beta: from molecular level to therapeutic effects. Int Rev Cell Mol 

Biol 2016; 326: 343-372. 

https://doi.org/10.1016/bs.ircmb.2016.06.001 
PMid:27572132 

[2] De Andrea M, Ravera R, Gioia D, Gariglio M, Landolfo S. 

The interferon system: an overview. Eur J Paediatr Neurol 2002; 6: 
A41-A46. 

https://doi.org/10.1053/ejpn.2002.0573 

PMid:12365360 

[3] Lee A, Ashkar A. The dual nature of type I and type II 

interferons. Front Immunol 2018; 9: 2061. 

https://doi.org/10.3389/fimmu.2018.02061 

PMid:30254639 PMCid:PMC6141705 

[4] Hermant P, Michiels T. Interferon-λ in the context of viral 
infections: production, response and therapeutic implications. J 

Innate Immun 2014; 6: 563-574. 

https://doi.org/10.1159/000360084 
PMid:24751921 PMCid:PMC6741612 

[5] Dunn GP, Koebel CM, Schreiber RD. Interferons, 

immunity and cancer immunoediting. Nat Rev Immunol 2006; 6: 
836-848. 

https://doi.org/10.1038/nri1961 

PMid:17063185 
[6] Filippini G, Munari L, Incorvaia B, Ebers GC, Polman C, 

D'Amico R, Rice GP. Interferons in relapsing remitting multiple 

sclerosis: a systematic review. The Lancet 2003; 361: 545-552. 
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(03)13420-4 

https://doi.org/10.1016/S0140-6736(03)13422-8 

https://doi.org/10.1016/S0140-6736(03)12512-3 

[7] Seger RA. Modern management of chronic granulomatous 

disease. Br J Haematol 2008; 140: 255-266. 

https://doi.org/10.1111/j.1365-2141.2007.06880.x 
PMid:18217895 

[8] Bhatti Z, Berenson CS. Adult systemic cat scratch disease 

associated with therapy for hepatitis C. BMC Infect Dis 2007; 7: 1-
4. 

https://doi.org/10.1186/1471-2334-7-8 

PMid:17319959 PMCid:PMC1810538 
[9] Uze G, Schreiber G, Piehler J, Pellegrini S. The receptor of 

the type I interferon family. Interferon: The 50th Anniversary: 

Springer; 2007; p: 71-95. 
https://doi.org/10.1007/978-3-540-71329-6_5 

PMid:17969444 

[10] Langer JA, Cutrone EC, Kotenko S. The Class II cytokine 
receptor (CRF2) family: overview and patterns of receptor-ligand 

interactions. Cytokine Growth Factor Rev 2004; 15: 33-48. 

https://doi.org/10.1016/j.cytogfr.2003.10.001 

PMid:14746812 

[11] Hebenstreit D, Horejs-Hoeck J, Duschl A. JAK/STAT-

dependent gene regulation by cytokines. Drug News Perspect 
2005; 18: 243-249. 

https://doi.org/10.1358/dnp.2005.18.4.908658 

PMid:16034480 
[12] Fleming SB. Viral inhibition of the IFN-induced 

JAK/STAT signalling pathway: development of live attenuated 

vaccines by mutation of viral-encoded IFN-antagonists. Vaccines 
2016; 4: 23. 

https://doi.org/10.3390/vaccines4030023 

PMid:27367734 PMCid:PMC5041017 
[13] Ivashkiv LB, Donlin LT. Regulation of type I interferon 

responses. Nat Rev Immunol 2014; 14: 36-49. 
https://doi.org/10.1038/nri3581 

PMid:24362405 PMCid:PMC4084561 

[14] Kasper LH, Reder AT. Immunomodulatory activity of 
interferon‐beta. Annal Clin Translat Neurol 2014; 1: 622-631. 

https://doi.org/10.1002/acn3.84 

PMid:25356432 PMCid:PMC4184564 
[15] Derkow K, Bauer JM, Hecker M, Paap BK, Thamilarasan 

M, Koczan D, Schott E, Deuschle K, Bellmann-Strobl J, Paul F. 

Multiple sclerosis: modulation of toll-like receptor (TLR) 
expression by interferon-β includes upregulation of TLR7 in 

plasmacytoid dendritic cells. PloS One 2013; 8: e70626. 

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0070626 
PMid:23950974 PMCid:PMC3741212 

[16] Yen JH, Kong W, Ganea D. IFN-β Inhibits Dendritic Cell 

Migration through STAT-1-Mediated Transcriptional Suppression 
of CCR7 and Matrix Metalloproteinase 9. J Immunol 2010; 184: 

3478-3486. 

https://doi.org/10.4049/jimmunol.0902542 
PMid:20190134 PMCid:PMC2877494 

[17] Liu Y, Marin A, Ejlerskov P, Rasmussen LM, Prinz M, 

Issazadeh-Navikas S. Neuronal IFN-beta-induced PI3K/Akt-

FoxA1 signalling is essential for generation of FoxA1+ T reg cells. 

Nat Commun 2017; 8: 1-15. 

https://doi.org/10.1038/ncomms14709 
PMid:28436428 PMCid:PMC5413980 

[18] Hallal-Longo DE, Mirandola SR, Oliveira EC, Farias AS, 

Pereira FG, Metze IL, e al. Diminished myelin-specific T cell 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
03

 ]
 

                            10 / 13

https://doi.org/10.1016/bs.ircmb.2016.06.001
https://doi.org/10.1053/ejpn.2002.0573
https://doi.org/10.3389/fimmu.2018.02061
https://doi.org/10.1159/000360084
https://doi.org/10.1038/nri1961
https://doi.org/10.1016/S0140-6736\(03\)13420-4
https://doi.org/10.1016/S0140-6736\(03\)13422-8
https://doi.org/10.1016/S0140-6736\(03\)12512-3
https://doi.org/10.1111/j.1365-2141.2007.06880.x
https://doi.org/10.1186/1471-2334-7-8
https://doi.org/10.1007/978-3-540-71329-6_5
https://doi.org/10.1016/j.cytogfr.2003.10.001
https://doi.org/10.1358/dnp.2005.18.4.908658
https://doi.org/10.3390/vaccines4030023
https://doi.org/10.1038/nri3581
https://doi.org/10.1002/acn3.84
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0070626
https://doi.org/10.4049/jimmunol.0902542
https://doi.org/10.1038/ncomms14709
https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-6937-fa.html


 1400بهمن و اسفند (، 87 ي)پياپ 1، شماره 24جلد                             کومش

36 

 

activation associated with increase in CTLA4 and Fas molecules in 

multiple sclerosis patients treated with IFN-β. J Interferon 

Cytokine Res 2007; 27: 865-874. 

https://doi.org/10.1089/jir.2007.0018 

PMid:17970696 
[19] Hojati Z, Kay M, Dehghanian F. Mechanism of action of 

interferon beta in treatment of multiple sclerosis. Multiple 

sclerosis: Elsevier; 2016. p. 365-92. 
https://doi.org/10.1016/B978-0-12-800763-1.00015-4 

[20] Huang H, Ito K, Dangond F, Dhib-Jalbut S. Effect of 

interferon beta-1a on B7. 1 and B7. 2 B-cell expression and its 
impact on T-cell proliferation. J Neuroimmunol 2013; 258: 27-31. 

https://doi.org/10.1016/j.jneuroim.2013.02.010 

PMid:23489746 
[21] Dhib-Jalbut S, Marks S. Interferon-β mechanisms of 

action in multiple sclerosis. Neurology 2010; 74: S17-S24. 

https://doi.org/10.1212/WNL.0b013e3181c97d99 
PMid:20038758 

[22] Sadler AJ, Williams BR. Interferon-inducible antiviral 

effectors. Nat Rev Immunol 2008; 8: 559-568. 

https://doi.org/10.1038/nri2314 

PMid:18575461 PMCid:PMC2522268 

[23] González-Navajas JM, Lee J, David M, Raz E. 
Immunomodulatory functions of type I interferons. Nat Rev 

Immunol 2012; 12: 125-135. 

https://doi.org/10.1038/nri3133 
PMid:22222875 PMCid:PMC3727154 

[24] Reang P, Gupta M, Kohli K. Biological response 

modifiers in cancer. MedGenMed 2006; 8: 33. 
[25] Kuo PC, Scofield BA, Yu IC, Chang FL, Ganea D, Yen 

JH. Interferon‐β modulates inflammatory response in cerebral 

ischemia. J Am Heart Assoc 2016; 5: e002610. 
https://doi.org/10.1161/JAHA.115.002610 

PMid:26747000 PMCid:PMC4859377 

[26] Cudrici C, Niculescu T, Niculescu F, Shin ML, Rus H. 
Oligodendrocyte cell death in pathogenesis of multiple sclerosis: 

Protection of oligodendrocytes from apoptosis by complement. J 

Rehab Res Dev 2006; 43. 

https://doi.org/10.1682/JRRD.2004.08.0111 

PMid:16847778 

[27] Loma I, Heyman R. Multiple sclerosis: pathogenesis and 
treatment. Current Neuropharmacol 2011; 9: 409-416. 

https://doi.org/10.2174/157015911796557911 

PMid:22379455 PMCid:PMC3151595 
[28] Shrivastav M, Niewold TB. Nucleic acid sensors and type 

I interferon production in systemic lupus erythematosus. Front 

Immunol 2013; 4: 319. 
https://doi.org/10.3389/fimmu.2013.00319 

PMid:24109483 PMCid:PMC3791549 

[29] Theofilopoulos AN. TLRs and IFNs: critical pieces of the 
autoimmunity puzzle. J Clin Invest 2012; 122: 3464-3466. 

https://doi.org/10.1172/JCI63835 
PMid:23154274 PMCid:PMC3461918 

[30] Schwarting A, Paul K, Tschirner S, Menke J, Hansen T, 

Brenner W, Kelley VR, Relle M, Galle PR. Interferon-β: a 
therapeutic for autoimmune lupus in MRL-Faslpr mice. J Am Soc 

Nephrol 2005; 16: 3264-3272. 

https://doi.org/10.1681/ASN.2004111014 
PMid:16221871 

[31] Hamilton JA, Wu Q, Yang P, Luo B, Liu S, Li J, 

Mattheyses AL, Sanz I, Chatham WW, Hsu HC. Cutting edge: 
intracellular IFN-β and distinct type I IFN expression patterns in 

circulating systemic lupus erythematosus B cells. J Immunol 2018; 

201: 2203-2208. 
https://doi.org/10.4049/jimmunol.1800791 

PMid:30201809 PMCid:PMC6230322 

[32] Karonitsch T, Dalwigk K, Byrne R, Niedereiter B, Cetin 
E, Wanivenhaus A, Scheinecker C, Smolen J, Kiener H. IFN-

gamma promotes fibroblast-like synoviocytes motility. Annals of 

the Rheumatic Diseases 2010; 69: A63-A. 
https://doi.org/10.1136/ard.2010.129650k 

[33] Page CE, Smale S, Carty SM, Amos N, Lauder SN, 

Goodfellow RM, et al. Interferon-γ inhibits interleukin-1β-induced 

matrix metalloproteinase production by synovial fibroblasts and 

protects articular cartilage in early arthritis. Arthritis Res Ther 

2010; 12: 1-10. 
https://doi.org/10.1186/ar2960 

PMid:20307272 PMCid:PMC2888198 

[34] Vervoordeldonk MJ, Aalbers CJ, Tak PP. Interferon β for 

rheumatoid arthritis: new clothes for an old kid on the block. Ann 

Rheum Dis 2009; 68: 157-158. 

https://doi.org/10.1136/ard.2008.097899 

PMid:19139202 
[35] Smeets TJ, Dayer JM, Kraan MC, Versendaal J, 

Chicheportiche R, Breedveld FC, Tak PP. The effects of 

interferon‐β treatment on synovial inflammation and expression of 
metalloproteinases in patients with rheumatoid arthritis. Arthritis 

Rheum 2000; 43: 270-274. 

https://doi.org/10.1002/1529-0131(200002)43:2<270::AID-
ANR5>3.0.CO;2-H 

[36] Genovese MC, Chakravarty EF, Krishnan E, Moreland 

LW. A randomized, controlled trial of interferon-β-1a (Avonex®) 
in patients with rheumatoid arthritis: a pilot study 

[ISRCTN03626626]. Arthritis Res Ther 2003; 6: 1-5. 

[37] Heidari N, Abbasi H, Namaki S, Hashemi SM. 
Application of extracellular vesicles in the treatment of 

inflammatory bowel disease. Koomesh 2020; 22: 209-219. 

https://doi.org/10.29252/koomesh.22.2.209 

[38] Burger D, Travis S. Conventional medical management 

of inflammatory bowel disease. Gastroenterology 2011; 140: 1827-

1837. e2. 
https://doi.org/10.1053/j.gastro.2011.02.045 

PMid:21530749 

[39] Nikolaus S, Rutgeerts P, Fedorak R, Steinhart A, Wild G, 
Theuer D, Möhrle J, Schreiber S. Interferon β-1a in ulcerative 

colitis: a placebo controlled, randomised, dose escalating study. 

Gut 2003; 52: 1286-1290. 
https://doi.org/10.1136/gut.52.9.1286 

PMid:12912859 PMCid:PMC1773804 

[40] Madsen S, Schlichting P, Davidsen B, Nielsen O, 
Federspiel B, Riis P, Munkholm P. An open-labeled, randomized 

study comparing systemic interferon-α-2A and prednisolone 

enemas in the treatment of left-sided ulcerative colitis. The Am J 
Gastroenterol 2001; 96: 1807-1815. 

https://doi.org/10.1016/S0002-9270(01)02438-8 

https://doi.org/10.1111/j.1572-0241.2001.03875.x 

PMid:11419834 

[41] Rossi CP, Hanauer SB, Tomasevic R, Hunter JO, Shafran 

I, Graffner H. Interferon beta-1a for the maintenance of remission 
in patients with Crohn's disease: results of a phase II dose-finding 

study. BMC Gastroenterol 2009; 9: 1-10. 

https://doi.org/10.1186/1471-230X-9-22 
PMid:19302707 PMCid:PMC2674451 

[42] McFarland AP, Savan R, Wagage S, Addison A, 

Ramakrishnan K, Karwan M, et al. Localized delivery of 
interferon-β by Lactobacillus exacerbates experimental colitis. 

PloS One 2011; 6: e16967. 

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0016967 
PMid:21365015 PMCid:PMC3041828 

[43] Mitoro A, Yoshikawa M, Yamamoto K, Mimura M, 
Yoshikawa Y, Shiroi A, et al. Exacerbation of ulcerative colitis 

during alpha-interferon therapy for chronic hepatitis C. Intern Med 

1993; 32: 327-331. 
https://doi.org/10.2169/internalmedicine.32.327 

PMid:8102914 

[44] Schott E, Paul F, Wuerfel JT, Zipp F, Rudolph B, 
Wiedenmann B, Baumgart DC. Development of ulcerative colitis 

in a patient with multiple sclerosis following treatment with 

interferonβ 1a. World J Gastroenterol 2007; 13: 3638-3640. 
https://doi.org/10.3748/wjg.v13.i26.3638 

PMid:17659718 PMCid:PMC4146807 

[45] Spiegel M, Pichlmair A, Mühlberger E, Haller O, Weber 
F. The antiviral effect of interferon-beta against SARS-coronavirus 

is not mediated by MxA protein. J Clin Virol 2004; 30: 211-213. 

https://doi.org/10.1016/j.jcv.2003.11.013 
PMid:15135736 PMCid:PMC7128634 

[46] Cinatl J, Morgenstern B, Bauer G, Chandra P, Rabenau 

H, Doerr H. Treatment of SARS with human interferons. The 
Lancet 2003; 362: 293-294. 

https://doi.org/10.1016/S0140-6736(03)14483-2 

https://doi.org/10.1016/S0140-6736(03)13973-6 

[47] Payandemehr P, Azhdarzadeh M, Bahrami-Motlagh H, 

Hadadi A, Najmeddin F, Shahmirzaei S, et al. Interferon beta-1a as 

a Candidate for COVID-19 treatment; an open-label single-arm 
clinical trial. Adv J Emerg Med 2020; 4: e51. 

[48] Davoudi-Monfared E, Rahmani H, Khalili H, 

Hajiabdolbaghi M, Salehi M, Abbasian L, et al. A randomized 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
03

 ]
 

                            11 / 13

https://doi.org/10.1089/jir.2007.0018
https://doi.org/10.1016/B978-0-12-800763-1.00015-4
https://doi.org/10.1016/j.jneuroim.2013.02.010
https://doi.org/10.1212/WNL.0b013e3181c97d99
https://doi.org/10.1038/nri2314
https://doi.org/10.1038/nri3133
https://doi.org/10.1161/JAHA.115.002610
https://doi.org/10.1682/JRRD.2004.08.0111
https://doi.org/10.2174/157015911796557911
https://doi.org/10.3389/fimmu.2013.00319
https://doi.org/10.1172/JCI63835
https://doi.org/10.1681/ASN.2004111014
https://doi.org/10.4049/jimmunol.1800791
https://doi.org/10.1136/ard.2010.129650k
https://doi.org/10.1186/ar2960
https://doi.org/10.1136/ard.2008.097899
https://doi.org/10.1002/1529-0131\(200002\)43:2%3C270::AID-ANR5%3E3.0.CO;2-H
https://doi.org/10.1002/1529-0131\(200002\)43:2%3C270::AID-ANR5%3E3.0.CO;2-H
https://doi.org/10.29252/koomesh.22.2.209
https://doi.org/10.1053/j.gastro.2011.02.045
https://doi.org/10.1136/gut.52.9.1286
https://doi.org/10.1016/S0002-9270\(01\)02438-8
https://doi.org/10.1111/j.1572-0241.2001.03875.x
https://doi.org/10.1186/1471-230X-9-22
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0016967
https://doi.org/10.2169/internalmedicine.32.327
https://doi.org/10.3748/wjg.v13.i26.3638
https://doi.org/10.1016/j.jcv.2003.11.013
https://doi.org/10.1016/S0140-6736\(03\)14483-2
https://doi.org/10.1016/S0140-6736\(03\)13973-6
https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-6937-fa.html


 همکارانو فاطمه حاجيلو                                                    ...مروري براينترفرون بتا از سلول تا استفاده

37 

 

clinical trial of the efficacy and safety of interferon β-1a in 

treatment of severe COVID-19. Antimicrob Agents Chemother 

2020; 64: e01061-20. 

https://doi.org/10.1128/AAC.01061-20 

PMid:32661006 PMCid:PMC7449227 
[49] Hung IF, Lung KC, Tso EY, Liu R, Chung TW, Chu MY, 

et al. Triple combination of interferon beta-1b, lopinavir-ritonavir, 

and ribavirin in the treatment of patients admitted to hospital with 
COVID-19: an open-label, randomised, phase 2 trial. The Lancet 

2020; 395: 1695-1704. 

https://doi.org/10.1016/S0140-6736(20)31042-4 
[50] Sheahan TP, Sims AC, Leist SR, Schäfer A, Won J, 

Brown AJ, et al. Comparative therapeutic efficacy of remdesivir 

and combination lopinavir, ritonavir, and interferon beta against 
MERS-CoV. Nat Commun 2020; 11: 1-14. 

https://doi.org/10.1038/s41467-019-13940-6 

PMid:31924756 PMCid:PMC6954302 
[51] Dastan F, Nadji SA, Saffaei A, Marjani M, Moniri A, 

Jamaati H, et al. Subcutaneous administration of interferon beta-1a 

for COVID-19: A non-controlled prospective trial. Int 

Immunopharmacol 2020; 85: 106688. 

https://doi.org/10.1016/j.intimp.2020.106688 

PMid:32544867 PMCid:PMC7275997 
[52] Khamis F, Al Naabi H, Al Lawati A, Ambusaidi Z, Al 

Sharji M, Al Barwani U, et al. Randomized controlled open label 

trial on the use of favipiravir combined with inhaled interferon 
beta-1b in hospitalized patients with moderate to severe COVID-

19 pneumonia. Int J Infect Dis 2021; 102: 538-543. 

https://doi.org/10.1016/j.ijid.2020.11.008 
PMid:33181328 PMCid:PMC7833906 

[53] Monk PD, Marsden RJ, Tear VJ, Brookes J, Batten TN, 

Mankowski M, et al. Safety and efficacy of inhaled nebulised 
interferon beta-1a (SNG001) for treatment of SARS-CoV-2 

infection: a randomised, double-blind, placebo-controlled, phase 2 

trial. Lancet Respir Med 2021; 9: 196-206. 
https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30511-7 

[54] Dorgham K, Neumann AU, Decavele M, Luyt CE, Yssel 

H, Gorochov G. Considering personalized interferon beta therapy 

for COVID-19. Antimicrob Agents Chemother 2021; 65: e00065-

21. 

https://doi.org/10.1128/AAC.00065-21 
PMid:33558300 PMCid:PMC8097459 

[55] Chiang J, Gloff CA, Yoshizawa CN, Williams GJ. 

Pharmacokinetics of recombinant human interferon-β ser in 
healthy volunteers and its effect on serum neopterin. Pharm Res 

1993; 10: 567-572. 

https://doi.org/10.1023/A:1018902120023 
PMid:8483840 

[56] Panitch H, Goodin D, Francis G, Chang P, Coyle P, 

O'Connor P, et al. Benefits of high-dose, high-frequency interferon 

beta-1a in relapsing-remitting multiple sclerosis are sustained to 16 

months: Final comparative results of the EVIDENCE trial. J 

Neurol Sci 2005; 239: 67-74. 
https://doi.org/10.1016/j.jns.2005.08.003 

PMid:16169561 

[57] Beheshti A, Birjandi B, Khosravi A, Ghafarzadegan K. 
Autoimmune hepatitis induced by interferon beta therapy in a 

patient with multiple sclerosis. Med J Mashhad Univ Med Sci 

2015; 58: 225-229. (Persian). 
[58] Rommer P, Zettl U, Kieseier B, Hartung HP, Menge T, 

Frohman E, et al. Requirement for safety monitoring for approved 

multiple sclerosis therapies: an overview. Clin Exp Immunol 2014; 
175: 397-407. 

https://doi.org/10.1111/cei.12206 

PMid:24102425 PMCid:PMC3927900 
[59] Ricchi P, Ammirabile M, Costantini S, Cinque P, Lanza 

AG, Spasiano A, et al. The impact of previous or concomitant IFN 

therapy on deferiprone-induced agranulocytosis and neutropenia: a 

retrospective study. Expert Opin Drug Saf 2010; 9: 875-881. 

https://doi.org/10.1517/14740338.2010.510831 

PMid:20945995 
[60] Nokta M, Loh J, Douidar SM, Ahmed AE, Pollard RB. 

Metabolic interaction of recombinant interferon-β and zidovudine 

in AIDS patients. J Interferon Res 1991; 11: 159-164. 
https://doi.org/10.1089/jir.1991.11.159 

PMid:1919075 

[61] Stewart N, Simpson S, van der Mei I, Ponsonby AL, 
Blizzard L, Dwyer T, et al. Interferon-β and serum 25-

hydroxyvitamin D interact to modulate relapse risk in MS. 

Neurology 2012; 79: 254-260. 
https://doi.org/10.1212/WNL.0b013e31825fded9 

PMid:22700816 

[62] Corominas M, Gastaminza G, Lobera T. Hypersensitivity 
reactions to biological drugs. J Investig Allergol Clin Immunol 

2014; 24: 212-225. 

[63] Lublin F, Whitaker J, Eidelman B, Miller A, Arnason B, 

Burks J. Management of patients receiving interferon beta-1b for 

multiple sclerosis: report of a consensus conference. Neurology 

1996; 46: 12-18. 
https://doi.org/10.1212/WNL.46.1.12 

PMid:8559358 

 
 

 

  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
03

 ]
 

                            12 / 13

https://doi.org/10.1128/AAC.01061-20
https://doi.org/10.1016/S0140-6736\(20\)31042-4
https://doi.org/10.1038/s41467-019-13940-6
https://doi.org/10.1016/j.intimp.2020.106688
https://doi.org/10.1016/j.ijid.2020.11.008
https://doi.org/10.1016/S2213-2600\(20\)30511-7
https://doi.org/10.1128/AAC.00065-21
https://doi.org/10.1023/A:1018902120023
https://doi.org/10.1016/j.jns.2005.08.003
https://doi.org/10.1111/cei.12206
https://doi.org/10.1517/14740338.2010.510831
https://doi.org/10.1089/jir.1991.11.159
https://doi.org/10.1212/WNL.0b013e31825fded9
https://doi.org/10.1212/WNL.46.1.12
https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-6937-fa.html


Koomesh -Volume 24, Issue 1 (January and February 2022), 26-37 

 

2 

 

Review Article 

Review on Interferon beta: from cells to clinical usage 
 

Fatemeh Hajilou (Pharm.D)1, Pouya Youeseflee (M.D)2, Mehrnoosh Pashaei (Ph.D)3, Kimiya Bagheri (M.D)4, 

Bahador Bagheri (Ph.D)*5,6 
1 - School of Pharmacy, Islamic Azad University, Tehran, Iran 

2 - Student Research Committee, School of Medicine, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran 
3- Dept. of Immunology, School of Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

4- George Eliot Hospital NHS Trust, College Street, Warwickshire, London, United Kingdom 
5- Cancer Research Center, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran 

6- Center for Molecular Cardiology, University of Zurich, Schlieren, Switzerland 

 

 
 

Introduction: Interferon (IFN) was first introduced by Isaacs and Linddeman in 1957. It referred to a factor that 

could cause inhibition in the growth of the live influenza virus. Interferons are intracellular proteins that are involved 

in many cellular processes such as growth, proliferation, differentiation, metabolism of the extracellular matrix, 

apoptosis, and regulating immune responses. There are different intereferones. Amog them, interferons-beta (IFN-β) 

is a natural cytokine produced by immune cells in response to biological and chemical stimuli. Signal transduction of 

IFN-β is initiated throughout a heterodimeric receptor complex that is composed of IFNAR1 and IFNAR2; which 

leads to expression of various proteins via the Janus kinase (JAK)-signal transducer and activator of transcription 

(STAT) pathway as well as other pathways. In addition to antiviral effects of IFN-β, it has been shown to have 

therapeutic effects in some autoimmune diseases such as multiple sclerosis, rheumatoid arthritis and lupus. It has 

recently been shown that the use of IFN-β in combination with other antiviral compounds may be effective in treatment 

of Covid-19. In this review the various topics about IFN-β are investigated such as signalling pathways, biological 

functions, therapeutic effects, and side effects of IFN-β therapy. 

 

Keywords: Interferon-beta, Signal Transduction, Therapeutic Uses, COVID-19, SARS-CoV-2, Autoimmune 

Diseases,  biological functions, therapeutic effects, side effects 
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