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Rozdziat VII
MECHANIZMY OBRONNE USTROJU

1. ANATOMICZNE | FIZJOLOGICZNE MECHANIZMY OBRONNE

A. Drogi oddechowe

Bariera nabtonkowa i transport Sluzowo-rzeskowy

Blona $§luzowa oskrzeli i oskrzelikéw jest pokryta wielorzgdowym, urzgsionym na-
btonkiem walcowatym (migawkowym) zawierajacym komorki kubkowe produkujace
Sluz. W $cianach wigkszych oskrzeli znajduja si¢ dodatkowo gruczoty S$luzowo-
-surowicze, ktérych przewody wyprowadzajace uchodzg do $wiatla drég oddechowych.
Zawarty miedzy rzeskami ptyn zawiera przeciwciata, migdzy innymi immunoglobuli-
n¢ A. IgA jest gtéwnym ,nosicielem” odpornosci w wydzielinach i na powierzchni
bton §luzowych. Wykazuje szczegdlng aktywnos¢ w wigzaniu antygenow wirusowych.
Rozne postaci IgA dowodza jej zréznicowanej roli, dostosowanej do miejscowych
potrzeb obrony. Komorki rzgskowe poprzez zsynchronizowany ruch migawek przesu-
wajg Sluz z zaadsorbowanymi na nim czgsteczkami pylu w kierunku gornych drog
oddechowych. Poprzez aparat §luzowo-rzgskowy (zwany §luzowo-rzeskowymi scho-
dami ruchomymi — mucocilliary escalator) rdznorakie zanieczyszczenia powietrza
atmosferycznego sa usuwane na zewnatrz.

Kaszel i odkrztuszanie

Mechanizmy te odgrywaja role nie tylko przy samooczyszczaniu si¢ drzewa oskrze-
lowego, ale takze wspomagaja proces usuwania zanieczyszczen egzogennych.
Fagocytoza

Na terenie pgcherzykow ptucnych i przegréod miedzypecherzykowych wystepuja
osiadte formy makrofagow. Makrofagi pecherzykowe fagocytuja zanieczyszczenia,
najczesciej drobne czasteczki pytu, ktére pomimo oczyszczajacych powietrze mecha-
nizméw drzewa oskrzelowego, dostaja si¢ do pecherzykow phlucnych. Dodatkowsa
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funkcje wspomagajaca moga petni¢ rowniez makrofagi sSrodmigzszowe w przegrodach
miedzypecherzykowych.

Odpornos¢ swoista

BALT (Bronchus — Associated Lymphoid Tissue) — tkanka limfatyczna uktadu od-
dechowego obejmuje rozproszone w blonie sluzowej limfocyty oraz skupiska w oko-
licy nosogardzieli grudek chtonnych w postaci migdatkéw (pierscien Waldeyera).
Uktad BALT generuje w oskrzelach miejscowsg odpowiedz immunologiczng prowa-
dzaca do wytworzenia IgA. Tkanka limfatyczna uktadu oddechowego odznacza si¢
duzg autonomig — immunizacja dotchawicza doprowadza do wytworzenia swoistych
komorek pamigci w uktadzie oddechowym. Nalezy podkresli¢, ze BALT w drzewie
oskrzelowym funkcjonuje tylko do poziomu oskrzelikow oddechowych i pecherzy-
kéw ptucnych. Dominujacg role w obronie immunologicznej na poziomie pecherzy-
kéw plucnych odgrywaja makrofagi. W zwiazku z tym w pecherzykach plucnych
dominujg przeciwciata IgG (pochodzace prawdopodobnie z krazenia) nad przeciw-
ciatami IgA.

Biochemiczne mechanizmy obronne

Obecnos¢ antyproteaz: ai-antytrypsyna (a.i-antyproteinaza), ao-makroglobulina.
Petnig one funkcj¢ bardzo waznych inhibitorow proteaz w osoczu cztowieka. Funk-
cjonujg wedhug ogolnej zasady:
1) antyproteazy + aktywne proteazy = kompleks nieaktywnych proteaz (brak pro-
teolizy w ptucach, brak uszkodzenia tkanek);
2) niedobory antyproteaz lub brak antyproteaz + aktywne proteazy = aktywne pro-
teazy (proteoliza w ptucach, uszkodzenie tkanek).

Mechanizmy antyoksydacyjne

Organizm ludzki jest nieustannie narazony na atak egzo- i endogennych reaktywnych
pochodnych tlenu. Endogennie wytwarzane rodniki tlenowe pochodzg z reakcji enzyma-
tycznych i nieenzymatycznych. Najczestszym endogennym, enzymatycznym zrodtem
wolnych rodnikow sg pobudzone komorki fagocytujace: neutrofile, makrofagi, eozynofi-
le o malej gestosci. Wytwarzane sg wowczas: anion ponadtlenkowy, nadtlenek wodoru,
rodnik hydroksylowy. Wérdéd oksydantow inhalowanych na szczegdlng uwage zastuguja:
ozon, tlenki azotu oraz faza rozpuszczalna i czasteczkowa dymu tytoniowego.

Przed nadmiarem wolnych rodnikow tlenowych organizm zabezpieczony jest przez
mechanizmy antyoksydacyjne ztozone z trzech gtéwnych linii obrony:

— enzymatycznej linii wewnatrzkomoérkowej*: dysmutaza ponadtlenkowa, katala-

za, peroksydaza glutationu;

— przeciwutleniaczy zawartych w surowicy krwi: albumina, transferyna, laktofe-

ryna, bilirubina, kwas moczowy;

— tzw. zmiataczy tkankowych: witaminy A, C, E.

* 7 prawidlowym dziataniem enzymoéw antyoksydacyjnych jest zwigzany prawi-
dlowy poziom niektorych pierwiastkow: miedz, mangan i cynk z dysmutazg ponad-
tlenkowg; Zelazo z katalaza; selen z peroksydaza glutationowgq.
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B. Uktad pokarmowy

Bariera ochronna

Utrzymanie cigglo$ci nabtonka powierzchni btony $luzowej odgrywa istotng role
W tzw. §luzowkowej barierze zotadka. Nieuszkodzona blona $luzowa jelit wraz z utka-
niem podsluzowym, blong migSniows i surowiczg stanowia ,,mechaniczng” bariere
ochronng. Wazna funkcje ochronng pelni odpowiednie mikrosrodowisko i sktadniki so-
koéw trawiennych: niskie pH soku zotadkowego, lizozym, laktoferyna, enzymy proteo-
lityczne.

Ograniczanie rozwoju bakterii potencjalnie chorobotwérczych

Obecnos¢ fizjologicznej mikroflory bakteryjnej, ktora:

e stymuluje produkcje naturalnych przeciwciat reagujacych krzyzowo z antyge-
nami mikroorganizméw chorobotworczych;

e wspotzawodniczy o sktadniki odzywcze;

e produkuje bakteriocyny (np. kolicyny) — czynniki zabdjcze dla bakterii patogen-
nych.

Zapobieganie rozprzestrzenianiu sie mikroorganizmoéw - mechanizmy
immunologiczne

Obecno$¢ tkanki limfoidalnej jelita GALT (Gut Associated Lymphoid Tissue).
W jelitach, a szczegdlnie w jelicie kretym 1 w jelicie grubym, w blonie $luzowej
i w blonie pod$luzowej znajdujg si¢ liczne limfocyty. Wystepuja one jako limfocyty
rozproszone w nabtonku (gtownie limfocyty T cytotoksyczne i NK) i w tkance tacz-
nej wiasciwej (gtéwnie limfocyty T i B oraz komoérki plazmatyczne). Ponadto znaj-
duja si¢ grudki limfatyczne lub ich zespoly, zwane kepkami Peyera. Podstawowg
funkcja uktadu limfatycznego jest wytwarzanie przeciwcial IgA, ktore po przedosta-
niu si¢ do soku jelitowego w formie wydzielniczych S-IgA mogg bra¢ udziat w pro-
cesach optaszczaniu i aglutynacji mikroorganizméw oraz w neutralizacji toksyn bak-

teryjnych.

C. Skora

Nieuszkodzona skoéra pelni bardzo wazng funkcje, chronigc organizm przed wpty-
wem niekorzystnych czynnikéw srodowiskowych.
Funkcja ochronna

— warstwa rogowa naskdrka chroni przed czynnikami chemicznymi i fizycznymi;
— tkanka taczna skory wiasciwej chroni przed urazami mechanicznymi.
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Anatomiczna przeszkoda przy wnikaniu drobnoustrojow

Nabtonek sktada sie gtownie z keratyny, ktdra jest oporna na niszczace dzialanie
wigkszo$ci drobnoustrojow, a w procesie ztuszczania si¢ nabtonka dochodzi do usuwa-
nia drobnoustrojow na drodze niemalze mechaniczne;.

Dodatkowyml czynnikami wptywajacymi hamujaco na rozwoj patogenow sa:
wzgledna suchos$¢ powierzchni skéry 1 duze stezenie soli w wysychajacym
pocie;

— kwasny odczyn skory (powierzchniowe pH: 3,5 do 5,5) zwigzany z wydziela-
niem w pocie kwasu mlekowego (koncowego metabolitu glikolizy beztlenowej);

— obecno$¢ kwasow tluszczowych w wydzielinie gruczotow tojowych.

Mechanizmy immunologiczne

Skoéra petni funkcj¢ organu immunologicznego i zapewnia immunologiczny nad-
z6Or dzigki obecno$ci wyspecjalizowanej tkanki limfatycznej skoéry (SALT — Skin
Associated Lymphoid Tissue). SALT obejmuje komorki dendryczne, keranocyty,
limfocyty T, komorki $rodbtonka naczyniowego, makrofagi, komdrki tuczne. Ko-
morki dendryczne w naskorku sa komérkami Langerhansa (makrofagi pochodzenia
szpikowego prezentujace antygeny limfocytom T). Prezentacja antygenéw moze
mie¢ miejsce albo w samym naskoérku, albo w regionalnym wezle chtonnym. Docho-
dzi wowczas do typowej reakcji immunologicznej typu komoérkowego, natomiast
procesy immunoregulacyjne zapewnione sg dzigki obecnosci keratynocytéw. Pobu-
dzone keratynocyty maja zdolno$¢ produkcji wielu cytokin: interleukin, czynnikéw
wzrostu i interferonéw o i f3.

2. ODPORNOSC IMMUNOLOGICZNA

A. Odpornos¢ nieswoista - wrodzona (resistentio)

Ten typ odporno$ci wyksztatcit si¢ w trakcie ewolucyjnego rozwoju gatunku. Funk-
cjonuje niezaleznie od uprzednich kontaktow z czynnikami patogennymi. Jako syno-
nimy odporno$ci wrodzonej uzywane sg pojecia: genetyczna, konstytucjonalna, natu-
ralna, dziedziczna, fizjologiczna.

B. Odpornos¢ swoista - nabyta (immunitas)

Ten typ odpornosci skierowany jest przeciwko konkretnemu czynnikowi chorobo-
tworczemu, z ktorym ustrdj miat kontakt. Dzieki niej nie chorujemy na wiele choréb
uprzednio juz przebytych lub przeciw ktérym zostalismy zaszczepieni. Odpornosé
nabytg organizm moze uzyska¢ w sposob czynny lub bierny, przy czym moze to by¢
odpornos¢ naturalna lub sztuczna.
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naturalna: matczyne przeciwciata u noworodka
Bierna <:
sztuczna: po podaniu surowicy odpornos$ciowej lub immunoglobulin

naturalna: po przebyciu zakazenia

Czynna
sztuczna: po podaniu szczepionki
Odpornosé
Nieswoista Swoista
humoralna
lizozym immunoglobuliny
laktoferyna —1gG
transferyna —IgA
biatka ostrej fazy —IgM
— biatko c-reaktywne —1gD
— biatko amyloidowe —IgE
uktad dopetniacza limfocyty B
interferony — plazmocyty
— (o, B, Y) — pamigci (Bm)
komorkowa
fagocyty limfocyty T
a) jednojadrzaste — pomocnicze (Th) CD4+
— monocyty * subpopulacje: Th1, Th2 wyrdzni-
cowane z ThO
b) wielojadrzaste — supresorowe (Ts)
— neutrofile — cytotoksyczne (Tc) CD8+
eozynofile — pamigci (Tm)
komorki K (Killer) — limfocyty nadzoru immunolo-

gicznego Tyd+
komorki NK (natural killer)

Tabela 1

Humoralne mechanizmy obronne odpornosci nieswoistej

Lizozym Bakterioliza bakterii Gram dodatnich - dochodzi do przeciecia wiazan beta
1,4-glikozydowych pomiedzy kwasem N-acetylo muraminowym

i N-acetyloglukozaming bton komérkowych. Bakterie Gram-ujemne ulegajg
lizie dopiero po usunieciu warstwy liposacharydowej

Laktoferyna Konkurencja o jony zelaza z tymi bakteriami dla ktérych jony zelaza sg

Transferyna niezbedne dla zycia. Wigza zelazo, a tym samym pozbawiajg bakterie do-
stepu do tego pierwiastka

Biatka ostrej fazy, Aktywacja limfocytow

np. biatko Aktywacja makrofagow (utatwia fagocytoze)

c-reaktywne Aktywacja dopetniacza na drodze klasycznej (dziata jako swoista opsonina,

gdy nie pojawily sie jeszcze swoiste przeciwciata)
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Dopetniacz Uaktywnienie uktadu dopetniacza:

- utworzenie uktadu antygen - przeciwciato (inicjacja przez zmieniong
konformacyjnie czasteczke immunoglobuliny)

- alternatywnie (aktywacja - bez udziatu przeciwciat, przezpolisacharydy
Scian bakterii, niektore wirusy, grzyby, pierwotniaki i niektére komorki
nowotworowe)

Uaktywniony uktad dopetniacza rozpoczyna fahcuchowa reakcje enzyma-
tyczna, ktorej koncowy produkt - kompleks atakujgcy btone MAC (Mem-
brane Attack Complex) doprowadza do:

* lizy zakazonej komorki (Smier¢ osmotyczna komorki) bakteryjnej lub
nowotworowe;j

* niszczenia wtasnych komorek (erytroblastow, monocytow) zakazonych
wirusem, jesli sg one optaszczone swoistymi przeciwciatami

Interferony Hamowanie replikacji wirusow w komorce; aktywacja syntezy enzymow:
rybonukleazy, syntetazy, kinazy biatkowej

Hamowanie proliferacji komorek, szczegolnie nowotworowych

Aktywacja cytotoksycznosci makrofagow i limfocytow T oraz wzmozenie
aktywnosci komoérek cytotoksycznych

Hamowanie transformacji limfocytow pod wptywem mitogenow

Eliminacja z krazenia patologicznych inhibitorow reakcji immunologicznych
Wzmozenie ekspresji czastek MHC klasy | na btonach komoérkowych, inter-
feron y - réowniez MHC klasy Il

Komorkowe mechanizmy obronne (swoiste i nieswoiste)

1. Fagocyty

a) jednojadrzaste

Monocyty — tkanka taczna — histiocyty, kigbki nerek — komorki mezangialne, koSci
— osteoklasty, osrodkowy uktad nerwowy — komorki mikrogleju, $§ledziona, wezty

chtonne, grasica — komorki wyscietajace zatoki.

b) wielojadrzaste

Neutrofile

Pierwsze pojawiajg si¢ w miejscu uszkodzenia. Zawierajg enzymy:

— ziarnisto$ci pierwotne: lizozym, fosfataza kwasna, MPO-mieloperoksydaza,

bialko kationowe;

— ziarnisto$ci wtorne: laktoferyna, fosfataza zasadowa, aminopeptydazy.

Pod wptywem czynnikéw chemotaktycznych (sktadowe dopetniacza — gloéwnie
C5a, leukotrieny, histamina) komoérki fagocytujace docieraja w miejsce reakcji zapal-
nej, gdzie rozpoczyna si¢ proces fagocytozy.

Fagocytoza

1. Rozpoznawanie i zwigzanie obcej substancji, na przyktad:
— opsonizacja (optaszczenie komorki bakteryjnej przez opsoniny: biatko C-reak-
tywne, swoiste przeciwciata, sktadowe uktadu dopetniacza);
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— immunofagocytoza (komoérka Zerna wiaze si¢ z przeciwciatami i skladowymi
dopetniacza poprzez swoiste dla nich receptory w btonie komérkowej).

. Wchioniecie — wytworzenie fagosomu.

. Trawienie wewnatrzkomorkowe:
gwaltowne zuzycie tlenu — wybuch oddechowy respiratory burst;
przeksztatcenie pochtonigtego tlenu w nadtlenek wodoru (whasciwosci bakterio-
bojcze);
zwigkszone utlenianie glukozy w cyklu pentozowym.

W N

2. Eozynofile

Na powierzchni eozynofilow znajdujg si¢ receptory dla fragmentu Fc immunoglo-
bulin i dla sktadowych dopethiacza. Odgrywaja duzg rol¢ w reakcjach alergicznych
— produkuja prostaglandyny PGE1 i PGE2, ktére hamuja uwalnianie mediatorow przez
komorki tuczne i bazofile. Ziarnistosci eozynofilow zawierajg enzymy dziatajgce tok-
sycznie na pasozyty, na przyktad biatka kationowe o duzych zdolnosciach nicieniobdj-
czych. Zdolnos¢ eozynofildéw do fagocytozy jest mata (brak lizozymu).

3. Komérki K (Kkiller) i NK (natural killer)
We krwi obwodowej wystepuje populacja (1-3%) tzw. limfocytéw zerowych.
Wsrod nich zidentyfikowano komorki K i NK:

— komorki K (killer) — posiadajg na swej powierzchni receptor dla fragmentu Fc
immunoglobulin, gléwnie IgG. Sg odpowiedzialne za cytotoksycznos¢ zalezna
od przeciwcial;

— komorki NK (naturalne komorki cytotoksyczne) — stanowig populacje odreb-
ng od limfocytéw B i T. Pochodzg z prekursorow dojrzewajacych w szpiku
kostnym. Spontaniczne niszczg komorki zakazone wirusem, komoérki miode
i niedojrzate oraz komérki dzielace si¢ w sposob nasilony i niekontrolowany
(komoérki nowotworowe). Dziatanie analogiczne do limfocytow Tc, lecz pozba-
wione swoistosci.

4. B Limfocyty

Maja pochodzenie szpikowe.

Posiadajg antygeny MHC klasy II (antygeny zgodnosci tkankowe;j).

Na powierzchni posiadajg dwa izotypy immunoglobulin, IgM oraz IgD. Marker
limfocytow B — CD19.

Roznicuja si¢ w plazmocyty wytwarzajace immunoglobuliny.

5. T Limfocyty

Wytwarzanie — szpik kostny. Dojrzewanie — grasica.

Marker limfocytow T — CD3 (odpowiednik CD19 w limfocytach B).

Marker CD2 — odpowiedzialny za wigzanie Th z komorkami prezentujgcymi an-
tygen.

Marker CD4 — roznicuje limfocyty T na subpopulacje:

—Th — pomocnicze: typy Thl i Th2,

—Tntp  —nadwrazliwos$ci typu po6znego,
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—Tcs - kontrasupresyjne,

—Tm — pamigci.

Wirus HIV dostaje si¢ do limfocytoéw T poprzez antygen CD4.

Marker CD8

-Tc — cytotoksyczne (odpowiedzialne za niszczenie komorek, odrzucanie prze-
SZCZEepOW);

-Ts — supresyjne (hamujg dzialanie innych limfocytow, hamujg reakcje aler-

giczne utrzymujg stan tolerancji immunologicznej na wlasne antygeny).

U podstaw proceséw immunologicznych lezy prezentacja antygendw pomocni-
czym limfocytom Th przez odpowiednie komorki. Klasycznymi komérkami prezen-
tujacymi antygen (APC — Antigen Presenting Cells) sa makrofagi, komorki den-
dryczne oraz limfocyty B. Do nieklasycznych zalicza si¢ limfocyty T, keranocyty,
fibroblasty, eozynofile. Komoki APC muszg mie¢ zdolno$¢ do wigzania antygenu
(konwencjonalnego), ana powierzchni bton komoérkowych muszg si¢ znajdowaé
— kodowane przez geny gtownego uktadu zgodnosci tkankowej HLA — glikoproteiny
MHC (Major Histocompatibility Complex) klasy II. Antygeny wieloczgsteczkowe
w komorkach fagocytujacych ulegaja degradacji do oligomerow — zwykle krotkich
peptydow zwanych immunogennymi, gdyz pobudzajg dalsze reakcje. Immunogenny
peptyd ma dwa charakterystyczne ugrupowania aminokwasowe — agretop, ktory
odpowiada za wigzanie z antygenami zgodnoS$ci tkankowej klasy II i epitop, wigzacy
si¢ z receptorem limfocytow T (receptory TCR). Potaczenie to prowadzi do aktywa-
cji limfocytow T pomocniczych CD4+. Limfocyty CD4+ mozna podzieli¢ na subpo-
pulacje ze wzgledu na rodzaj wydzielanych przez nie cytokin. Subpopulacja Thl
wydziela glownie IL-2 i interferon gamma, dziatajace gléwnie na nasilenie odpowie-
dzi typu komorkowego. Subpopulacja limfocytow Th2 wydzielajaca gtownie IL-4,
IL-5, IL-6, 11-10 reguluje przede wszystkim odpowiedZ humoralng i wptywa na swoi-
stos¢ odpowiedzi ze strony limfocytu B. Limfocyty Th poprzez swoiste czynniki
proliferacji i ro6znicowania wspotdzialajg z limfocytami B. Limfocyty B nie posiadaja
zdolnos$ci samodzielnego zrdéznicowania si¢ w komorki plazmatyczne po kontakcie
z antygenem. Dopiero po pobudzeniu przy udziale limfocytow Th przeksztatcaja sie
w komorki pamigci immunologicznej i w komorki plazmatyczne. Komorki plazma-
tyczne syntetyzuja immunoglobuliny wszystkich klas i zawieraja pelny zakres swoi-
stych przeciwcial.

IgG (YG) — gtdéwna immunoglobulina surowicy (75% wszystkich immunoglobulin);
u ludzi 4 podklasy (IgGl — IgG4). W obrebie IgG znajduje si¢ wickszo$¢ przeciwciat
przeciwbakteryjnych i przeciwnowotworowych.

IgM (YM) — powstaje jako pierwsze przeciwciato w pierwotnej odpowiedzi immu-
nologicznej. Zwigkszenie ilo$ci IgM w tozysku naczyniowym indukowane jest przez
antygeny wielocukrowe.

IgA (yA) — gtéwna immunoglobulina wydzielin zewngtrznych ($lina, 1zy, wydzieli-
ny: bton §luzowych nosa, przewodu pokarmowego, gornych drog oddechowych). Wy-
réznia si¢ 2 podklasy: IgA1 — gltéwnie w surowicy i IgA2 — gtownie w wydzielinach
zewngtrznych.

IgD (yD) — wystepuje w niewielkich ilosciach prawie wylacznie w tozysku naczy-
niowym IgD oraz IgM — gtéwne immunoglobuliny na powierzchni limfocytow B.
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IgE (YE) — wystepuje jedynie w $ladowych ilo§ciach w surowicy oséb zdrowych;
wzrost stezenia IgE w surowicy 0sob cierpigcych na alergie (astma, gorgczka sienna)
oraz w przypadku zakazen pasozytniczych (robaczyce). Poprzez region Fc wigze si¢
z receptorem powierzchniowym mastocytow i bazofilow w przebiegu reakcji aler-

gicznych.
Schemat odpornosci swoistej przedstawia ponizszy wykres:
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3. CZYNNIKI MODYFIKUJACE ODPORNOSC

3a. Zywienie

Sposob zywienia ma wplyw na:

— odporno$¢ komoérkowa,

— funkcje fagocytarne,

— uktad dopehiacza,

— wytwarzanie przeciwciat,

— wytwarzanie cytokin.

Przy czym zaburzenia odpornoéci immunologicznej nalezy wigza¢ zaréwno z niedo-
zywieniem, jak 1 z nadmiarem spozycia sktadnikow odzywczych.

e Niedozywienie energetyczno-bialkowe — spadek aktywnosci limfocytow
T pomocniczych, upo$ledzenie aktywnosci fagocytarnej, obnizenie produkcji
niektorych cytokin: IL-2, TNF oraz lizozymu, wzrost podatnos$ci na zakazenia.

e Otylo$é — wezesny zanik grasicy (wytworzenie zamostkowego ciata tluszczo-
wego) co w pdzniejszym okresie doprowadza do uposledzenia odpowiedzi typu
komoérkowego.

¢ Dieta wysokotluszczowa (> 45% energii) — zaburzona proliferacja limfocytow,
zmniejszona aktywno$¢ komorek cytotoksycznych; przy niedoborze niezbed-
nych nienasyconych kwasow tluszczowych — zaburzenie odpowiedzi zaleznej
zaréwno od limfocytow T jak i B.

e Nadmiar Kkalorii pobieranych z pozywieniem — wzrost liczby makrofagow
oraz zapalnych cytokin (IL-1, IL-6, IL-10, TNF ).

Niedobory witaminowe:

witamina A — przy niedoborze uszkodzenie ciagltosci bton §luzowych: oczu, uktadu

pokarmowego, oddechowego i moczoptciowego; niezbgdna do prawidtowego funkcjo-
nowania laktoferyny, niezbedna w dojrzewaniu i réoznicowaniu takich komorek jak:
neutrofile, monocyty, erytrocyty, bazofile, eozynofile, megakariocyty, limfocyty;
zmniejszenie aktywnosci limfocytdw cytotoksycznych i proceséw apoptozy;

witamina E — funkcjonuje jako najsilniejszy antyoksydant w blonach wszystkich

komorek, a szczego6lnie wysoka jej zawatrtos¢ stwierdza si¢ w btonach komorek uktadu
immunologicznego. Witamina E wzmacnia uktad immunologiczny poprzez redukcje
syntezy prostaglandyn (prostaglandyna PGE2 w nadmiarze hamuje produkcje przeciw-
ciat i cytokin oraz hamuje proliferacje limfocytow) oraz zmniejszenie tworzenia si¢ wol-
nych rodnikow tlenowych. Nadprodukcja nadtlenkow lipidow spowodowana niedoborem
witaminy E zaburza funkcjonowanie uktadu odporno$ciowego zaréwno na poziomie
komoérkowym, jak i narzadowym. Witaminie E przypisuje si¢ wlasciwosci antykarcino-
genne: wzmacnia uktad immunologiczny, redukuje oksydatywne uszkodzenie DNA,
witamina B6 — zaburzenia w dojrzewaniu i aktywnosci limfocytow T: zmniejszenie

ilosci limfocytow, ostabienie zdolno$ci do proliferacji, zaburzenie syntezy 1L-2.
Niedobory mikroelementéw w pozywieniu:

miedz — zmniejszenie produkcji IL-2 przez limfocyty; co staje si¢ przyczyna ogra-
niczonej proliferacji limfocytow (przejscie limfocytéw T do fazy S cyklu komorkowe-
go wymaga polaczenia si¢ IL-2 z receptorem komorkowym);
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cynk — przy duzych niedoborach wplywa na funkcjonowanie podstawowych tkanek
uktadu immunologicznego: szpik i grasica. Cynk jest niezb¢dny do proceséw podziatu,
wzrostu 1 dojrzewania komorek. Niedobdr cynku odbija si¢ przede wszystkim na lim-
fopoezie (przy prawie niezmienionej produkcji neutrofilow przez szpik kostny); obniza
si¢ bezwzgledna liczba limfocytow;

zelazo — obnizenie odpowiedzi proliferacyjnej leukocytow na mitogeny, zaburzenia
wewnatrzkomorkowych procesow fagocytozy.

3b. Uktad nerwowy

Istnieje $ciste powigzanie uktadu odpornosciowego z uktadem nerwowym i endo-
krynnym.

Uktad nerwowy moduluje funkcje odporno$ciowe poprzez:

— bezposrednie unerwienie wigkszoS$ci tkanek limfatycznych (poprzez uktad sym-

patyczny lub zakonczenia nerwowe w limfocytach);

— kontrolg wydzielania hormondéw wiaczonych w funkcje immunologiczne
ustroju, w szczegolnosci kortykosteroidow, hormonu wzrostu, tyroksyny i ad-
renaliny.

Limfocyty maja specjalne receptory dla neurohormondéw, neurotransmiterow i neu-
ropeptydow; sterydow, amin katecholowych, enkefalin, endorfin, substancji P, VIP.
Uwalniane podczas stresu kortykosterydy, endorfiny i enkefaliny mogg w zwigzku
Z tym dziata¢ immunosupresyjnie.

3c. Wiek

Wraz z wiekiem dochodzi do niemalze fizjologicznego obnizenia odpornosci:
zmniegjsza si¢ aktywnos§¢ obwodowych limfocytow T (zmniejszenie cytotoksycznos$ci,
zmniejszenie wydzielania IL-2), obnizenie IgM. Obnizenie odporno$ci nasila si¢
szczegblnie przy nieprawidlowym odzywieniu, glownie przy niedozywieniu energe-
tyczno-biatkowym.

3d. Czynniki Srodowiskowe

a. Czynniki srodowiskowe i czynniki przemystowe wywotujace dysfunkcje uktadu
immunologicznego u zwierzat i czlowieka.
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Czynnik Przyktady
Metale arsen, beryl, otow, rte¢, kadm, chrom, selen, cynk
Pestycydy insektycydy polichlorowe: DDT, lindan, aldryna

insektycydy fosforoorganiczne: parathion, metaparathion karbami-
niany: karbaryl

Zanieczyszczenia ozon, dwutlenek azotu, dwutlenek siarki, azbest, krzemionka, niektore
powietrza substancje zawarte w: paliwie dieslowskim oraz w dymie papierosowym
Aminy aromatyczne benzydyna i inne aminy

Weglowodory aromatyczne | benzen, toluen, ksylen

Czynniki fizyczne promieniowanie jonizujace

b. Alergeny wziewne i pokarmowe.
Moga one dziata¢ niezaleznie, ale tez migdzy antygenami wziewnymi i pokarmo-
wymi stwierdza si¢ reakcje krzyzowe.

Alergeny pytkowe Alergeny pokarmowe

Pytek ambrozji arbuz, melon, owoc kiwi, banan

Pytek brzozy jabtko, orzech laskowy, marchewka, ziemniak, koper, seler
Pytki traw seler, melon, arbuz, owoc Kiwi
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