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Immunologiczne podejscie
do chordb z autoagres;i

Z TEGO ARTYKULU DOWIESZ SIE;:

« Jak funkcjonuje uktad odpornosciowy osoby z choroba autoimmunologiczna.
« Jakie czynniki, w tym réwniez zywieniowe, wptywajg na zaostrzenie autoimmunologii
« Jak powinna wygladac dieta oraz suplementacja osoby z chorobg autoimmunologiczng.

mgr Olga Mrawiec

Absolwentka Uniwersytetu Medycznego

w Biatymstoku oraz Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego. Wéréd

licznych zainteresowan szczegdlng

uwage poswieca zagadnieniom

zywieniowym w chorobach neurorozwojowych
charakteryzujacych sie szeregiem
nieprawidtowosci dotyczacych rozwoju
ruchowego, intelektualnego oraz spotecznego
dziecka (Autyzm, ADHD, zespdt Aspergera)

a podstawowym mechanizmem regulujacym jego prace jest polaryza-

cja immunologiczna. Kazdy patogen/antygen w naszym organizmie
jest usuwany poprzez jedna z dwéch mozliwych odpowiedzi immunologicz-
nych: komérkowa lub humoralna. Niewtasciwe dopasowanie mechanizmu
do zagrozenia skutkuje brakiem mozliwosci usuniecia czynnika patogennego
i rozwojem przewleklej infekcji. Takiej sytuacji zapobiega sprawnie zachodzacy
proces polaryzacji [1].

U ktad odpornosciowy stoi na strazy bezpieczenstwa naszego organizmu,

Polaryzacja immunologiczna, czyli wybér odpowiedniego
sposobu walki z antygenem

Gléwna role w polaryzacji immunologicznej petnia limfocyty, czyli frakcja bia-
tych krwinek, odpowiedzialnych za walke z konkretnymi patogenami.
Limfocyty mozna poréwnac do bardzo dobrzej zorganizowanej armii, ktéra
dysponuje odpowiednia strategia ukierunkowana na pokonanie wroga. Gtéwna
role pelnia tutaj limfocyty pomocnicze, okreslane mianem Tho. S3 to strate-
dzy catej armii. Ich zadaniem jest skrupulatne rozpoznanie wroga a nastepnie
przekazanie informacji na jego temat, specjalnie szkolonym jednostkom.. Nale-
za do nich: jednostka TH1, odpowiedzialna za mechanizmy komorkowe, i jed-
nostka Th2, aktywujaca mechanizmy humoralne. Produkuja one specyficzny
rodzaj amunicji, ktéra z niezwykta precyzja niszczy wroga. Kazda jednostka jest
wyspecjalizowana w walce z konkretnym wrogiem i rekrutowana tylko wtedy,
kiedy pojawia sie on na horyzoncie [1].

W momencie opanowania zagrozenia dochodzi do przegrupowania sit i osig-
gniecia wzglednej rownowagi w liczebnosci poszczegdlnych jednostek Thi
iTh2. Jest to stan oczekiwany po przejsciowej stymulacji uktadu odpornoscio-
wego, podczas ktdrej dochodzi do dominacji jednej jednostki nad druga
Problem wystepuje wtedy, gdy jedna z jednostek uzyskuje permanentna prze-
wage, co prowadzi do powaznych zaburzen w funkcjonowaniu uktadu odpor-
nosciowego.

Kiedy dominuje odpowiedZ komérkowa Th1, mamy do czynienia z rozwojem
choréb autoimmunologicznych, natomiast w przypadku przewagi odpowiedzi
humoralnej Th2, dochodzi do rozwoju reakcji alergicznych. Poznanie tych me-
chanizméw jest niezbedne do przyczynowego leczenia zaburzen uktadu immu-
nologicznego, a nie jedynie tagodzenia ich niekorzystnych objawéw.
Dominacja jednostki Th1 jako przyczyna choréb z autoagresji

Osoby z dominacja odpowiedzi komérkowej Th1 odznaczaja sie nadmier-
na aktywnoscia komdrek odpornosciowych takich jak NK (natural killers),
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Tabela 1. Rodzaje odpowiedzi immunologicznej ukierunkowanej na walke ze specyficznymi patogenami

Odpowiedz uktadu odpornosciowego

Humoralna
« BAKTERIE POZAKOMORKOWE

CEL .
nie)
» GRzZYBY
+ limfocyty T
BRON - komorkiNK
» makrofagi

limfocytéw T i makrofagéw, co prowadzi do przewlektego za-
palenia. Ten rodzaj dominacji jest wypadkowa obciazen gene-
tycznych i oddziatywan §rodowiskowych. O ile na same geny
nie mamy wptywu, o tyle mozemy kontrolowac ich aktywnos¢
(ekspresje) poprzez odpowiednie dziatania w zakresie diety, su-
plementacji czy szeroko rozumianego stylu zycia.

Jak oceni¢ rozktad sit uktadu odpornosciowego,
czyli kto jest narazony na dominacje odpowiedzi
komoérkowej (Th1)?

Sa trzy metody pomocne w ustaleniu dominujacego mecha-

nizmu dziatania uktadu odpornosciowego.

1. Ocena na podstawie wystepujacych objawéw lub jedno-
stek chorobowych.

- Dominacja Thi zostata udokumentowana na podsta-
wie badan klinicznych w nastepujacych zaburzeniach:
opdznionych alergiach pokarmowych, czyli alergiach
IgG-zaleznych [2];

w chorobach autoimmunologicznych takich jak: reu-
matoidalne zapalenie staw6w [3], choroba Hashimoto
[4], cukrzyca typu 1 [5], stwardnienie rozsiane [6],
celiakia [8], toczen [9];

w chorobie Alzheimera [7];

w zespole jelita nadwrazliwego [10];

w chorobach zapalnych jelit (w tym choroba Lesniow-
skiego-Crohna, wrzodziejace zapalenie jelita grube-
go) [11];

w zespole przewlektego zmeczenia (szczegdlnie na-
silenie zmeczenia podczas intensywnego wysitku fi-
zycznego czy po jedzeniu) [12];

w problemach skdérnych: tradzik rézowaty, tuszczyca
(13]).
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Rys. 1. Mechanizmy polaryzacji immunologicznej jako szczegbtowy
plan strategiczny uktadu odpornosciowego

W przypadku wyzej wymienionych jednostek chorobowych

jest wieksze prawdopodobienistwo dominacji Thi, co nie wy-

klucza mozliwosci dominacji mechanizméw humoralnych —

Th2. Zatem nie zawsze jest to metoda w 100% pewna.

2. Cytometria przeplywowa - badanie polegajace na ocenie
swoistych markeréw dominacji odpowiedzi komérkowej
Thi, Jest to zdecydowanie najbardziej wiarygodna meto-
da, niestety réwnoczesnie najbardziej kosztowna. Naleza
do nich : INF gamma, TNF alfa oraz IL-2 [1].

3. Na podstawie samopoczucia po suplementacji zwigzka-
mi o dzialaniu immunomodulujacym, ukierunkowanymi
na zmniejszenie dominacji Thi. Jesli obserwowana jest
poprawa, mozna domniemac, ze mamy problem z nadre-
aktywnym ramieniem Th1, natomiast jesli dojdzie do
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Rys. 2. Rébwnowaga immunologiczna

Rys. 3. Dominacja Th1 zwiekszajaca skton-
nos¢ do autoimmunizagji

Rys. 4. Dominacja Th2, zwiekszajaca skton-
nos¢ do alergii
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pogorszenia, prawdopodobnie nadreaktywnoscia cechuje
sie ramie Th2. W tej metodzie wykorzystujemy antagonizm
pomiedzy dwoma typami komérek Thi i Th2 (Tabela 2).

Tabela 2. Suplementy o dziataniu immunostymulujagcym
zmniejszajgce dominacje odpowiedzi komérkowej - Th1

Th1<Th2
Zmniejszajace
dominacje Th1

Th1=Th2
Zmniejszajyce domi-
nacje Th1, jednocze-
$nie zwiekszajace Th2

Zwiazek/substancja
aktywna

Kurkumina [36]
Resweratrol [36]
Kwasy omega [37]
EGCG [38]

Boswellia arterii [39]
Witamina AE [43]
Colostrum [44]

THC [40]

Berberyna [42]
Glukozamina [41] 4+

+ + + +

+ [+

Jak wycisza¢ nadreaktywne ramie Th1? Stopniowe
przywracanie homeostazy uktadu odpornosciowego

Dziatania te powinny odbywac sie w dwdch krokach. Pierwszy
z nich polega na eliminacji czynnikéw, ktére nasilaja odpowiedz
komorkowa. Drugi — na dziataniu immunostymulujacym, ktory
pomoze ustali¢ wzgledna réwnowage liczebna pomiedzy komor-
kami Thi1 a Th2.

Krok pierwszy - eliminacja agresoréw

1. Leczenie aktywnych infekcji wirusowych i bakteryjnych:
Borrelia burgdoferi [13],
wirus Epsteina-Barra (EBV) [14],

Streptococcus [15],

wirus brodawczaka ludzkiego (HPV) [16],
Helicobacter pylori [171],

cytomegalowirus [18].

2. Wyréwnanie zaburzen w zakresie gospodarki hormonalnej:
Niski poziom witaminy D3 wiaze sie z dominacja Thi
[19]. Stezenie we krwi powinno oscylowa¢ w zakresie
50—90 ng/ml [19].

Niedostateczna produkcja melatoniny i zwigzane z tym
zaburzenia rytmu okotodobowego (problemy ze snem,
czeste wybudzanie w nocy, trudnosci ze wstaniem z 16z-
ka). Whasciwa produkcja melatoniny zmniejsza stan za-
palny, ktéry towarzyszy przewlektej dominacji Thi [20].
Niedobdr progesteronu i estrogenu. Sa to hormony, ktore
hamuja produkcje cytokin prozapalnych, takich jak: IL-
12, TNFa, IFN y, jednoczesnie stymuluja ramie Th2 po-
przez zwigkszenie stezenia cytokin IL-10, IL-4, TGF-f.
To zjawisko moze thumaczy¢, dlaczego kobiety wchodzace
w okres menopauzy sa bardziej narazone na rozwoéj cho-
réb autoimmunizacyjnych, natomiast w przypadku kobiet
w cigzy autoimmunizacja wchodzi w remisje [21].
Podwyzszona homocysteina, marker stanu zapalnego
w organizmie, wskazujacy na zaburzenia w przemianach

metabolicznych aminokwasu metioniny [22]. Ocena tego
parametru jest kluczowa dla wyboru wiasciwych form wi-
tamin z grupy B, ktére beda wspomagaty przebieg tych
proceséw.

3. Poprawa kluczowych elementéw stylu zycia poprzez:
redukcje stresu. Nalezy pamietac, ze stres dla organizmu
wigze sie nie tylko ze sfera emocjonalna. Czynniki biolo-
giczne, ktére przyczyniaja sie do zwiekszonego uwalnia-
nia hormonéw stresu, to: przewlekle infekcje, obciazenie
metalami ciezkimi, niedobér snu itp.;
unikanie przecigzen treningowych — chroniczne (co-
dzienne i bardzo intensywne) treningi. Jest to silny czyn-
nik stresogenny, ktéry bedzie faworyzowat odpowiedz
Thi, a jednoczesnie zmniejszat efektywnos$¢ mechani-
zmoéw humoralnych zwiazanych z odpowiedzia Th2 [23];
utrzymanie prawidtowego stezenia glukozy w surowicy
krwi, unikanie gwattownych skokéw glukozy i insuliny we
krwi. Okazuje sie, ze czynniki te moga wplywac na pola-
ryzacje, faworyzujac odpowiedz komdrkowa Thi, i pod-
trzymywac juz istniejacy stan zapalny w organizmie [24].

Krok drugi —immunomodulacja za pomocg diety
i suplementagji

Okazuje sie, ze to co spozywamy na co dzien, moze w znaczacy
sposob modulowac odpowiedz uktadu odpornosciowego. W ba-
daniach klinicznych izolowane zwigzki pochodzace z powszech-
nie spozywanych produktéw spozywczych wykazywaty zdolnos¢
zwiekszania produkcji cytokin takich jak INF-y, IL-2, IL-4, przy-
czyniajac sie do dominacji odpowiedzi Thi [25, 26, 27, 28, 29, 30,
31, 32, 33]. Do zwigzkow tych naleza:

kwas fitynowy — wystepujacy w ziarnach i straczkach [25],

gluten — czyli zespdt biatek wystepujacych w niektdrych zbo-

zach (pszenica, zyto, jeczmien) [27],

lektyny — substancje antyodzywcze wystepujace w nasionach

roslin straczkowych oraz w grupie warzyw z rodzaju psianko-

watych (ziemniak, papryka, baktazan, pomidor) [26],

kazeina — biatko mleka krowiego znajdujace sie we wszystkich

produktach nabiatowych [28],

kawa [29],

orzechy wtoskie, nerkowca, migdaty [30, 31],

banany i plantany [32],

mleczko pszczele i propolis [33].

Sa to produkty, ktére moga sie okazac , problematyczne” dla
uktadu odpornosciowego osoby zmagajacej sie z autoagresja.
W zwiazku z tym zaleca sie wykonanie badan w kierunku op6z-
nionych alergii pokarmowych, by oceni¢ przeciwciata w dwoch
Kklasach: IgA i IgG. Na podstawie otrzymanych wynikow nalezy
wprowadzi¢ diete eliminacyjno-rotacyjna.

Innym interesujacym zagadnieniem zwigzanym z dieta w aspek-
cie immunomodulacji jest okresowy post. Okazuje sie, Ze ma
on zdolno$¢ hamowania odpowiedzi komérkowej. poprzez
zmniejszenie produkcji INF y. Wynik badania przeprowadzonego
u zdrowych mezczyzn pokazat, ze zaledwie catonocny post byt
w stanie obnizy¢ poziom produkcji IFN-y do Srednio 83% war-
tosci wyjsciowej, natomiast spozycie kalorii zwiekszyto stezenie
IL-4, promujacej odpowiedZ humoralna. Wniosek ptynacy z tego



badania wskazuje na to, ze przyjmowanie kalorii najwyrazniej
sprzyja odpornosci komérkowej (o czym $wiadczy dramatyczne
zwiekszenie ekspresji IFN-y), podczas gdy gtodzenie zwieksza
humoralna odpowiedZ immunologiczna [35].
Oprécz diety istotnym elementem stymulacji uktadu odporno-
Sciowego sa odpowiednie suplementy.Mozna je podzieli¢ na dwie
grupy:
zwiazki, ktére jedynie obnizaja dominacje Thi, czyli zmniej-
szaja ilo$¢ cytokin produkowanych przez limfocyty Thi (IN-
F-y, IL-2, IL-4);
zwigzki obnizajace dominacje Thi, a jednoczesnie zwieksza-
jace dominacje Th2.

Limfocyty T regulatorowe jako brakujacy element
uktadanki w autoimmunizacji

Limfocyty regulatorowe stanowia jedynie 5—10% wszystkich
limfocytéw pomocniczych (Th). Ich zadaniem jest zwiekszanie
tolerancji na wiasne tkanki, a takze na obce antygeny pochodzace
z pokarméw i Srodowiska. Zatem zwiekszanie ilosci limfocytow
Treg jest strategia w leczeniu zaréwno choréb z autoagres;ji, jak
réwniez alergii.

W przypadku choréb autoimmunizacyjnych limfocyty regula-
torowe wyhamowuja uktad odpornosciowy poprzez zmniejsze-
nie aktywacji komorek Thi i dlatego moga okazac sie pomocne
w ustalaniu homeostazy uktadu odpornosciowego. Ponizej zostaty
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przedstawione zwiazki, ktére w badaniach klinicznych stymulo-
waty produkeje limfocytéw T regulatorowych, a co za tym idzie
hamowaly atak autoimmunizacyjny [45].
niektdre szczepy bakterii probiotycznych: Lactobacillus: casei,
reuteri, rhamnosus, salivarus, plantarum, Bacteroides fragilis,
maslan, nalezacy do grupy krétkotancuchowych kwaséw
thuszczowych, zwigzek produkowany przez bakterie probio-
tyczne w jelicie grubym,
kwas dokozaheksaenowy (DHA) — jeden z dwdch najwazniej-
szych kwasow omega-3,
N-acetylocysteina (NAC),
odpowiednia podaz witamin rozpuszczalnych w ttuszczach:
AiD,
galusan epigallokatechiny (EGCG),
wyciag z cynamonu [45].

Jak wida¢, mechanizmy autoagresji sa bardzo ztozone. Warto
jednak zwrdci¢ uwage na pierwotne podtoze proceséw auto-
immunologicznych, tak aby wtasciwie zrozumie¢ ich przy-
czyne. Terapia immunomodulacyjna moze stanowi¢ bardzo
obiecujaca metode leczenia chordb z autoagresji w potaczeniu
ze standardowym podej$ciem opartym na sterydoterapii. By¢
moze wprowadzenie takiego leczenia we wczesnych etapach
choroby pozwoli na spowolnienie jej progresji, a nawet umoz-
liwi wprowadzenie w stan remisji.

Bilbiografia dostepna u autorki.
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