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PRZEDMOWA

Studiujac medycyne w polowie lat 60. XX w., uczyltem sie, ze
w jelicie grubym czlowieka mieszka ogromna liczba bakterii nie-
zbednych do prawidlowego trawienia i wchlaniania substancji od-
zywczych oraz ze nadmierne stosowanie antybiotykéw moze wy-
wola¢ zaburzenia jelitowe, bedace skutkiem przerostu niechcianych
mikroorganizméw. W tamtych czasach ludzie, ktérzy jedli jogur-
ty lub zazywali suplementy z bakteriami kwasu mlekowego w ce-
lach zdrowotnych, byli uwazani za przewrazliwionych wariatow,
a wigckszo$¢ medycznych autorytetéw nie wierzyta w to, ze wpltyw
flory jelitowej wykracza poza przewéd pokarmowy. Nie byto jesz-
cze teorii dotyczacej ludzkiego mikrobiomu, na ktéry skladaja sie
genomy wszystkich mikroorganizméw zyjacych w nas, a ktérych
calo$ciowy material genetyczny jest znacznie wigkszy niz ludzki.
Dzisiaj badania nad ludzkim mikrobiomem s3 jednym z najgoret-
szych temat6w z obszaru nauk medycznych, zwiastujacym prawdzi-
wg rewolucje w naszym rozumieniu fizjologii ludzkiego organizmu
oraz zapowiadajacym olbrzymie mozliwosci zoptymalizowania na-
szego zdrowia i radzenia sobie z chorobami w nowatorski sposéb.
Gatunki baktertii 1 grzybéw kolonizujacych jelita moga zdetermino-
wac nasze sposoby interakcji ze Srodowiskiem, dajac ochrone przed
alergiami czy chorobami autoimmunologicznymi lub predyspozy-

¢je do tych schorzen. Moga nas chroni¢ przed rozwojem otylosci



czy cukrzycy lub do nich predysponowaé. Moga hamowac lub zwigkszac
stan zapalny w organizmie; wchodzi¢ w interakcje ze sztucznymi stodzi-
kami, powodujac u niektérych oséb insulinoopornos¢ i przybieranie na
masie; mogg nawet wplywac na nasze zdolnosci umystowe i ré6wnowage
emocjonalng.

Po raz pierwszy ustyszalem o nowej idei mikrobiomu od jednego z auto-
réow tej ksiazki, Justina Sonnenburga. On 1 jego Zona, Erica, s3 wybitnymi
naukowcami w tej dziedzinie, kierujgcymi wlasnym laboratorium na Wydzia-
le Mikrobiologii i Immunologii Szkoty Medycznej Uniwersytetu Stanforda.
W 2013 roku zaprositem Justina, by wyglosit wyktad o swoich odkryciach
w czasie 10. Konferencji Zywienia 1 Zdrowia, organizowanej przez Centrum
Medycyny Integracyjnej Uniwersytetu Arizony. Konferencja odbyla sie
w Seattle i godcila setki lekarzy, dietetykéw oraz innych ekspertéw z réznych
dziedzin zdrowia. Wedlug mnie wyklad Justina byt tam najwicksza atrakcja.
Zarazat entuzjazmem zwigzanym z odkryciami w dziedzinie ludzkiego mi-
krobiomu i sugerowal odpowiedzi na pewne zastanawiajace pytania dotycza-
ce schorzen, ktére obecnie coraz czgsciej trapig ludzkosé.

W Ameryce Pélnocnej 1 wielu rozwinietych krajach Swiata przypadki
astmy, alergii oraz choréb autoimmunologicznych staja si¢ coraz liczniej-
sze. Dlaczego liczba uczulen na orzeszki ziemne jest teraz znaczaco wigk-
szaniz w latach 50. XX w., gdy dorastalem? I jakie jest wytlumaczenie dla
niemal spektakularnego wzrostu nadwrazliwosci na gluten?

To ostatnie pytanie nurtowalo mnie najbardziej. Pomijajac fakt, ze nad-
wrazliwo$¢ na gluten jest czesciej diagnozowana pod wplywem sugestii
pacjenta, bo testy nie zawsze sa3 w stanie obiektywnie ja wykry¢, wciaz
ro$nie liczba oséb, u ktérych symptomy ustepuja po wyeliminowaniu
glutenu z diety, a pojawiajg si¢ znéw, gdy gluten wréci do jadtospisu. Od-
rzucam poglad, ze zboza jako takie, a pszenica w szczegélnosci, sg z grun-
tu pokarmami niezdrowymi, i1 nie przekonuje mnie fakt, ze przyczyna s3
dokonywane w ostatnich latach modyfikacje genetyczne pszenicy. Nad-
wrazliwos¢ na gluten wyjatkowo czesto jest spotykana w populacji Ame-
ryki Pétnocnej. W Chinach, gdzie oczyszczony gluten (seitan) podaje sie
w wigkszosci restauracji, w takich potrawach jak gluten z sosem z czar-

nych fasolek czy gluten na stodko-kwasno, nie spotyka si¢ nadwrazliwosci
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na to bialko, podobnie jest tez w Japonii. Czym wiec mozna thumaczy¢ to
zjawisko wystepujace w Ameryce Pétnocnej?

Justin Sonnenburg zasugerowat mi, ze odpowiedzialne za to moga by¢
zaburzenia dotyczace naszego mikrobiomu. W ciagu ostatnich dekad mi-
kroflora jelitowa cztowieka zmienita si¢ pod wplywem czterech gléwnych
czynnikow. Sg to: a) wigcksza konsumpcja wysoko przetworzonej zywno-
Sci, produkowanej przemystowo, b) naduzywanie antybiotykow, c) alar-
mujacy wzrost liczby cesarskich cigé, ktore obecnie w USA sa wykony-
wane w jednym na trzy porody, d) obnizZenie czestosci karmienia pier-
sig. Z niniejszej ksigzki czytelnik dowie sig, jak kazdy z tych czynnikow
wplywa na drastyczne zaburzenia ludzkiego mikrobiomu 1 w jaki spos6b
te zakt6cenia moga odpowiadac za rosnacg liczbe zachorowan na rozmaite
choroby przewlekte, facznie z autyzmem, depresja i innymi zaburzeniami
umystowymi oraz emocjonalnymi.

Sonnenburgowie dyskutuja takze o mozliwosciach badania stanu mi-
kroflory jako o nowym narzedziu diagnostycznym i zadaja bardzo waz-
ne pytanie, czy (i w jaki spos6b) mozemy modyfikowaé nasz mikrobiom
w celu zredukowania ryzyka zachorowania 1 zoptymalizowania naszego
zdrowia. Indywidualna sprawa jest sposéb postepowania w tej mierze,
a odpowiedz zmienia si¢ wraz z wiekiem kazdego czlowieka. Czy powi-
niene$ zazywac suplementy diety zawierajace probiotyki? Czy one dzia-
laja? Ktére sa najbardziej efektywne? A co z zywnoscig fermentowana,
tak popularng w kuchni wschodnioazjatyckiej? (Wierze, ze powinnismy
wytwarzaé 1 spozywac wiecej takich produktow). Ta ksigzka powie ci, jak
podejs¢ do wszystkich tych zagadnien.

Uwazam, ze Zdrowie zaczyna si¢ w brzuchu jest niezwykle wazng pozycja,
ktéra powinni przeczyta¢ wszyscy profesjonaliSci zwigzani z obszarem
zdrowia 1 kazda osoba zainteresowana glebszym zrozumieniem zdrowia
jako takiego 1 dobrostanu czlowieka. Jestem pewien, ze po lekturze tej
ksigzki poczujesz takie podekscytowanie, jak jej autorzy 1 ja, bo zdobe-
dziesz wiedz¢ o nowych odkryciach dotyczacych mikroorganizméw be-
dacych istotng cze¢scig nas.

Andrew Weil, lekarz






ROZDZIAL 3

Regulowanie uktadu odpornosciowego

CZYSTOSC - CO ZA DUZO, TO NIEZDROWO

W ciggu ostatniego pétwiecza w zachodnim §wiecie doszto do gwal-
townego wzrostu liczby zachorowan na alergie i choroby autoim-
munologiczne. Wigkszos$¢ z nas, zyjacych w uprzemystowionych
spoleczenstwach, do§wiadczyta tego na wlasnej skérze albo ma ko-
go$ w rodzinie, kto choruje na przyklad na ktéras z tych choréb:
katar sienny, egzema, zapalenie skory (dermatitis), choroba Lesniow-
skiego-Crohna, wrzodziejace zapalenie jelit, stwardnienie rozsiane.

Dlaczego obserwujemy taki wzrost zapadalnosci na choroby
zwigzane z uktadem odpornosciowym? Teorii jest wiele. Niekto-
re winig wigksza ilos¢ toksycznych chemikaliow i zanieczyszczen
w naszym otoczeniu albo przewlekly stres i depresje, ktére obec-
nie trapig nas nieustannie, w przeciwienstwie do chwilowych tyl-
ko stresow dotykajacych naszych przodkéw. Niewatpliwie kazda
z wymienionych wyzej choréb jest ztozona 1 wiele czynnikéw Sro-
dowiskowych sktada si¢ na jej etiologie, nawet w przypadkach poje-
dynczych pacjentéw. Jednak pojawia si¢ coraz wigcej dowodéw na
to, ze gléwng przyczyna moze by¢ wzajemne oddziatywanie mikro-

flory i ukladu odpornosciowego.
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MISJA JELITA - KONTROLA UKEADU
ODPORNOSCIOWEGO

Mikroorganizmy bytuja w wielu miejscach na zewnatrz i wewnatrz nasze-
go ciala, np. na skorze czy w jamie ustnej, ale to wlasnie mikroby zyjace
w jelitach tworza wyjatkowy zwiazek z naszym ukladem odpornoscio-
wym. Mikroby jelitowe znajduja si¢ w statym kontakcie z czescia uktadu
immunologicznego znajdujacego si¢ w jelitach. Dialog miedzy mikrobami
a ukladem odpornosciowym pomaga organizmowi odréznia¢ niegrozne
ciala obce, na przyktad sktadniki pokarmu, od groznych, na przyktad sal-
monelli. Logiczne jest, Ze twéj system odporno$ciowy musi reagowac ina-
czej w zaleznosci od tego, czy zjadles orzeszka, czy kawalek zakazonego
kurczaka. I to wlasnie mikroflora pomaga wyedukowa¢ uklad odporno-
Sciowy pod tym wzgledem. Ale wpltyw mikroflory na ten uktad nie zawe-
za si¢ tylko do jelit. Nasz ogélnoustrojowy uktad odpornosciowy — czyli
elementy ukladu immunologicznego, krazace w caltym organizmie — takze
jest instruowany dzigki komunikacji z mikroflora.

Poniewaz na wnetrze jelita oddziatuja czynniki zewnetrzne (wszak je-
stesmy tylko opakowaniem dla rury pokarmowej), jest ono wyjatkowo
narazone na atak najezdzcéw. Wiele patogenow wykorzystuje jelita jako
turtke, przez ktéra przechodza do ukladu krwionos$nego, a stamtad do in-
nych organéw. Ale te ,stabos¢” jelita 1 ciagle wystawianie na otoczenie
organizm potrafi obréci¢ na swoja korzys¢.

Poszczegdlne elementy uktadu immunologicznego sa wyjatkowo mobil-
ne. Komérki odpornosciowe zyjace w jelicie 1 ,rozmawiajace” z mikroba-
mi jelitowymi moga nagle poderwac sig, opuscic¢ jelita, wnikna¢ do krwio-
biegu i przedostac si¢ do dowolnego miejsca w organizmie. Komoérka T,
nalezaca do jednej z gléwnych klas komérek odpornosciowych w ciele
ludzkim, znajdujgca si¢ teraz w twoim jelicie, juz jutro moze pojawic si¢
w plucach albo ptynie mézgowo-rdzeniowym. I moze ona pamietac swoje
kontakty z mikroflorg jelitowg. Chociaz ta ruchliwo$¢ wydaje si¢ dziwna,
to jest zupelnie logiczna z punktu widzenia przetrwania organizmu. Po-
wiedzmy, Ze konkretna komoérka T, spedzajac czas w jelitach, napotyka na
atakujacy patogen. Komorka ta ulega wielokrotnym podziatom, a ta grupa
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szybko rozsiewa si¢ po calym organizmie, informujac inne tkanki o po-
tencjalnym zagrozeniu. Jesli patogen przedostanie si¢ do ptuc, spotka tam
czekajacg juz komérke T, ktora od razu go rozpozna i zaatakuje. Rezyduja-
ce w jelitach komérki uktadu odpornosciowego odgrywaja wiec role waz-
nych wartownikéw, bijacych na alarm, gdy tylko zjawi si¢ jakis$ patogen,
a nastepnie koordynujacych siegajace od jelit po cale cialo przygotowania
do potencjalnej bitwy.

Mozesz wyobrazi¢ sobie, ze mikroflora jelitowa pelni funkcje kierowni-
ka ustanawiajacego limity dla wrazliwosci czy wielkosci odpowiedzi catego
uktadu odpornosciowego. To od mikroorganizméw bytujacych w jelitach
zalezy, czy reakcja immunologiczna bedzie rozgrywac si¢ lokalnie, tylko
w obrebie jelit, jak na przyktad , biegunka podréznych”, czy moze obejmie
caly organizm, jak reakcja dziecka na szczepionke albo jak katar sienny.

Sprawowanie przez mikroflore jelitowq takiej centralnej funkcji we wia-
$ciwym mobilizowaniu sit obronnych moze niestety tez oznacza¢, ze cza-
sem zdarzg si¢ pomytki. Jesli interakcje miedzy mikroflorg jelitowa a ukta-
dem odpornosciowym beda dalekie od idealnych, moze na tym ucierpie¢
zdrowie calego organizmu. Jezeli informacje w czasie wizji lokalnej zo-
stang Zle zinterpretowane, uklad odpornosciowy moze zareagowac zbyt
szybko 1 zbyt brutalnie. Bioragc pod uwage, ze uklad immunologiczny da
si¢ fatwo pobudzi¢, w niektérych przypadkach odpowiedz moze przero-
dzi¢ si¢ w autoagresje, czyli stan, gdy komoérki T i inne komoérki uktadu
odpornosciowego rozpoczynaja walke z zupelnie niewinnymi tkankami
organizmu.

Waznym przykladem na to, jak mikroby wplywaja na rozwé; choréb
autoagresywnych, s badania przeprowadzone w 2011 roku przez labo-
ratorium Kalifornijskiego Instytu Technologii (Caltech) w Pasadenie.
Sarkis Mazmanian stal na czele grupy interesujacej si¢ tym, jak mikro-
by zyjace w jelicie moga wplywac na stwardnienie rozsiane, chorobe
centralnego ukladu nerwowego, ktéra na pierwszy rzut oka wydaje sie
nie mie¢ zadnego zwigzku z jelitami. Mazmanian wraz z ekipg wykazal
podczas eksperymentéw z myszami, ze sita autoagresywnego ataku na
wlasny uklad nerwowy byta powiazana z ré6zna kompozycja bakterii je-

litowych.
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Badanie Caltech jest jednym z wielu dowodzacych, Ze mikroflora moze
kontrolowac¢ stopien i sposéb odpowiedzi immunologicznej na potencjal-
ne zagrozenia, odpowiedzi dotykajacej calego organizmu. Immunolodzy,
ktérzy do niedawna postrzegali mikroflore jelitowa tylko jako element
towarzyszacy przemianie jedzenia w odchody, obecnie zaczynaja coraz
uwazniej przyglada¢ si¢ mikroflorze i zdaja sobie sprawe z tego, ze nie-
mozliwe jest badanie 1 zrozumienie wigkszosci aspektéw dotyczacych re-
akeji odpornosciowych w organizmie bez wzigcia pod uwage sposobéw,
w jakie mieszkancy jelit wlaczaja 1 wylaczaja guziczki regulujace nasz
uklad immunologiczny.

UKEAD ODPORNOSCIOWY TANCZY.
JAK MU ZAGRA MIKROFLORA

Czesto funkeje ukladu immunologicznego opisuje si¢, uzywajac stownictwa
jak z pola bitwy. Kiedy zakazny bakcyl zaatakuje organizm, armia komérek
odpornosciowych i innych substancji jest mobilizowana do walki z prze-
ciwnikiem 1 zdominowania go. Na przyklad jesli zjesz zainfekowany salmo-
nella kawatek niedopieczonego kurczaka, bakterie te beda przemieszczaty
si¢ wzdluz twojego uktadu pokarmowego, az wnikng do komoérek wyscie-
lajacych jelita. Zakazone komoérki zaczynaja wydziela¢ morze zwigzkow
zwanych cytokinami, ktére stanowia swego rodzaju sygnal SOS wysylany
do ukladu odpornosciowego. Jego komérki natychmiast reaguja na to we-
zwanie o pomoc, gromadzac si¢ w miejscu inwazji, by skonfrontowac sie
z wrogiem. Ostatecznie komoérki B 1 T, piechota uktadu immunologicznego,
rozpoczynaja wspolprace z innymi licznymi komérkami wyspecjalizowa-
nymi w takich walkach w celu pozbycia si¢ intruza.

W tym czasie gospodarz, w ktérym dochodzi do tej wewnetrznej utarcz-
ki, zaczyna miec¢ goraczke i béle oraz — jak to zwykle bywa przy zakazeniach
salmonellg — musi czesto biegac do toalety. Taki opis utatwi ci wyobrazenie
sobie zazartych walk, ktére organizm stacza za kazdym razem, gdy napo-
tka zlego mikroba. Atakowanie najezdZcow jest niewatpliwie jednym z naj-
wazniejszych zadan twojego ukladu odpornosciowego. Wtasnie taki obraz

ukladu immunologicznego — jako armii uzbrojonej po z¢by w ciezki sprzet
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wojenny — towarzyszyl w poprzednich dekadach rozwojowi nauki w ob-
rebie immunologii.

Ale ostatnie przelomowe doniesienia, utatwiajace zrozumienie funkcjo-
nowania mikroflory, polozyly kres temu uproszczonemu modelowi. Wraz
z coraz lepszym poznawaniem miliardow mikrobéw rezydujacych w na-
szym organizmie, immunologowie zaczeli docenia¢ znacznie liczniejsze,
a wlasciwie nieustanne kontakty ukladu odpornosciowego z mikroflora.
Uktad immunologiczny nie jest tylko 1 wylacznie armig gotowa do walki
na pierwszy sygnal obecnosci intruza, ale posiada tez dobrze zorganizowa-
ne ministerstwo wspétpracy z zagranicg. Jesli symbolicznie przedstawié
odpowiedzZ organizmu na infekcje jako gotowos¢ obywateli kraju do pod-
jecia dzialann wojennych, to zwigzki z symbiotycznymi mikrobami odpo-
wiadalyby uspokajajacym wysitkom dyplomatycznym rzadu. Podobnie
jak w Swiatowej polityce, wynikiem codziennej pracy dyplomatéw jest
utrzymanie pokojowego nastawienia ukltadu odpornosciowego, a w cza-
sach kryzysu — minimalizowanie liczby zbrojnych star¢.

Nasz uklad immunologiczny jest zaangazowany w codzienne negocjacje
z mikrobami jelitowymi, dotyczace wspdlnie zaymowanego terytorium,
czyli... nas. Uklad odpornosciowy chce utrzymac bezpieczny dystans po-
miedzy komoérkami czlowieka a komérkami mikrobéw. Mikroby za$ pra-
gna mie¢ bezpieczny dostep do swojego terytorium (jelita) i nie cheg by¢
z niego wyrzucane. Sita tych nieustannych utarczek, owego napierania
1 odpychania zalezy od pozywienia, ktére zjadasz, od tego, czy spozytes
inne bakterie pochodzace z zepsutej zywnosci 1 od wielu innych czynni-
kéw. Jesli napierajace bakterie zaczng dominowac w jelicie, system odpor-
no$ciowy moze by¢ postawiony w stan podwyzszonej czujnosci. Zazwy-
czaj napiecie roztadowuje sig, a ludzkie i mikrobowe komérki osiagaja cos
w rodzaju rozejmu. Jednak gdy te relacje sa napiete, zdenerwowany uktad
odpornosciowy moze zareagowac zupetnie inaczej w jelitach lub w innym
miejscu ciala, gdy zostanie sprowokowany przez prawdziwego wroga. Ni-
czym rajdowiec wciskajacy pedat gazu, uklad odpornosciowy jest gotowy
do wskoczenia na tor i natychmiastowego zareagowania. Jesli rozejm nie
zostanie zawarty, uklad immunologiczny moze przestawic si¢ na jeszcze

wyzsze obroty (doda¢ gazu) i zacza¢ reagowac nadmiernie na zagrozenia,
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ktére sa ledwie zasygnalizowane. Rezultatami takich przesadnych reakcji
moga by¢ objawy od niewielkiej alergii po bolesne wrzody okreznicy.

Poniewaz jelito jest w stalym kontakcie z uktadem odpornosciowym
calego ciata, mikroby jelitowe oddziatuja na ksztalttowanie odpowiedzi
immunologicznej w globalnym sensie. Z kolei podejmowane pod wply-
wem mikrobéw decyzje ukladu odpornosciowego wplywaja na sposéb
jego reakcji na infekcje patogenow wewnatrz jelita czy w jakimkolwiek
Innym miejscu, na powstanie i rozwoj reakeji autoagresywnych, ale takze
na to, ktére mikroby zostang zniszczone, a ktére pozostang w jelicie jako
sprzymierzona mikroflora. Cz¢$¢ os6b uwaza, ze uklad odpornosciowy
powinien mieé inng nazwe, ktora lepiej odpowiadataby jego prawdziwym
funkcjom, na przyklad ,uklad interakcji z mikrobami” lub ,juktad mikro-
biologiczny”. Jego oczywista rolg jest chronienie nas przed chorobotwoér-
czymi mikrobami, ale zdecydowanie czesciej staje si¢ on negocjatorem
w sprawach dotyczacych mikrobéw, z ktérymi mamy do czynienia na co
dzien. Co si¢ stanie, jesli te rozmowy beda rzadsze? Biorac pod uwage, ze
liczba choréb autoagresywnych we wspélczesnym Swiecie rosnie z kaz-
dym rokiem, pojawia si¢ kuszaca teoria mogaca thumaczy¢ te dysfunkcje
ukladu odpornosciowego: jestesmy zbyt czysci.

ROZWOJ HIPOTEZY NADMIERNEJ CZYSTOSCI

W 1989 roku David Strachan, obecnie profesor epidemiologii na Uniwer-
sytecie $w. Jerzego w Londynie, pierwszy raz przedstawil swoja hipote-
z¢ nadmierne]j czystosci, ktora zakladata, ze wzrost przypadkéw kataru
siennego 1 atopowego zapalenia skéry w Swiecie uprzemyslowionym jest
wynikiem zmniejszenia ekspozycji na czynniki patogenne. Sugerowat, ze
ludzki system odpornosciowy ewoluowatl w srodowisku, w ktérym musiat
kazdego dnia walczy¢ z mnéstwem chorobotwérezych mikroorganizméw
obecnych w zywnosci, wodzie 1 ogdlnie w Srodowisku. Setki lat temu,
ale takze 1 dzisiaj w mniej rozwinietych (tradycyjnych) spolecznosciach,
uktad odpornosciowy cztowieka byt zatrudniony na pelen etat do ciaglego
patrolowania i odpierania nigdy niekonczacego si¢ najazdu chorobotwor-

czych mikrob6éw. Ale obecnie, dzigki antybiotykom, oczyszczonej wodzie
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pitnej 1 sterylizowanemu jedzeniu, napotykamy znacznie mniej mikro-
boéw, co powoduje redukcje zaangazowania ukladu immunologicznego do
pracy na pét etatu. Opierajac si¢ na oryginalnych obserwacjach, ze alergie
wystepuja znacznie rzadziej u dzieci, ktére maja liczne rodzenistwo, hi-
poteza nadmierne]j czystosci sugerowata, iz dzieci z duzych rodzin byty
narazone na wigksza liczbe choréb w swoich domach, dzigki czemu ich
uklad odpornosciowy nieustannie zajmowat si¢ walka z infekcjami i po
prostu nie miat czasu na przesadne reagowanie na pytki czy gluten, 1 po-
wodowanie przez to probleméw.

Hipoteza nadmiernej czysto$ci rozwinetla sie takze w oparciu o donie-
sienia, ze dzieci wychowywane na wsi rzadziej cierpialy na alergie niz
te zyjace w bardzo czystych, zamoznych domach. Nie tylko ekspozycja
na mikroby chorobotwoércze, ale takze na wszelkie mikroorganizmy, jak
te obecne na zwierzetach wiejskich czy w kurzu, daje pozyteczne zajecie
ukladowi odpornosciowemu. Pomimo ze wciaz trwa dysputa dotyczaca
ztozonosci wzajemnego oddzialywania czynnikéw oraz mechanizmoéw
stojacych za hipoteza czystosci, jasne jest, ze powszechno$¢ wystepo-
wania choréb autoimmunologicznych w populacji jest Scisle zwigzana
z tym, jak bardzo owa populacja redukuje kontakty z mikroorganizma-
mi. Odkazanie otoczenia i niszczenie mikrobéw za pomocg antybioty-
kéw sa dziataniami niezwykle skutecznymi w zmniejszaniu czestosci
wystepowania choréb zakaznych w spoleczenstwie. Niestety, ten nie-
ukierunkowany masowy atak na chorobotwércze mikroby uderzyt takze
w ,cywiléw” — atakujac nasze dobre mikroby, ktére znalazly si¢ na linii
ognia.

Czy oznacza to, ze powinniSmy czesciej chorowaé, by nasz system
odpornosciowy mial caly czas zajecie i nie reagowal przesadnie? Odpo-
wiedz brzmi: nie. Wzrost wystepowania choréb autoimmunologicznych
wydaje sie¢ SciSle zwigzany ze wzrostem naszej czystosci, a nie ze zmniej-
szeniem liczby infekcji. Zdecydowana wigkszos¢ mikrobéw, na ktére sie
natykamy: ladujace na naszej skérze, przechodzace przez nas czy Zyjace
wewnatrz nas, nie jest chorobotwoércza. Mimo to moga one dawa¢ male
pstryczki w nos uktadowi odpornosciowemu, co zmusza go do ciaglego

naciskania na gaz, ale w niemal niezauwazalny sposéb. Te lagodne mini-
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reakcje immunologiczne zaleza od regularnej interakcji z mikrobami i sa
niezbedne do utrzymywania uktadu odpornosciowego w zdrowiu.

Wraz ze zwigkszeniem czystosci Srodowiska 1 zywnoSci tracimy wiele
okazji do natykania si¢ na mikroby potrzebne do zajecia czym$ uktadu
odpornosciowego. Mydla antybakteryjne i odkazacze z alkoholem wydaja
si¢ szerzy¢ szybciej, niz mikroby potrafig atakowac. Dzieciaki nosza takie
odkazacze jako naklejki 1 breloczki z wizerunkami postaci z kreskowek,
przytroczone do plecakow oraz torebek na $niadanie. Sklepy spozywcze
umieszczajq je na drzwiach wejsciowych niczym straz przeciwbakteryjna.
I gdyby mato byto przyklejania podkladek antybakteryjnych na kazdej
mozliwej powierzchni, substancje antybakteryjne, takie jak triclosan, im-
pregnuja wickszos¢ elementéw sprzetu kuchennego, a nawet wozki skle-
powe i szczoteczki do zgb6w. Jest tez specjalna antybakteryjna tyzeczka
do lodéw, ktéra kaze si¢ zastanowi¢ nad tym, na jakie ryzyko zakazenia
wystawiamy sig, uzywajac zwyktej tyzeczki! Kontakt z triclosanem jest
ostatnio faczony z reakcjami alergicznymi, a jego powszechna obecnos¢ to
dobry probierz wielkosci obsesji spoteczenstwa amerykanskiego na punk-
cie dezynfekowania wszystkich dziedzin zycia.

Ponadto zachodni styl zycia separuje nas od kontaktu z mikrobami
zyjacymi w glebie, na ktére kiedy$ napotykaliSmy czesto podczas upra-
wy roslin czy buszowania w poszukiwaniu jedzenia. Co jeszcze gorsze,
obecnos¢ antybiotykéw i1 zwigzkéw bakteriobéjczych nie tylko ogranicza
nasz kontakt z nieszkodliwymi bakteriami, lecz takze zwigksza ryzyko,
ze powstang mikroby odporne na te zwigzki. A narazenie na naprawde
niebezpieczne supermikroby, jak te obecne w szpitalach albo w zaktadach
przetworstwa miesa, nakreca spirale, ktéra tylko poglebia problem. Kaz-
da pojawiajaca si¢ w mediach historia opisujaca choroby wywolane ze-
psutym melonem, zakazong satatkg czy hamburgerem poteguje parcie na
pozbywanie si¢ absolutnie wszystkich mikrob6éw, przez co sami lejemy
wode na mlyn rozwoju choréb zaleznych od ukladu odpornosciowego.
Unikanie ekspozycji na mikroorganizmy chorobotwércze jest oczywiste
1 konieczne, ale czy istnieje sposéb na odzyskanie mozliwosci kontaktu
z korzystnymi mikroorganizmami bytujacymi w Srodowisku bez ryzyka

powaznych choréb zakaznych?
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JAK TRACIMY NAJBLIZSZYCH PRZYJACIOL

Istnieja dwa gléwne sposoby codziennego kontaktowania si¢ naszego ciata
z mikrobami: poprzez rezydujace w nas mikroby jelitowe oraz poprzez
mikroby, na ktére natykamy si¢ przejSciowo, pochodzace, dajmy na to,
z klawiatury komputera albo z czyjej$ dloni, ktéra uscisnelismy. Wiele
dowodéw sugeruje, ze spadek liczby kontaktéw z mikrobami, zwigzany
ze zmniejszeniem réznorodnosci mikroflory badz z przebywaniem w zbyt
czystym otoczeniu, predzej czy pézniej moze przelozy¢ si¢ na problemy
z odpornoscig. Na przyklad uzywanie antybiotykéw u dzieci (co redu-
kuje réznorodnos¢ ich mikroflory) ma zwiazek z podwyzszonym ryzy-
kiem rozwoju astmy, rosngcym z podaniem kazdej kolejnej dawki leku.
Ale w domach, gdzie jest pies, ryzyko to spada. Zgodnie z tym, co méwi
hipoteza nadmiernej czystosci, obecnos¢ psa zwieksza ekspozycje dziecka
na mikroby z otoczenia, rekompensujac utrate mikrobéw zwigzang z uzy-
ciem antybiotyku.

Nalezy zaznaczy¢, ze badania te nie wskazywaty na antybiotyki jako na
winowajcéw choréb autoimmunologicznych, co powoduje, ze wracamy
do wspomnianego wczesniej dylematu ,,co bylo pierwsze: jajko czy kura”.
Stosowanie antybiotykéw u ludzi jest zwigzane z rosnaca liczbg proble-
mow autoimmunologicznych, ale nie wiadomo, czy przyczyne stanowi
zabijanie naszych bakteryjnych osiedleficow antybiotykami. Badania
prowadzone sg przeciez na duzych populacjach ludzi, gdzie moze istnie¢
wiele nieuchwytnych, mylacych, niekontrolowalnych czynnikéw, bardzo
trudno jest wigc ustali¢ prawdziwe zZrédto tych probleméw. Na przyktad
ludzie zazywajacy antybiotyki sa zazwyczaj bardziej chorowici, maja wig-
cej ktopotéw z ukladem odpornosciowym i wykazuja wiele innych réznic
zdrowotnych w poréwnaniu z osobami, ktére po antybiotyki siegaja rzad-
ko. Niezaleznie od przyczyny istnieja dowody wskazujace, ze mikroflora
moze chroni¢ przed chorobami autoimmunologicznymi. U sterylnych
myszy hodowanych w ekstremalnych, kompletnie sterylnych warunkach
w obecnosci alergenu rozwijaja si¢ ostre reakcje uktadu oddechowego po-
réwnywalne do astmy. Natomiast myszy skolonizowane przez kompletna

mikroflore sg przed tym chronione.
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Oprécz niezamierzonych szkéd w mikroflorze wywotanych stosowa-
niem antybiotykéw, mikroorganizmy doswiadczaja jeszcze drugiego ro-
dzaju uszczerbku na ich réznorodnosci. Podane doustnie antybiotyki dos¢
szybko wywotuja spadek réznorodnosci mikroflory, i chociaz z czasem bak-
terie jelitowe potrafia si¢ odbudowaé, to wcale nie jest pewne, czy docho-
dzi do pelnej regeneracji. W trakcie ewolucji pojawily si¢ pewne rodzaje
mikroorganizméw, ktére sa bardzo powszechnie spotykane u wszystkich
ludzi, np. specyficzne szczepy bakterii czy pasozytéw (tegoryjec, owsiki).
Ludzie zyli z nimi od wiekéw, dlatego gatunki te mozna nazwac naszymi
starymi kompanami. Niektérzy z tych towarzyszy moga wywota¢ choro-
be, ale z uwagi na tak dlugotrwalg przyjazn nasz uktad odpornosciowy na-
uczyt si¢ funkcjonowa¢ prawidlowo wtlasnie dzigki nim. Wraz z rozwojem
cywilizacji wiele z tych gatunkéw jest eliminowanych, co pozbawia nasz
uklad immunologiczny starych znajomych, z ktérymi kiedys$ konwerso-
wal. Wcigz sg oni obecni w otoczeniu ludzi z krajoéw mniej rozwinietych,
ale — wraz z szerzeniem si¢ kultury Zachodu — nadmierna higiena, anty-
biotyki, kiepska dieta i wiele innych czynnikéw doprowadzaja do ich wy-
korzeniania. Mimo ze wigkszos¢ ludzi uwaza, iz jest nam lepiej bez bakeyli
1 pasozytow, a zaledwie niewielu zdaje sobie sprawe ze strat waznych bak-
terii, mozliwe, iz nieobecno$¢ tych dawnych kumpli wywotuje wicksza
podatnos¢ ukladu odpornosciowego na alergie i choroby autoagresyjne.

JAK ZROWNOWAZYC
UKEAD ODPORNOSCIOWY

Szwadron komérek odpornosciowych, zyjacych w tkance wyscielajacej
jelita, nieustannie patroluje swéj rewir, bedac w pelnej gotowosci do bi-
cia na alarm, jesli zajdzie potrzeba. Komoérki te naleza do tzw. §luzéwko-
wego ukladu odpornosciowego, ktérego rolg jest strzec nas przed ztymi
bakteriami chcacymi przeniknac¢ przez jelita i wywotac¢ infekcje. System
sluzéwkowy jest podsystemem ogélnego uktadu odpornosciowego, ktory
monitoruje interakcje z mikrobami na powierzchniach calego organizmu,
narazonych na kontakt z patogenami. To rami¢ ukltadu immunologiczne-

go chroni tkanki phuc, nosa, oczu, ust, gardta i1 oczywiscie ukladu pokar-
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mowego, czyli wszystkiego, co ma na co dzien styczno$¢ ze sSrodowiskiem
zewnetrznym. Sluzéwkowy uklad odpornosciowy nieustannie czatuje na
patogenne mikroby zamierzajace przedostac si¢ do naszego organizmu.
W jelitach ma on dwojakie zadanie: chroni¢ przed przypadkowo spozyty-
mi patogenami oraz komunikowac¢ si¢ z rezydujacymi w nas mikroorgani-
zmami i kontrolowac je.

Sluz()wkowy uklad odpornosciowy ma dwie odnogi: jedna dos¢ agre-
sywnie reaguje na zagrozenia (czes$¢ prozapalna), a druga wycisza impul-
sywng odpowiedz, gdy zagrozenie mija (cz¢$¢ przeciwzapalna). Wlasciwa
reakcja na mikroby jelitowe polega na nieustannym réwnowazeniu tych
dwéch odnég, na podobienstwo dwuosobowej hustawki, ktéra znajdzie
sic w rownowadze, gdy cigzar na obu koncach bedzie podobny. Jesli hus-
tawka jest idealnie wywazona, zostaje osiggni¢ta pelna harmonia immu-
nologiczna. Sluzéwkowy uklad odpornosciowy nie pozwala mikrobom na
zblizenie si¢ do Sciany jelita, ale takze powstrzymuje $ciang jelita przed
nadmierng reakcjg zapalng na te drobnoustroje. W takich warunkach mi-
kroby jelitowe 1 ludzkie komérki tkanki jelitowej Zyja w pokoju. Ale jesli
szala prozapalna przewazy szale przeciwzapalng, wytracony z réwnowagi
uklad odpornosciowy wywota nadgorliwy atak na rezydujace mikroby, co
moze przeksztalci¢ si¢ w chorobe. Niestety, gdy hustawka jest przechylo-
na, bardzo trudno ja przywréci¢ do wtasciwej pozyciji.

Choroba Le$niowskiego-Crohna i wrzodziejace zapalenie jelit s3 dwie-
ma chorobami nalezacymi do szerokiej kategorii choréb zapalnych jelit
(inflammatory bowel diseases, IBD), przy ktérych pacjenci cierpia z powodu
stanéw zapalnych toczacych sie w nizszych czesciach uktadu pokarmo-
wego. Mimo ze wcigz niewiele wiadomo o przyczynach tych schorzen,
oczywiste jest, iz uczestniczg w nich zaréwno czynniki genetyczne, jak
1 Srodowiskowe. Rozwéj IBD wiaze si¢ z licznymi mutacjami genetycz-
nymi. U myszy laboratoryjnych mozna bylo wywola¢ objawy podobne
do IBD za pomoca wprowadzania réznych mutacji genetycznych, ale
choroba rozwijata si¢ czesto pod jednym warunkiem — myszy te musiaty
mie¢ mikroflore jelitowa. W wielu przypadkach u hodowanych w steryl-
nych warunkach myszy, ktére nie mialy w sobie mikrobéw jelitowych,
nie mozna bylo w ten sposéb wywota¢ symptoméw choroby. Genetyka
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ma wplyw na rozw6j IBD niczym podktadka, na ktérej stawia si¢ pitke do
golfa, ale kij trzymaja mikroby i dopiero one s3 w stanie posta¢ pitke na
odlegte pole.

Terapia w chorobach IBD zwykle zaklada probe przywrécenia réwno-
wagi w uktadzie odpornosciowym, ktéry jest mocno przechylony na strone
prozapalna. Leki immunosupresyjne maja za zadanie wyciszy¢ stan zapalny,
a antybiotyki przetrzebi¢ mikroflore, by zmniejszy¢ czynnik podrazniajacy.
Ale jesli reakeja zapalna przeciwko wlasnym mikrobom juz si¢ rozpoczela,
nielatwo jest ja przystopowac, dlatego wiasnie leczenie IBD jest takie trud-
ne. Najczesciej jedynym wyjsciem jest chirurgiczne usuniecie fragmentu
jelita objetego stanem zapalnym. Problemy w leczeniu tych choréb poka-
zuja, jak delikatng sprawg jest utrzymanie stanu idealnej réwnowagi, jesli
chodzi o odpornos¢. Gdy odpowiedz zapalna jest zbyt mata, mikroby moga
zaatakowac tkanke jelita. Zbyt wielkie zapalenie przelacza uktad odporno-
Sciowy na tryb zazartej walki podtrzymywanej ciagla obecnoscig mikroor-
ganizméw. Pacjenci z obnizona odpornoscig, np. poddawani chemioterapii
albo chorzy na HIV, sa dobrym przyktadem zagrozen zwigzanych z niewy-
starczajaca kontrolg przeprowadzana przez uklad odpornosciowy. Wyste-
puje u nich znacznie podwyzszone ryzyko inwazji mikrobéw atakujacych
poprzez tkanke jelitowa, bo ich niewydolny uktad odpornosciowy nie potra-
fi wyegzekwowaé postawionego na $cianie jelita zakazu ,mikrobom wstep
wzbroniony!”. Z drugiej strony, osoby, u ktérych wystepuja hiperagre-
sywne reakcje odpornosciowe, moga wykazywaé nadmierne podraznienie
w kontaktach ze zwyktymi drobnoustrojami. Pewne rodzaje immunoterapii
stosowane w leczeniu nowotworéw moga wywolywac ten stan prozapalne;j
nadaktywnosci poprzez usuwanie straznikéw czy hamulcoéw, ktore zazwy-
czaj nie pozwalaja na nadmierne reakcje odpornosciowe. Ten typ leczenia
bazuje na zalozeniu, ze dzigki faworyzowaniu szali prozapalnej agresyw-
nie nastawiony uklad odpornosciowy zaatakuje komoérki rakowe. Niebez-
pieczefistwo z tym zwiazane polega na tym, Ze nasze przyjazne bakterie
jelitowe takze stang si¢ celem atakéw, co doprowadzi do rozwoju stanéw
zapalnych jelit, jak IBD. Te kliniczne przypadki dowodza, jak krucha jest
réwnowaga immunologiczna i jak trudno jest kontrolowaé naszych jelito-

wych rezydentow.
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Niestety nie tylko osoby z obnizona odpornoscig albo te poddane im-
munoterapii musza si¢ martwic¢ o zachowanie rownowagi ukladu odpor-
nosciowego. Okazuje si¢, ze zachodni styl zZycia takze ma wptyw na prze-
chylanie tej metaforycznej hustawki — zagrazajac delikatnej réwnowadze
utrzymujgcej oba ramiona ukladu odpornosciowego, pro- i przeciw-
zapalnego, w pokojowej egzystencji z naszymi mikroorganizmami. Co-
raz wiecej badan sugeruje, ze mikroflora jelitowa nie jest tylko biernym
obserwatorem balansowania ukladu odpornosciowego. Odgrywa ona
jak najbardziej aktywna role, nadajac ton sposobowi, w jaki uktad im-
munologiczny zareaguje zaré6wno na nig sama, jak i na obce patogenne

mikroby.

MIKROFLORA JAKO PRZEDtUZENIE
SLUZOWKOWEGO UKEADU ODPORNOSCIOWEGO

Sciana jelita jest wyscielona ochronng lepkg warstwa mucyny (Sluzu), two-
rzaca fizyczng bariere, ktéra nie pozwala mikrobom jelitowym podchodzié
zbyt blisko do ludzkich tkanek. Ta warstwa $luzu nie tylko trzyma mikro-
by na bezpieczna odleglos¢, lecz takze stanowi bogate zrédlo weglowoda-
now, ktérymi pewne mikroby moga si¢ odzywia¢. Produkujac te wydzie-
ling, jelito dostarcza pozywki niektérym przyjaznym czlonkom jelitowej
mikrospolecznos$ci. Mikroby te w zamian pomagaja nam w obronie jelita
przed inwazja patogenéw i w réwnowazeniu uktadu odpornosciowego.

Patogenne E. coli ze zjedzonego niedosmazonego hamburgera pojawiaja
sie w twoim uktadzie pokarmowym z nadzieja na szybkie i fatwe przejscie
przez Sciang jelita. Ale kiedy patogen ten prébuje przebié si¢ przez we-
wnetrzne powierzchnie ciata, zanim w ogdle zacznie przedzierac si¢ przez
warstwe mucyny, najpierw musi skonfrontowac sie ze szwadronem rezy-
dujacych tam mikroorganizméw.

Bakterie jelitowe stanowig pierwsza lini¢ obrony przed tymi najezdz-
cami, tworzac barier¢ zaréwno fizyczna, jak 1 biochemiczng. Mikroflora
jest jak najemnik uktadu odpornosciowego, optacany (lepka mucyna do
jedzenia) za pomoc w usuwaniu niechcianych gosci, ale ktéremu nie ufa
si¢ az tak, by spusci¢ go z oka.
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Rolg mikroflory jelitowej jest nie tylko tworzenie dodatkowej bariery
przeciwko patogenom, reguluje ona takze poziom i czas trwania reakcji od-
pornosciowej, tak jak lalkarz pociaga za sznurki marionetki. Gdy na przy-
ktad najezdzcy sa obecni, ale uktad odpornosciowy zareaguje zbyt wolno
i Slamazarnie, patogeny zyskaja przewage. I odwrotnie, jesli uklad odpor-
nosSciowy zareagowalby zbyt gwattownie, mogloby doj$¢ do nadmierne-
go zapalenia, niepotrzebnego uszkodzenia tkanki lub rozwoju choroby
autoimmunologicznej. Rezydujace mikroby w naprawde wielu aspektach
pociagaja za sznurki uktadu odpornosciowego, pomagajac mu ustali¢ wta-
$ciwg sile 1 tempo reakcji. Mikroflora nastraja nasz uktad immunologiczny

W czasie jego rozwoju rozwoju w dziecifistwie 1 zmian zachodzacych przez

Zdjecie z mikroskopu fluorescencyjnego przedstawiajgce mikroflore bytujgca w jeli-
cie. Malutkie pateczki w gérnej lewej czesci obrazu to rezydujgce mikroby. Warstwa
mucyny to gruba smuga biegngca ukosnie i rozdzielajgca obraz. W prawym dolnym
rogu znajdujg sie komérki jelitowe; © Kristen Earle i Justin Sonnenburg
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cale zycie. Dojrzewanie owego uktadu jest najbardziej burzliwe 1 widocz-
ne w ciggu pierwszych kilku lat zycia, gdy sterylny, szczelnie chroniony
w lozysku pléd staje si¢ kolonizowanym noworodkiem, czy kiedy racz-
kujace dziecko natyka si¢ na miliardy mikrobéw. Wychodzi na to, ze wy-
stawienie si¢ na mikroby, te malutkie Zyjatka nieustannie kontrolowane
przez uklad odpornosciowy, jest bardzo istotne dla jego prawidlowego,
zwlaszcza poczatkowego, rozwoju.

W rozdziale 2 pisaliSmy, Ze myszy pozbawione mikroflory maja bardzo
cienka i1 nieregularng warstwe mucyny wyscielajaca jelita w poréwnaniu
z myszami z tradycyjna mikroflorg. Usun mikroorganizmy, a najwaz-
niejszy element odpornosci, jakim jest sluz6wkowy uktad odpornoscio-
wy, nie uformuje si¢ prawidtowo. Poza réznicami w warstwie mucyny
sterylne myszy wykazuja takze inne zmiany dotyczace wygladu, sktadu
i funkcjonowania $luzé6wkowego uktadu immunologicznego. Nie maja
one prawie wcale rezydujacych w jelitach komérek uktadu odpornoscio-
wego, ktore sa niezbedne, aby reagowac¢ na podjazdy mikrobéw. Czesé
z tych brakéw w ukltadzie immunologicznym sterylnych myszy moze by¢
wyréwnana, gdy tylko gryzonie zostang skolonizowane przez mikroflore.
Jednak w pewnych przypadkach niedoboréw tych nie da si¢ uzupelnic.
Jesli przywrécenie mikroflory nastapi zbyt p6Zno w zyciu, okno mozliwo-
Sci pojawiajace si¢ na wezesnych etapach rozwoju zamyka sig, a system
odpornosciowy na zawsze pozostaje niedorozwini¢ty. Wyobraz sobie, ze
gotujac wedhug nowego przepisu, zapomniates dodac jakiegos skladnika.
Jezeli przygotowujesz zupe i nie dosypales soli, mozesz to po prostu zro-
bi¢ péiniej 1 w efekcie zupa bedzie smakowata tak samo, jak gdybys te
przyprawe dodat na poczatku. A teraz pomysl, ze w momencie wyciggania
upieczonego ciasta z piekarnika zdales sobie sprawe, ze zapomniates wcze-
$niej dodaé proszku do pieczenia. Zadna ilo$é proszku wmieszana na tym
etapie nie naprawi tego zakalca.

Mimo ze we wczesnych etapach zycia czlowieka nie ma mozliwo-
$ci funkcjonowania bez zadnej bakterii w jelicie, to da si¢ zy¢ przez te
pierwsze tygodnie z mocno ograniczong liczbg mikroorganizméw, co jest
zwigzane ze stosowaniem antybiotykéw i nadmiernie odkazanym oto-

czeniem. Mikroby, na ktére natykamy si¢ w tym waznym okresie zycia,
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moga wyznaczy¢ trwaly kurs rozwoju ukladu odpornosciowego. Nalezy
wiec pamietaé, ze wychowywanie dzieci w zbyt higienicznym srodowi-
sku moze mie¢ dtugofalowy, szkodliwy wptyw na ich ukltad odporno-

Sciowy.

OPTYMALIZACJA UKEADU
ODPORNOSCIOWEGO ZA POMOCA MIKROBOW

Wrazliwos$¢ uktadu immunologicznego na mikroby mieszkajace w jelitach
oznacza, ze wspieranie niektorych szczegélnych cztonkéw mikroflory de-
cyduje o optymalizacji funkcji odpornosciowych. Czy mozna ustalié, kt6-
re mikroorganizmy najefektywniej wspomagaja rozwoj zdrowego uktadu
odpornosciowego i ktére tworza najlepszy suplement probiotyczny wspie-
rajacy odporno$¢? Marzeniem bylaby kapsutka z przyjaznymi bakteria-
mi, ktéra utworzy idealnie zréwnowazony uktad odpornosciowy, szybko
zwalczy infekcje, ale pozostawi w spokoju pylki czy orzeszki, prawda?

Niestety, ztozonos¢ Sluzéwkowego uktadu immunologicznego powodu-
je, ze taka mozliwos¢ raczej pozostanie w sferze science fiction. Reakcje
odpornosciowe sg zazwyczaj dyktowane przez komoérki B i T, ktére przy
zapaleniu wrzucaja najwyzszy bieg, wywolujac w miejscu zapalenia za-
czerwienienie, obrzek, goraco i pojawienie si¢ ropnej wydzieliny. Z dru-
giej strony wazne jest zatrzymanie tych objawéw po tym rozpoczeciu
reakcji. Efekt ten osiaga si¢ dzigki komérkom odpornosciowym zwanym
regulatorowymi komérkami T (T-reg). Niedob6r komérek T-reg czasem
prowadzi do nadmiernej reakcji zapalnej, ktéra moze przerodzic si¢ w au-
toagresje, stany zapalne jelit (IBD) czy nawet nowotwor. Niektorzy suge-
ruja, ze niedobory T-reg dotycza wielu ludzi Zachodu i stanowig podloze
rozwoju wielu zachodnich choréb. Zdobycie dodatkowych T-reg, jesli
byltoby to mozliwe, doprowadzitoby do opracowania nowych terapii lub
strategii prewencyjnych dla wielu stanéw zapalnych.

Grupa badawcza Kenyi Hondy w Centrum Integracyjnych Nauk Me-
dycznych RIKEN w Japonii odkryla, ze za zapelnianie jelit komérkami
T-reg odpowiedzialni sg cztonkowie mikroflory. Honda oraz inni badacze

twierdza, Ze nasza wspoélczesna mikroflora mocno podupadta przez m.in.
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antybiotyki i nieprawidlowe odzywianie sig, co wedhug nich wystawia go-
spodarza na wigksze ryzyko pojawienia si¢ alergii lub autoagresji. Zauwa-
zyli, Ze w Japonii liczba pacjentéw z chorobami zapalnymi jelit, alergia-
mi i stwardnieniem rozsianym gwattownie wzrosta w ciagu kilku dekad
1 wciaz si¢ zwigksza.

Grupa badawcza Hondy odkryla, ze bakterie nalezace do typu Firmicu-
tes (jednego z dwoch gtéwnych typéw bakterii bytujacych w naszych jeli-
tach) potrafia $cigga¢ komoérki T-reg do jelit myszy laboratoryjnych. Duza
liczba komérek T-reg hamowata reakcje odpornosciowe i czynita te my-
szy mniej podatnymi na rozwéj zapalenia jelita grubego, choréb autoim-
munologicznych i alergii. Taka mieszanka tych bakterii jelitowych moze
modulowa¢ uktad odpornosciowy ssakéw w sposéb, jakiego nie zapewnia
zaden ze znanych nam lekéw. Pytanie brzmi: skoro kazdy cztowiek ma
inng mikroflore, czy taki sam koktajl bakterii pomégiby kazdemu? We-
dhlug Hondy réznice w mikroflorze ré6znych ludzi beda odgrywac jednak
wazng role. Szanse, ze taki specyficzny koktajl wywota podobne przeciw-
zapalne reakcje u kazdego czlowieka, sa raczej nikle. Jednak moze to nie
gatunek bakterii jest az tak wazny, ale produkowane przez nie substancje?

Bakterie jelitowe, Zywiac si¢ pokarmem, ktéry maja do dyspozycji, wy-
twarzaja substancje uboczne przeznaczone do wydalenia — swego rodza-
ju bakteryjne odchody (tak, nasze jelito jest takze toaleta dla mikrobow).
Mimo ze niezbyt przyjemnie si¢ o tym mysli, to wiele z tych bakteryjnych
odpadkéw wecale nie jest tak szkodliwych, jak mogloby ci si¢ wydawac.
W rzeczywistosci, niektére z tych resztek... poprawiaja nasze zdrowie.
Jednym z najliczniej wystepujacych odpadkéow bakteryjnych sa krétko-
tancuchowe kwasy thuszczowe (short-chain fatty acids, SCFA; wiecej o tych
szczegblnych zwigzkach opowiemy w nastepnych rozdziatach). Substan-
cje te pomagaja jelitom w zwolywaniu komérek T-reg. Dla mikroflory
jelitowej wazniejsze jest nie , kto tam jest”, ale ,,co on tam robi”. Wiele r6z-
nych typow bakterii jest zdolnych do produkeji SCFA, tak wigc wspiera-
nie wytwarzania SCFA przez bakterie juz obecne w jelicie moze zwigkszac
liczbe T-reg, a przez to hamowac stany zapalne. Mimo Ze sg to dopiero
wstepne badania, dostarczaja kilku wskazéwek, co powinni§my mie¢ na

uwadze, manipulujac przy naszych mikrobach, aby poprawi¢ zdrowie je-
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lit. Magiczne mieszanki mikrobéw przynoszace wielkie korzysci zdrowot-
ne moga nie by¢ dostepne na rynku jeszcze przez jakis czas. Ale sklanianie
mikroflory do wigkszej produkeji SCFA 1 innych waznych chemicznych
przekaznik6w, ktére rownowaza uktad odpornosciowy, moze poméoc w za-

pobieganiu r6znym chorobom i fagodzeniu ich przebiegu.

JAK OCENIC, CZY CZLONEK MIKROFLORY
JEST GROZNY | JAKIE SA KOSZTY JEGO EKSMISJI

Uktad odporno$ciowy ma trudne zadanie pozbywania si¢ z organizmu
wszelkich typéw spod ciemnej gwiazdy. Ale zazwyczaj eksmitowanie
tych gagatkow jest tatwiejsza czescig tej pracy. Uklad immunologiczny
w trakcie ewolucji zaopatrzyt si¢ zar6wno w bron strategiczna (wyspe-
cjalizowane przeciwciala), jak 1 bron masowego razenia (np. goraczka czy
biegunka), ktére sa bardzo skuteczne w obezwladnianiu bandytéw. Zde-
cydowanie trudniejsza cze¢$cig misji jest odrdéznienie, kto jest podejrzany,
a kto nie. Jesli uklad odpornosciowy si¢ pomyli, potencjalne zagrozenie
moze zosta¢ niezauwazone i zignorowane, albo odwrotnie — uktad zaata-
kuje zupelnie normalne 1 wazne komorki ciala, jak to ma miejsce na przy-
ktad w stwardnieniu rozsianym. Ludzie takze moga mie¢ problem w od-
réznieniu dobrych bakterii od zlych, zwlaszcza ze wigkszos¢ mikrobow
miesci si¢ w tzw. szarej strefie. Bakterie z szarej strefy bywaja szkodliwe
w pewnych okolicznos$ciach albo u pewnych oséb, ale w innych przypad-
kach moga przynosi¢ korzysci.

Martin Blaser jest profesorem na Uniwersytecie w Nowym Jorku i lide-
rem badan nad wptywem na zdrowie bakterii zyjacej w zotadku cztowieka
Helicobacter pylori, znanej szerzej jako H. pylori. Bakteria ta moze wywoly-
wac¢ wrzody zotadka, a czasem nawet raka zotadka. Czyli bez watpienia
ciemny typek, prawda? Srodowisko medyczne tez tak uwazalo i skazato
tego mikroba na zaglade za pomocg antybiotykéw.

Sytuacja jest prosta: jest diagnoza, jest leczenie. Wedlug prof. Blase-
ra, jesli lekarz wykryje H. pylori, to nalezy si¢ intruza pozby¢. Ale gdy
spojrze¢ na dowody, okazuje sig, ze tylko garstka pacjentéw faktycznie

powinna by¢ poddana eradykacji H. pylori. O ile u niektérych ludzi bak-
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teria ta moze powodowac¢ problemy zdrowotne, o tyle wielu innych jest
jej nieSwiadomymi nosicielami i nigdy nie zapadna na zadne schorzenia
z nig zwigzane. W rzeczywistosci rosngca liczba dowodéw potwierdza, ze
posiadanie f. pylori moze by¢ nawet korzystne.

Mikrob ten zazwyczaj jest dziedziczony po rodzicach, tak wiec jesli
przyszli rodzice sa poddani leczeniu i utraca H. pylori, nie moga juz jej
przekaza¢ swoim dzieciom. Tak wiasnie dzieje si¢ w Swiecie Zachodu.
W ciagu zaledwie kilku dekad, odkad tylko H. pylori dostata etykietke zlej
bakterii, jest systematycznie tepiona. Z kazdym pokoleniem coraz mniej
zachodnich dzieci posiada ja w zoladkach. Z pozoru moze to wydawac si¢
sukcesem — u dzieci tych nie rozwing si¢ zalezne od H. pylori wrzody czy
nowotwory zotadka. Ale jest tez ciemna strona eradykacji H. pylori z po-
pulacji ludzkiej. Jak pokazaly badania prof. Blasera i innych naukowcéw,
u dzieci, ktére nie sa skolonizowane przez H. pylori, wystepuje duzo wigk-
sze ryzyko zachorowania na astme i alergie. Chociaz nieobecnos¢ mikroba
moze uchroni¢ garstke ludzi przed problemami Zotadkowymi w pézniej-
szych latach ich zycia (tylko niewielu pacjentéw posiadajacych H. pylori
zachoruje na wrzody czy raka), to jego brak na wczesnych etapach roz-
woju wystawia dziecko na niebezpieczeistwo pojawienia si¢ trwatych
probleméw zdrowotnych. Prawdopodobnie ta bakteria, ktéra ewoluowata
wraz z czlowiekiem przez dziesiatki tysiecy lat, pomaga zoptymalizowac
funkcjonowanie uktadu odpornosciowego. Przez eliminacje tego bakteryj-
nego ,nauczyciela” uklad immunologiczny traci nieco ze swoich zdolno-
Sci do odrézniania whasciwego celu atakoéw (na przyktad wirus grypy) od
niewlasciwego (na przyklad pytki traw). Utrata . pylori moze by¢ zaled-
wie wierzchotkiem géry lodowej. W miare zwigkszania si¢ naszej wiedzy
o rodzajach bakterii i innych mikroorganizmach zasiedlajacych uktad po-
karmowy naszych przodkéw, staje si¢ coraz bardziej oczywiste, Ze nowo-
czesno$¢ doprowadzita do utraty kilku z uprzednio bardzo popularnych
czlonkow tego mikroskopijnego spoleczenstwa.

Zanik H. pylori ilustruje dwa wazne fakty. Po pierwsze, nawet pojedyn-
czy typ bakterii moze instruowac nasz uktad odpornosciowy. Zanim wiec
zabierzemy si¢ za eliminacje bakterii, zwlaszcza takich, ktére byly z nami

zwigzane od tysiecy lat, nalezy wzig¢ pod uwage szkody, jakie moze to wy-
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wota¢ w ukladzie odpornosciowym. Po drugie, niektére z naszych bakterii
zdaja si¢ mie¢ podwdéjna osobowosé, jak doktor Jekyll i pan Hyde. Nie
wiemy jeszcze, jakie czynniki zamieniaja wydawaloby si¢ przyjazna bak-
terie w patogen. Podzial bakterii na symbiotyczne lub patogenne to chyba
zbyt duze uproszczenie, nieuwzgledniajace zdolnosSci mikroorganizmoéow
do zmiany osobowosci w zaleznosci od sytuacji.

Jak to wzrastajace zrozumienie niuanséw i ztozonosci wiezi cztowie-
ka z bakteriami bedzie mialo wptyw na ludzkie zdrowie? Profesor Bla-
ser prognozuje, ze w przysztosci lekarze beda celowo podawali H. pylori
dzieciom i, jesli zajdzie taka koniecznos¢, eliminowali j3 w pézniejszym
wieku. Eradykacja H. pylori dopiero w wieku poreprodukcyjnym zapew-
nitaby przekazanie tego mikroba i korzysci z nim zwigzane nastepnym
pokoleniom.

IDEALNE NASTROJENIE UKEADU ODPORNOSCIOWEGO

Whasciwa regulacja ukltadu immunologicznego polega na sprawdzeniu
wszystkich mozliwosci i wybraniu tej, ktéra pasuje najlepiej, na podobien-
stwo Ztotowlosej prébujacej obiadu z trzech réznych miseczek w domku
trzech niedZwiadkow'. Jesli uktad odpornosciowy jest ,,zbyt goracy” (czy-
taj: nadmiernie reaktywny), moze pojawic si¢ choroba autoagresywna — to
zle. Jesli jest ,zbyt zimny”, prawdziwe zagrozenia moga by¢ zignorowa-
ne, co pozwoli im si¢ rozpanoszy¢ i wywota¢ chorobe — to tez niedobrze.
W warunkach idealnych uktad odpornosciowy jest ustawiony posrodku:
niebezpieczne zagrozenia s3 atakowane, a nasze wtasne komorki 1 przyja-
zne mikroby s3 tolerowane.

H. pylori pokazuje, jak duza wtadze¢ moga mie¢ mikroby jelitowe nad
ukladem immunologicznym. A jest to zaledwie jeden z wielu mikroorga-
nizméw zdolnych do ksztaltowania parametréw odpornosciowych. Mi-

! Autorzy odwoluja si¢ do bajki Goldilocks and the Three Bears (Ziotowlosa i trzy niedéwiadki) autor-
stwa R. Southeya o trzech niedZwiadkach i dziewczynce o imieniu Zlotowlosa. Dziewczynka,
znalazlszy sie w domku niedZwiedziej rodziny, uzywa ich krzeselek, 16zek, zjada owsianke z mise-
czek. Testuje wszystkie mozliwosci, z ktérych zawsze dwie jej nie pasuja, a trzecia jest w sam raz.
Podobnie uktad odpornosciowy musi pozna¢ wszystkie ekstrema, aby odnalezé swéj ztoty srodek

(przyp. thum.).

70 Zdrowie zaczyna sie w brzuchu



kroby, ktére od wiekéw tworzyly ten ludzko-mikrobowy superorganizm,
we wspolczesnym Swiecie zaczynaja niestety traci¢ swoje akcje. Czesci
naszego organizmu znikaja. A ludzie sg zalezni od rezydujacych w nich
mikroorganizméw. Przerwanie tych istotnych wiezi, na przyklad przez
eliminacje niektérych rodzajéw bakterii, moze doprowadzi¢ do niedobo-
réw 1 choréb. Specyfika czy tez kontekst kazdej z relacji sg wiec niezwykle
istotne do ustalenia, czy dany mikrob jest dla swojego gospodarza jedno-
znacznie korzystny, czy tez nie.

Czy gdy juz znamy istote interakcji miedzy ukladem immunologicz-
nym a mikroflorg, mamy jakie§ mozliwosci poprawienia stanu naszej mi-
kroflory i odpornosci? Nawigujac poprzez zlozone meandry ludzkiego
ukladu odpornosciowego, nalezy wzigé¢ pod uwage réwnie ztozona nature
naszych wysoce zindywidualizowanych mikrobowych rezydentéw. Eks-
cytacja Srodowiska mikrobiologéw zwigzana z odkryciem, ze mikroflora
moze modulowa¢ reakcje odpornosciowe, stale rosnie. Ale ze wzgledow
bezpieczenstwa naukowcy testujacy nowe terapie w oparciu o te wiedze
musza by¢ niezwykle ostrozni. To samo dotyczy naukowcéw szerzacych
zalecenia zdrowotne. Jednak my czujemy, ze jest wystarczajaco wiele do-
wodow, aby podjaé pewne bezpieczne dzialania, ktére pozytywnie wplyna
na mikroflore 1 nasze zdrowie. (Oczywiscie, kazda porade nalezy zawsze
skonsultowa¢ z lekarzem znajacym histori¢ choroby danego pacjenta).

Rodzice, ktorzy chea wychowaé dziecko wolne od alergii 1 astmy, zwy-
kle zadaja nastepujace pytania: ,,Czy powinniSmy kaza¢ dziecku my¢ rece
przed positkiem? Czy powinniSmy sprawié sobie psa? Czy nasze dzieci
bawig si¢ w brudzie wystarczajaco czesto?”. Oczywiscie, na wiele z tych
pytan nie ma jednej prostej odpowiedzi. Muszg one stanowi¢ wynik anali-
zy zyskow i strat, w ktérej argumenty za i przeciw sg starannie rozwazone
w zaleznosci od konkretnej sytuacji.

Przedstawimy teraz decyzje, jakie podjeta nasza rodzina w tych kwe-
stiach.

Nasze podejscie do mycia rak jest jednym z przyktadéw, jak mozna czyn-
nie wykorzysta¢ naptywajace nowe informacje, nawet gdy brak jest defi-
nitywne] i jednoznacznej naukowej odpowiedzi. Zazwyczaj nie kazemy
dzieciom my¢ rak przed jedzeniem, jesli przedtem spedzaly czas na naszym



podwérku, bawily si¢ z psem czy zajmowaty ogrédkiem. Ale jest ono obo-
wigzkowe po wizycie w sklepie, szpitalu, zoo czy w jakimkolwiek innym
miejscu, w ktérym istnieje wyzsze ryzyko zakazenia patogenami innych lu-
dzi lub nieznanych zwierzat. Zwigkszamy takze czesto$¢ mycia rak w czasie
sezonu grypowego lub gdy mogliSmy mie¢ styczno$c¢ z jakimi$ chemikalia-
mi (na przyktad pestycydami). JesteSmy §wiadomi ryzyka zarazenia si¢ cho-
robotwércezymi mikroorganizmami, a w obliczu panoszenia si¢ supermikro-
bow odpornych na antybiotyki ryzyko to jest duze, podejmowanie decyzji
nie przychodzi wigc nam z fatwoscia. Jednak epidemia choréb autoimmu-
nologicznych we wspdlczesnych spoleczefistwach sugeruje, ze sterylnosé
i nadmierne dzialania higieniczne wcale nie s3 dobrym wyjsciem.

Jesli chodzi o zwierzeta domowe: posiadanie zwierzaka jest duza odpo-
wiedzialnoscia, tak wigc trzymanie go w domu tylko po to, aby zwigkszy¢
kontakt z mikrobami, nie jest rozsadne. Sa przeciez inne, nie tak czaso-
chtonne metody, aby to osiggnac.

Jednak uwazamy, ze dodatkowe Zrédto mikrobow, ktére pojawia si¢
wraz z milusiiiskim, jest bonusem do wszystkich innych korzysci, jakie
niesie ze sobg posiadanie zwierzecia — od dobrego towarzystwa do po-
wodu, aby kazdego dnia wyjs¢ na spacer. Wlasciciele pséw maja na
swojej skorze bakterie podobne do tych zyjacych na ich zwierzaku, ale
réznigce si¢ od bakterii innych pséw. Nie jest zadng niespodzianky, ze
kontakt fizyczny z psem prowadzi do przenoszenia bakterii, prawdopo-
dobnie w obie strony. Przenoszenie mikrobéw z pséw powoduje wigksze
zréznicowanie sktadu mikroflory skérnej ich wlascicieli. Mozliwe, ze psy
pozyskuja swoje mikroby z takiego otoczenia, z ktérym ludzie majg ra-
czej niewielka styczno$é, jak na przyktad ze $cianki hydrantu ulicznego.
Wzrost réznorodnosci mikrobéw zwiazany z posiadaniem psa czg$ciowo
thumaczy, dlaczego u dzieci wychowywanych ze zwierzakiem zmniejsza
sie ryzyko zachorowania na alergie czy astme.

Osoby, ktére nie chca mieé psa, weale nie musza si¢ martwic. Ziemia
jest kolejnym sposobem na zwigkszenie kontaktéw z mikrobami z otocze-
nia. Niektérzy naukowcy szacuja, ze ré6znorodnos¢ bakterii znajdujacych
si¢ w typowej prébce gleby jest mniej wigcej trzykrotnie wigksza niz w na-
szych jelitach. Te zabrudzenia, ktére nieustannie Scieramy z butéw 1 ka-
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zemy dzieciom zmywac z rgk, sg istng dzungla, pelng mikroorganizméw.
Niestety nasz strach przed spotkaniem wilka powoduje, ze eliminujemy
absolutnie wszystko, nawet najtagodniejszego baranka. Dowody naukowe
potwierdzaja, Ze ekspozycja na mikroby Srodowiskowe (jak te znajdujace
si¢ w glebie) mogtaby nam poméc w ochronie przed chorobami autoim-
munologicznymi.

Ale zanim pozwolisz swoim dzieciom budowa¢ zamek z blota albo wy-
rzucisz wycieraczke, dajac wstep wigkszej liczbie bakterii do domu, zro-
zum, ze najpierw trzeba przeprowadzi¢ analize zyskéw 1 strat. W przeci-
wienstwie do ,przyziemnego” zycia naszych przodkéw, ktérzy grzebali
w ziemi w poszukiwaniu jadalnych klaczy, a zamiast podlogi mieli kle-
pisko, brud wspélczesnego Swiata bardzo czesto jest naszpikowany calg
gamg sztucznie wytwarzanych substancji, takich jak nawozy, srodki chwa-
sto- 1 owadobdjcze. Spozycie tych zwigzkéw moze zniwelowaé wszelkie
pozytywne aspekty zwigzane z dostarczaniem glebowych mikrobéw. Jesli
wiec twoje podwoérko nie jest zanieczyszczone chemikaliami, grzebanie
w ziemi 1 dtuzsze niemycie rgk moze przynies¢ ci korzysci zwigzane z mi-
kroorganizmami. Jezeli jednak zaprowadzisz dzieci na plac zabaw, gdzie na
trawniku nie ma nawet Zdziebetka chwastu, dokltadne umycie rak bedzie
raczej wskazane. Uprawianie domowego ogrodka, nawet jesli jest to tylko
wiecksza donica, moze by¢ Swietnym pomystem na zwigkszenie kontaktu
z gleba zawierajaca dobre, kompostowe bakterie.

Obecna wiedza wskazuje, ze uktad odpornosciowy wigkszosci z nas,
zyjacych we wspoélczesnym, sterylnym $wiecie, mogiby duzo zyskac na
czestszym kontakcie z mikroorganizmami. Sposéb na osiagniecie tego
stanu powinien by¢ oczywiscie bezpieczny, wygodny i musi pasowa¢ do
twojego stylu zycia.








