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¢e niso razli¢ne, niso vrste. (Vrste so paé
tisto, kar je razli¢no). A e se vrnemo k te-
matiki tega poglavja: To je bilo za smisel.

Pa $e nekaj stavkov za lepoto napisanega,
reCenega.

Ce je izraz, beseda, nelogi¢na, bo na neko-
ga, ki jezik ¢uti, delovala neprijetno; bo mo-
teca, grda. Stavek: »Fosil devet metrov dol-
gega ... dinozavra Brachylophosaurusa cana-
densisa so odkrili ...« res moti. Mote¢emu in
nelogi¢nemu slovenskemu sklanjanju latinskih
imen se lahko izognemo bodisi z dodatno slo-
vensko oznako, ki jo brez skode sklanjamo (v
tem primeru je bila ta sploh Ze dodana, a ne
izrabljena!), ali pa s poslovenjenjem latinskega
imena. Na primer: »Fosil .... dinozavra Bra-
chylophosaurus canadensis so odkrili ...,« ali
pa na primer: »Fosil .... kanadskega brahi-
lofozavra (Brachylophosaurus canadensis) so

odkrili ...«

Za povsod prisotno, pa zelo nadlezno dih
jemajoco naravo imamo prav uporabno in
Cisto Cedno slovensko oznako — je osupljiva.

Ampak, seveda, breathtaking je pal tudi dih
jemajoc.

... Pravijo: »blagodejno deluje na ¢revesno mi-
krobioto.« V resnici u¢inkuje na mikrobiota.
Mikrobiota so skupek mikrobov, mikrobion-
tov, to je torej mnozina, srednji spol, tako kot
so polja, morja ... in skripta (latinsko scripra).
Slednja smo tudi bolj ali manj dokonéno po-
zensCili v »skripto«.

In za zakljucek so tu bioloski odpadki. Ce
upostevamo, da je biologija znanost (!) o Zi-
vljenju, mora biti vsaj Ljubljana neverjetno
naklonjena znanosti, ko celo znanstvene od-
padke tako vestno zbiramo. Pa naslednja pri-
pomba. Ko se je tale rokopis nekaj mesecev
medil v urednikovem predalu, je akademska
srenja opravila nekaj razprave o slovens¢ini. In
»denisovci« so se pojavili. A to je naklju¢je. Ta
¢lanek niti ni mogel vplivati na sicerSnje doga-
janje, niti ni mogel biti pod njegovim vplivom.
Kako rad bi bralca zvabil $e k branju bloga:

Kako nategujemo slovenscino ...
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Skodljivi vplivi sodobnega nacina Zivljenja
na Clovekov imunski sistem

Mina Pirih, Lucka Setinc

Zivimo v ¢asu, ko je neoporecnost prehrane
vprasljiva, ¢edalje ve¢ ljudi pa je premalo te-
lesno aktivnih in ima preveliko telesno teZo.
Zaradi vigjih higienskih standardov smo kot
otroci delezni manj stika z mikroorganizmi,
v odrasli dobi pa veliko ljudi obcuti posle-

dice psihi¢nega stresa in neustreznih spal-
nih navad. Gibamo se v okolju, ki je zaradi
brezzi¢ne komunikacije (pre)nasi¢eno s se-
vanjem. Kljub temu zivimo dlje — vprasanje
pa je, ali v vseh pogledih bolj kakovostno

in zdravo.
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V ¢&lanku bova predstavili vpliv omenje-
nih dejavnikov sodobnega nacina Zivljenja
na imunski sistem, ki ¢lovesko telo varuje
pred negativnimi zunanjimi vplivi. Ali nas
sodobni nacin Zivljenja dela torej bolj dovze-
tne za imunske bolezni?

Kako deluje imunski sistem — na hitro
Imunski sistem je glavni obrambni sistem,
ki nas varuje pred vdorom patogenih mikro-
organizmov iz okolja. Imunski odziv delimo
na prirojeni in pridobljeni. Kljuéna znacil-
nost imunskega sistema je sposobnost razlo-
Cevanja med telesu lastnimi in tujimi mole-
kulami, ki so izrazene na povrsini celic, pri
¢emer v normalnih razmerah imunski odziv
sprozijo le tuje. Ce telesu lastne celice spro-
Zijo imunski odziv, govorimo o avtoimuno-
sti oziroma o avtoimuni bolezni.
Pomemben del imunosti predstavljajo bele
krvnic¢ke oziroma levkociti, ki jih delimo v
monocite, granulocite in limfocite. Prvi dve
podskupini levkocitov (monociti, ki se v
tkivih preobrazijo v makrofage, in granulo-
citi — najSteviléne;jsi predstavniki granuloci-
tov v krvi so nevtrofilci) zagotavljata proces
fagocitoze, to je poziranje/odstranjevanje
tujkov iz telesa. Med fagociti (celicami, ki
opravljajo fagocitozo) moramo omeniti tudi
dendriti¢ne celice, ki se nahajajo v tkivih,
ki so v stiku z zunanjim okoljem - v kozi,
nosu, pljucih, ¢revesju. Te celice so del pri-
rojenega imunskega odziva, za katerega je
znacilno, da se sprozi takoj po stiku s pato-
genom, a deluje nespecifi¢no in ne zagota-
vlja trajne zas¢ite.

Tretja podskupina belih krvni¢k so limfo-
citi, ki sodelujejo pri pridobljenem imun-
skem odzivu. Delimo jih na limfocite T
in limfocite B. Med prve sodijo celice T
pomagalke, regulatorni limfociti T, cito-
toksi¢ni limfociti in spominski limfociti.
Limfociti B pa so pomembni za nastaneck
protiteles, to so beljakovine (tako imeno-
vani imunoglobulini), ki z vezavo na an-
tigene onesposobijo tujke (zlasti mikrobe)
ter sprozijo mehanizme za odstranitev tuj-

ka iz telesa. Nastanek in delovanje proti-
teles imenujemo humoralni imunski odziv.
Antigeni so taréne molekule, izrazene na
povrsini patogenih organizmov, ki sprozi-
jo nastanek protiteles. Pridobljeni imun-
ski odziv nastane $ele Cez nekaj tednov od
vdora tujka v telo, njegov nastanek sprozi
predstavljanje v fagocitih razgrajenih tuj-
kov celicam T pomagalkam. Pridobljeni
imunski odziv je specifi¢en za dolocen pa-
togen ter omogoca nastanek trajne zascite
proti patogenu oziroma imunski spomin.
Posebna oblika limfocitov so naravne ce-
lice ubijalke (celice NK), ki so sposobne
prepoznati in ubiti gostiteljeve celice, ki so
okuzene s patogenom ali so tumorsko spre-
menjene. Celice T pomagalke so podvrsta
limfocitov T, ki so dobile ime po tem, da
spodbujajo limfocite B pri produkeciji pro-
titeles, hkrati pa spro§cajo citokine, to so
beljakovinski posredniki informacij med
celicami imunskega sistema. Med najbolj
pomembne citokine uvr§¢amo rastne fak-
torje, faktor tumorske nekroze (TNF),
interferone, interlevkine in kemokine. Re-
gulatorni limfociti T ob koncu imunske
reakcije zavirajo imunolosko dejavnost or-
ganizma in preprecijo, da bi imunske celi-
ce ogrozile telesu lastne celice — preprecijo
avtoimunske procese. Citotoksi¢ni limfo-
citi T (citotoksi¢nost - strupenost za ce-
lice) unicujejo z virusi okuzene in rakave
celice, pomembne so pa tudi pri imunskem
odzivu po presaditvi organov. Z receptor-
ji se vezejo na specifi¢ne antigene, ki jih
na povrsini izrazajo te celice in jih unici-
jo. Citotoksi¢ni limfociti T med imunskim
odzivom diferencirajo v spominske limfo-
cite, ki po odstranitvi tujka Se leta dolgo
ostanejo v organizmu in se po ponovnem
soofenju z istim tujkom zelo hitro aktivi-
rajo (imunski spomin).

Ucinkovitost imunskega odziva temelji na
razmnozenih spominskih limfocitih, ki so
usmerjeni proti tuji antigenski molekuli.
Ponoven stik z enakim antigenom vzbudi
specifiéni imunski odziv, ki je hitrejsi in
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mocnejsi od tistega, ki nastane pri prvem
stiku z enakim antigenom (Kraigher, Than,

Av¢in, 2011; Wikipedia: Imunski sistem).

Sodobna prehrana prispeva k nastanku
alergijskih in avtoimunskih bolezni

Za sodobni nalin prehranjevanja v zaho-
dnih drzavah je znacilno vse vedje uzivanje
hitro pripravljene hrane in ¢ezmeren ener-
gijski vnos; povprecen ¢lovek tako zauzije
preve¢ enostavnih sladkorjev, soli in nasi-
Cenih mascob ter premalo mascobnih kislin
omega-3 in vlaknin. Vpliv visokokalori¢ne
in hitro pripravljene prehrane na razvoj kro-
ni¢nih bolezni, zlasti sréno-zilnega sistema,
je znan ze desetletja, vedno ve¢ raziskav pa
potrjuje tudi povezavo med tako imenova-
nim zahodnim nacinom prehranjevanja in
vedjo pojavnostjo vnetnih in avtoimunskih
bolezni (Thorburn, Macia, Mackay, 2014;
Myles, 2014; Christ, Gunther, Lauterbach,
Duewell, Biswas, Pelka in sod., 2017; Cor-
ley, Schuppan, 2015).

Mehanizmi vpliva prehrane na ¢lovekov
imunski sistem so $tevilni in kompleksni,
pri vecini pa je v ospredju komenzalna bak-
terijska ¢revesna flora (Thorburn, Macia,
Mackay, 2014; Myles, 2014; Noverr, Hu-
ffnagle, 2004; Rook, Martinelli, Brunet,
2003). Komenzalne bakterije so tiste, ki
Zivijo v nasem organizmu in imajo pri tem
korist, a ne skodujejo — med pomembnejsi-
ma omenjamo Bifidobacterium spp. in Bacte-
rioides thetaiotaomicron. Omogocajo ustrezno
izlo¢anje ¢revesne sluzi in s tem pripomo-
rejo k integriteti ¢revesne bariere, dodatno
pa lahko spodbujajo sekrecijo imunoglobuli-
nov A iz ¢revesnih limfocitov B (Thorburn,
Macia, Mackay, 2014). Sodobni nalin
prehranjevanja lahko povzrodi spremembe
v §tevilu in vrsti komenzalnih bakterij. To
vodi v zmanj$ano nastajanje nekaterih nji-
hovih presnovkov, na primer acetata, krat-
koveriznih mascobnih kislin in produktov
triptofana, ki imajo ugoden ucinek na slu-
znico prebavnega trakta. Moteno delovanje
sluzni¢ne povrhnjice omogoca prehod bak-

terij in njihovih produktov iz ¢revesnega
lumna v tkiva, posledici pa sta stimulacija
celic imunskega sistema in vnetje (Thor-
burn, Macia, Mackay, 2014; Fukuda, Toh,
Taylor, Ohno, Hattori, 2012). Za razvoj op-
timalne bakterijske ¢revesne flore je potre-
ben zadosten vnos vlaknin, ki jih v sodob-
ni prehrani pogosto primanjkuje. Vlaknine
preko mehanizma tako imenovanega kom-
petitivnega izkljuCevanja omogocajo razrast
komenzalnih bakterij in tako patogenim
bakterijam omejujejo dostop do ¢revesne po-
vrhnjice (Thorburn, Macia, Mackay, 2014).
Moteno funkcijo ¢revesne povrhnjice so
med drugim povezali z nastankom sladkor-
ne bolezni tipa 1 (Vaarala, Atkinson, Neu,
2008), prav tako pa vpliva na vi§jo pojavnost
in tezji potek astme (Boulet, 2013; Dixon,
Holguin, Sood, Salome, Pratley, Beuther in
sod., 2010; Jensen, Wood, Gibson, 2012). V
zadnjih dveh desetletjih se je dvakrat pove-
Cala pogostost (prevalenca - §tevilo bolni-
kov z neko boleznijo v doloceni populaciji
v danem trenutku) alergij na prehranske
antigene, ki znasa Ze od 3 do 7 odstotkov
pri otrocih in od 1 do 3 odstotke pri odra-
slih; vzrok za to bi lahko bile spremembe v
¢revesnem mikrobiomu. Podobni mehaniz-
mi bi lahko prispevali k porastu pojavnosti
(incidence - $tevilo novih primerov dolocene
bolezni v dolocenem obdobju v populaciji)
celiakije in kroni¢nih vnetnih ¢revesnih bo-

lezni (Corley, Schuppan, 2015).

Poleg lokalnih ima neustrezna prehrana tudi
sistemske ucinke na imunski sistem. Po eni
strani gre za zmanjSano koli¢ino za delova-
nje imunskega sistema pomembnih metabo-
litov, na primer kratkoveriznih mascobnih
kislin, ki ugodno vplivajo na funkcijo ma-
krofagov in dendriti¢nih celic v bezgavkah
in kostnem mozgu. Hkrati lahko skodljivi
presnovki, ki nastanejo kot posledica ener-
getsko (prevec) bogate hrane, okrnijo funk-
cijo nevtrofilcev in regulacijskih limfocitov
T ter tako vplivajo na periferni imunski od-
ziv v razliénih organih, zlasti na primer v
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Slika 1:

Graficna ponazoritev mehanizmov
vpliva sestavin moderne prehrane
na dovzetnost za okuzbe, alergije
in avtoimunost.

Razlaga kratic:

Omega-3 — omega-3-mascobne kisling;

Omega-6 — omega-6-mascobne Kisline,

TLR4 — Toll-Like Receptor 4 (toli¢ni receptor 4);

IL-1- interlevkin 1;

IL-6 — interlevkin 6;

IL-17 — interlevkin 17;

TNF — faktor tumorske nekroze;

Treg — celice — regulatorni limfociti T.

Slika povzeta iz clanka: Myles, 1., 2014: Fast food fever: reviewing the
impacts of the Western diet on immunity. Nutrition Journal, 13: 61.
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pljuc¢ih (Thorburn, Macia, Mackay, 2014).
Posamezni mehanizmi, preko katerih pre-
hranski metaboliti vplivajo na delovanje
imunskega sistema, se razlikujejo glede na
vrsto vneSenega hranila. Prevelik vnos eno-
stavnih sladkorjev na primer zmanjsa ucin-
kovitost fagocitoze in povecéa tvorbo prov-
netnih citokinov. Podobno velja za nasicene
mascobe, ki vnetje spodbujajo neposredno
preko receptorjev na celicah prirojenega
imunskega sistema, dodatno pa lahko cez-
merni energijski vnos povzro¢i sproséanje
provnetnih citokinov iz mascobnih celic.
Nekatere raziskave so pokazale, da bi po-
vecan vnos soli preko tvorbe interlevkina-17
lahko poslabsal potek nekaterih avtoimunih
bolezni (Myles, 2014). Prehranski metabo-
liti lahko na imunski sistem vplivajo tudi
dolgotrajno preko sprememb v izrazanju ge-
nov organizma (Thorburn, Macia, Mackay,
2014).

Vse veé raziskav torej dokazuje poveza-
vo med sodobnim nacinom prehranjevanja
ter alergijskimi in avtoimunimi boleznimi
in kroni¢nimi vnetnimi boleznimi &revesa
(Thorburn, Macia, Mackay, 2014; Myles,
2014; Christ, Gunther, Lauterbach, Du-
ewell, Biswas, Pelka in sod., 2017; Corley,
Schuppan, 2015).

Debelost je nov dejavnik

tveganja za okuzbe

Debelost postaja ¢edalje vedji javnozdra-
vstveni problem. Magcobno tkivo ni le
skladisce energije, ampak aktivni endokrini
organ, ki izlo¢a adipokine (citokine mascob-
nega tkiva). Najprepoznavnejsi adipokin je
leptin, ki predstavlja klju¢no povezavo med
nevroendokrinim in imunskim sistemom.
Ko se veze na leptinski receptor v hipota-
lamusu, povzroc¢a obcutek sitosti, a leptinski
receptorji so precej izrazeni tudi na celicah
imunskega sistema. Povecana vsebnost lep-
tina v krvi, ki je znacilna za debele osebe,
povzroca odpornost tkiv proti leptinu. U¢i-
nek slednje na imunski sistem je bil pred-
met $tevilnih raziskav, ki so jih opravljali na

misih, ki so imele zaradi genskega progra-
miranja nefunkcionalne leptinske receptorje
(ekvivalent odpornosti tkiv proti leptinu, ki
se pojavi pri debelih). V primerjavi s kon-
trolno skupino so misi z nefunkcionalnimi
leptinskimi receptorji imele visjo stopnjo
umrljivosti po okuzbi z virusom gripe, po-
gostejsa vnetja dihal, opazno atrofijo pri-
zeljca in znizano koncentracijo limfocitov T
in B (Francisco, Pino, Campos-Cabaleiro,
Ruiz-Fernandez, Mera, Gonzales-Gay, Go-
mez, Gualillo, 2018).

Vpliv leptina na prirojeni imunski sistem se
kaze kot vedja citotoksi¢nost naravnih celic
ubijalk ter kot aktivacija granulocitov, ma-
krofagov in dendriti¢nih celic. Leptin vpliva
tudi na regulatorne limfocite T, ki so poten-
cialni zaviralci avtoimunih obolenj, kot je
na primer revmatoidni artritis. V klini¢nih
raziskavah so potrdili, da zniZanje vrednosti
leptina v krvi s huj$anjem izboljsa simptome
te bolezni (Francisco, Pino, Campos-Ca-
baleiro, Ruiz-Fernandez, Mera, Gonzales-
-Gay, Gomez, Gualillo, 2018).

Debelost zaradi zavore imunskega siste-
ma postaja dejavnik tveganja za nalezljive
bolezni. Ena najpogostejsih nalezljivih bo-
lezni v dana$njem casu je gripa, ki vsako
leto prizadene milijone ljudi na svetu. Po
prvi pandemiji gripe v enaindvajsetem sto-
letju (prasi¢ja gripa, HIN1, leta 2009) so v
Zdruzenih drzavah Amerike opravili klini¢-
no raziskavo, ki je preucevala 534 obolelih
odraslih za gripo. Kar 51 odstotkov obolelih
za gripo je imelo preveliko telesno tezo (in-
deks telesne teze, ITM > 30 kilogramov na
kvadratni meter) in 61 odstotkov od umrlih
zaradi gripe v isti raziskovalni skupini pa je
bilo pretezkih (Louie in sodelavei, 2011).
Da je debelost dejavnik tveganja za gripo,
so potrdile tudi raziskave na misih. Debe-
le misi so med drugim imele nizje vredno-
sti limfocitov B, ki so klju¢ni za tvorjenje
protiteles, zanimivo pa je, da se smrtnost
zaradi gripe pri debelih misih ni zmanjsa-
la niti po predhodnem cepljenju proti gripi.
Podobno so ugotovili v klini¢nih raziskavah,
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kjer so v krvi preiskovancev trideset dni po
tem, ko so jih cepili proti gripi, ugotovili,
da je odziv na cepljenje primeren v vzorcih
obeh skupin — ustrezno in ¢ezmerno pre-
hranjenih. Vendar se je leto dni po ceplje-
nju v serumu Cezmerno prehranjenih moc¢no
znizala koli¢ina zadlitnih protiteles (Green,
Beck, 2017). Med letoma 2013 in 2015 so
v raziskavi, ki je zajela 1.022 obolelih za
gripo, ugotovili, da imajo cepljeni pretezki
odrasli kar dvakrat vedje tveganje za klinic-
no izrazeno gripo kot cepljeni odrasli s pri-
merno telesno tezo, in to kljub enaki tvorbi
za$Citnih protiteles proti gripi po cepljenju v
obeh primerjalnih skupinah (Neidich, Gre-
en, Rebeles in sodelavci, 2017).

Te ugotovitve izzivajo trenutno veljavne
standarde za za§¢ito pred okuzbami, zlasti
ker se Stevilo pretezkih oseb poveluje in
debelost postaja resen javnozdravstveni pro-
blem po vsem svetu. Poleg do sedaj znanih
skupin ljudi s povecanim tveganjem za tezji
potek gripe, kamor uvrs¢amo starejse, otro-
ke in bolnike z oslabelim imunskim siste-
mom, bomo morali v prihodnje uvrstiti tudi
osebe s preveliko telesno tezo in jim ponu-
diti ustrezne preventivne programe (Green,

Beck, 2017).

Sedeci zivljenjski slog povzroca kroni¢no
sistemsko vnetje

Za delovno aktivno prebivalstvo sta cedalje
bolj znacilna sedeci nacin zivljenja in zman-
jsana telesna aktivnost, kar negativno vpliva
na imunski sistem. Povezava med telesno
vadbo in dovzetnostjo za okuzbe zgornjih
dihalnih poti (ki so najpogostejsa nalezlji-
va bolezen ljudi sploh) ima tako imenovano
obliko J-krivulje, kar pomeni, da zmerno
telesno aktivni zaradi ojacanja imunske od-
pornosti proti patogenom prebolevajo manj
okuzb kot tisti s pretezno sede¢im Zivljenj-
skim slogom. Stevilo dni s simptomi okuzb
zgornjih dihalnih poti se zmanjsa za 25 do
50 odstotkov, ¢e je oseba od 12 do 15 ted-
nov vsakodnevno zmerno telesno aktivna.
Nasprotno pa dolgotrajna visoko intenzivna

vadba, kot je na primer maratonski tek, za-
¢asno zmanjsa ucinkovitost imunske obram-
be in poveca pojavnost prehladnih obolenj
(Gleeson, 2007).

Med telesno vadbo se v krvi zvisa kon-
centracija klju¢nih igralcev imunskega sis-
tema, kot so levkociti, nevtrofilci, protite-
lesa, vnetni citokini in C-reaktivni protein
(CRP). Bolj kot je vadba intenzivna, vigje so
vrednosti teh oznacevalcev v krvi, povisane
vrednosti pa vztrajajo e tri ure po vadbi.
Prav tako telesna aktivnost poveca protite-
lesni odziv na cepljenje (Nieman, 2012).
Ceprav med telesno vadbo krvni oznaceval-
ci vnetja porastejo nad referen¢ne vrednosti,
pa med mirovanjem pri telesno aktivnih
ljudeh v povprecju izmerimo bistveno nizje
vrednosti teh oznacevalcev kot pri ljudeh,
ki so ¢ezmerno prehranjeni in/ali imajo
pretezno sedeci nacin Zivljenja. Na primer
vrednosti C-reaktivnega proteina (CRP) pri
odraslem rednem tekacu lahko v mirovanju
padejo pod 0,5 miligrama na liter, medtem
ko pri ¢ezmerno prehranjeni postmenopavz-
ni zenski pri¢akujemo vrednost, visja od 4
miligramov na liter. V krvi ljudi s pretezno
sede¢im zivljenjskim slogom torej opazimo
stalno povisane vrednosti vnetnih oznace-
valcev, kar imenujemo kroni¢no sistemsko
vnetje. Slednje je povezano z vedjo pojav-
nostjo sréno—zilnih bolezni, rakavih obo-
lenj, bolezni presnove (sladkorna bolezen
tipa 2, ostoporoza), depresije in demence
(Nieman, 2012).

Dejstvu, da telesna vadba pozitivno vpliva
na imunsko odpornost, nasprotuje dejstvo,
da so $portniki po preteCenem maratonskem
teku bolj ogrozeni za prehladna obolenja.
Daljsa visoko intenzivna telesna vadba na-
mre¢ zavira izrazanje receptorjev na mono-
citih, ki so odgovorni za prepoznavo pato-
genov, kar pomeni, da ob okuzbi ne pride
do ustreznega imunskega odgovora. A dol-
goro¢no ima ta zacasna imunska pomanjkl-
jivost po intenzivni §portni vadbi pozitiven
ucinek. Manjse izrazanje teh receptorjev po-
vzro¢i zmanjsano vnetno kapaciteto levkoci-
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Slika 2: J-krivulja, ki ponazarja povezavo med stopnjo
telesne aktivnosti in tveganjem za okuZbe zgornjih
dibalnih poti.

Slika povzeta po internetnem viru: https://www.
researchgate.net/figure/J-curve-model-depicting-the-risks-
of-developing-URTI-based-on-the-volume-and-intensity_
figl_328673046.

Pridobljeno 26. maja 2019.

tov v krvi vrhunskih $portnikov, ki na dolgi
rok zmanj$a tveganje za kroni¢na sistemska

vnetna obolenja (Gleeson, 2007).

Visja higiena okolja in manjsa izpostavlje-
nost mikroorganizmom vodita v porast
alergijskih in avtoimunih bolezni

Nizjo obolevnost zaradi nalezljivih bolezni
v zahodnem svetu spremlja porast bolezni
imunskega sistema: gre za temelj tako ime-
novane higienske hipoteze, ki predpostavlja,
da okuzbe varujejo pred nastankom alergij-

skih in avtoimunskih bolezni oziroma da se
pojavnost (incidenca) teh bolezni poveluje
sorazmerno z izbolj$anjem higienskega stan-
darda (Okada, Kuhn, Feillet, Bach, 2010;
Stiemsma, Reynolds, Turvey, Finlay, 2015).
Strachanova higienska hipoteza iz leta 1989
v veliki meri izvira iz epidemioloskih podat-
kov. Statisti¢ne analize v zadnjih desetletjih
so namre¢ pokazale, da so se (zlasti v za-
hodnem svetu) zmanjsale predvsem okuzbe
z virusom hepatitisa A, s povzroditelji vi-
rusnih drisk in s paraziti, hkrati pa se je v
obmodjih, ki so dozivela najvedji upad teh
okuzb, izrazito povecala pojavnost alergij-
skih bolezni, sladkorne bolezni tipa 1, mul-
tiple skleroze in kroni¢nih vnetnih ¢revesnih
bolezni (Okada, Kuhn, Feillet, Bach, 2010;
Stiemsma, Reynolds, Turvey, Finlay, 2015;
Bach, 2018). Hipotezo dodatno podpirajo
$e podatki o vedji pojavnosti alergijskih in
avtoimunskih bolezni pri otrocih ljudi, ki
so se naprimer iz Azije preselili v Evropo
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ali Zdruzene drzave Amerike: kot primer
lahko omenimo vi$jo pojavnost sladkorne
bolezni pri Pakistancih v Veliki Britaniji in
vi§jo pojavnost multiple skleroze pri Azij-
cih, Zive¢ih v Zdruzenih drzavah Amerike.
Dodatno je znotraj Evrope in Zdruzenih
drzav Amerike opazen tudi trend naraséa-
nja pojavnosti bolezni imunskega sistema od
juga proti severu: na severu je obolevnost
za alergijskimi in avtoimunskimi bolezni-
mi vi§ja, ¢esar ne moremo povsem pojasniti
zgolj z razlikami v genetski zasnovi (Okada,
Kuhn, Feillet, Bach, 2010).

Naslednje zanimivo opazanje, ki podpira hi-
giensko hipotezo, je dejstvo, da je pojavnost
bolezni imunskega sistema obratno soraz-
merna s Stevilom starej$ih bratov in sester;
mlajsi otroci v druzini imajo torej manj-
$o verjetnost, da zbolijo za alergijskimi ali
avtoimunskimi boleznimi. Z drugimi be-
sedami: ve¢ kot ima otrok starejsih bratov/
sester, manj$a je verjetnost za imunske bo-
lezni (Stiemsma, Reynolds, Turvey, Finlay,
2015). Bolezni, pri katerih je bila omenjena
povezava potrjena z raziskavami, so diabetes
tipa 1, multipla skleroza, alergijski rinitis in
astma (Okada, Kuhn, Feillet, Bach, 2010).
Pojavnost zadnjih dveh je bila manjsa tudi
pri otrocih, ki so v prvih Sestih mesecih Zi-
vljenja obiskovali skupinsko varstvo (Ball,
Castro-Rodriguez, Griffith, Holberg, Mar-
tinez, Wright, 2000). MozZno je torej, da
bi mikroorganizmi, ki so jim otroci v takih
okolis¢inah neizogibno izpostavljeni, lahko
prispevali k za$¢iti pred nastankom bolezni
imunskega sistema (Okada, Kuhn, Feillet,
Bach, 2010).

Da bi potrdili vpliv infekcijskih agensov na
imunski sistem, je bilo izpeljanih ve¢ raz-
iskav na zivalih: te so pri misih na primer
dokazale povezavo med znizanim infekcij-
skim bremenom in posledi¢no visjo pojav-
nostjo sladkorne bolezni tipa 1 (Like, Gu-
berski, Butler, 1991) ter obratno sorazmerno
povezavo med okuzbo z mikobakterijami
in pojavnostjo (incidenco) alergijske ast-

me (Hopfenspirger, Parr, Hopp, Townley,

Agrawal, 2001). Raziskave so pokazale
tudi, da okuzbe s paraziti pri Zivalih pre-
precujejo senzibilizacijo (povecano obcu-
tljivost) na alergene: pri misih, okuzene s
paraziti Heligmosomoides polygyrus, Shisto-
soma mansoni in Ancylostoma ceylanicum, je
bila pojavnost alergijskih in vnetnih bolezni
nizja (Kitagaki, K., Businga, T., Racila, D.,
Elliott, D., Weinstock, J., Kline, J., 2006;
Zaccone, Fehrevari, Jones, Sidobre, Kronen-
berg, Dunne, Cooke, 2003; Cancado, Fiu-
za, Lemos, Gazzinelli-Guimaraes, Martins,
Bartholomeu in sod., 2011). Nekaj raziskav
je celo dokazalo udinkovitost zdravljenja
kroni¢nih vnetnih &revesnih bolezni pri lju-
deh z jajceci parazita Trichuris suis, vendar
ve¢ drugih raziskav ucinkovitosti tovrstne-
ga zdravljenja ni moglo potrditi (Stiemsma,
Reynolds, Turvey, Finlay, 2015; Summers,
Elliott, Urban, Thompson, Weinstock,
2005).

Obstajajo tudi raziskave, ki so se vecino-
ma osredotocale na vpliv probiotikov na
zdravljenje ali zas¢ito pred dolo¢enimi bo-
leznimi. Ceprav so dokazi nasprotujoc¢i, bi
jemanje probiotikov med nosecnostjo lahko
imelo pozitiven vpliv na zmanjsanje pojav-
nosti atopijskega dermatitisa pri dojenckih
(Kalliomiki, Salminen, Arvilommi, Kero,
Koskinen, Isolauri, 2001). Zanimive so tu-
di ugotovitve leta 2009 izpeljane raziska-
ve (Miele in sod.), ki so na sicer majhnem
vzorcu otrok z ulceroznim kolitisom do-
kazali znatno povecanje Stevila zaCasnega
izboljsanja (remisij) bolezni pri otrocih, ki
so jemali probiotike (Miele, Pascarella, Gi-
annetti, Quaglietta, Baldassano, Staiano,
2009).

Kljub obsirnim raziskavam na tem podro-
¢ju pa imunoloski mehanizmi za higiensko
hipotezo $e vedno niso jasni. Predpostavka,
da pomanjkanje izpostavljenosti mikroorga-
nizmom spremeni razmerje med celicami T
pomagalkami tipa 1 in tipa 2 v korist za-
dnjih, ki imajo pomembno vlogo v senzibi-
lizaciji na alergene, se je v zadnjih letih po-
kazala za nepopolno, saj na primer parazitne
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okuzbe paradoksno povelujejo Stevilo celic
T pomagalk tipa 2 ob hkratnem zmanjsanju
verjetnosti za nastanek alergij. Zanimiva je
tudi hipoteza o tekmovanju antigenov (an-
glesko antigen competition), ki predpostavlja,
da bi razvoj imunskega odziva proti »mo¢-
nim« antigenom na povr$ini mikroorganiz-
mov lahko preko kompleksnih povezav med
celicami imunskega sistema zavrl imunski
odziv proti podobnim, vendar »$ibkim« an-
tigenom, kot so avtoantigeni in alergeni. Pri
zmanjsanju vnetnega odziva pod vplivom
nekaterih okuzb pa bi lahko imeli vlogo
tudi regulatorni limfociti T, celice, ki so-
delujejo pri nadzoru aktivnosti imunskega
odziva. Higienska hipoteza — ¢e drzi — od-
pira mnoge nove moznosti za zdravljenje ter
morda tudi preprecevanje bolezni imunskega
sistema (Okada, Kuhn, Feillet, Bach, 2010;
Stiemsma, Reynolds, Turvey, Finlay, 2015).

Stres vpliva na odpornost

Ena od glavnih negativnih posledic sodob-
nega nacina zivljenja je psiholoski stres, ki
mu je izpostavljenih vse ve¢ ljudi, zlasti v
delovno aktivni populaciji. Stres je zelo sirok
pojem in na ¢loveka deluje razli¢no, odvisno
od intenzitete in ¢asa delovanja stresorjev.
Akutni stres, ki traja nekaj minut, deluje
pozitivno na imunski sistem in nas obvaruje
pred poskodbo ali okuzbo. S spro¢anjem
stresnih hormonv (naprimer kortizola), ki
povecajo §tevilo belih krvnic¢k v krvi, omo-
goli zamejitev okuzbe na tarénem mestu.
Pri akutnem stresu je krvna koncentracija
stresnih hormonov mejno povisana in lev-
kociti so nakopiceni v tarénem tkivu in ob-
mocénih bezgavkah (Morey in sod., 2015;
Miele, Pascarella, Giannetti, Quaglietta,
Baldassano, Staiano, 2009; McGregor,
Murphy, Albano, Ceballos, 2016).

Pri kroni¢nem stresu, ki traja vsaj nekaj ur
na dan ve¢ tednov zapored, pa je vrednost
kortizola v krvi tako visoka, da povzroci
apoptozo prekurzorjev limfocitov B. Po-
sledica tega je slabsi protitelesni odziv na
razli¢ne antigene (tudi na cepljenje). Poleg

nizje proliferacije (razmnoZevanja) limfoci-
tov kroni¢ni stres povzroc¢a vejo pojavnost
reaktivacije latentnih virusov (neaktivnih,
specih virusov v telesu, ki se obicajno ak-
tivirajo ob padcu imunske odpornosti) (na
primer pasavec) ter dalj$e celjenje ran. Dol-
gotrajni psiholoski stres zavira imunsko
obrambo ter s tem poveca dovzetnost za
okuzbe in rakava obolenja, paradoksno pa
tudi poslabsa alergijske, avtoimune ter kro-
ni¢ne sistemske vnetne bolezni. Dolgotraj-
na izpostavljenost visoki vrednosti kortizola
namre¢ povzro¢i odpornost oziroma neob-
Cutljivost receptorjev imunskih celic za stre-
sne hormone. Zavrt uravnalen uéinek korti-
zola vodi v razmah sistemskega vnetja, ki je
vzrok za razli¢na obolenja (Morey in sod.,
2015; Dhabhar, 2008; McGregor, Murphy,
Albano, Ceballos, 2016).

Pomanjkanje spanja slabi imunski odziv
Vse ve¢ ljudi pomanjkanje ¢asa reSuje z
zmanjsanjem §tevila ur, ki si jih vsakodnev-
no privoscijo za spanje. Medtem ko so krat-
kotrajni u¢inki pomanjkanja spanja o¢itni in
vsem dobro znani — utrujenost, razdrazlji-
vost, pomanjkanje motivacije —, pa je manj
razirjeno zavedanje o skodljivem vplivu po-
manjkanja spanja na imunski sistem.
Neprespanost povecuje tveganje za ze pov-
sem obicajne okuzbe, kot je navadni prehlad
(Basedowski, Lange, Born, 2012). Slab-
$a funkcija imunskega odziva je posledica
vel celi¢nih mehanizmov, kot so motena
proliferacija limfocitov, spremenjena funk-
cija imunskih celic in zniZano izrazanje za
imunski sistem pomembnih genov (Base-
dowski, Lange, Born, 2012). Zacetne faze
spalnega cikla v splosnem lahko oznaci-
mo kot provnetne: poveca se koncentracija
imunskih celic v krvi in bezgavkah, hkrati
pa povezave med imunskimi celicami po-
stanejo bolj aktivne zaradi vecjega spro-
§¢anja nekaterih molekul, kot so faktor
tumorske nekroze alfa (TNF-a), interfe-
ron gama (IFN-g) in interlevkina 1 in 12
(Basedowski, Lange, Born, 2012). Nastete
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spremembe v aktivnosti imunskega odziva
nastanejo pod vplivom nekaterih hormonov,
ki se v povecani koncentraciji izlo¢ajo med
spanjem, in sicer rastnega hormona, prolak-
tina, melatonina in leptina (Ibarra-Corona-
do, Pantaleon-Martinez, Velazquez-Mocte-
zuma, Prospero-Garcia, Mendez-Diaz, Pe-
rez-Tapia, 2015). Hkrati se aktivnost imun-
skega odziva med spanjem poveca tudi za-
radi lokalnih sprememb v celicah in tkivih;
poskusi in vitro (to so poskusi, ki jih delajo
v umetnem okolju, na primer v epruveti) so
pokazali, da imajo makrofagi kot klju¢ne
celice v imunskem odzivu nekaksno notra-
njo uro, ki jim omogoca periodi¢no povece-
vanje in zmanjSevanje svoje aktivnosti (Kel-
ler, Mazuch, Abraham, Eom, Herzog, Volk,
2009). Poskusi na zivalih so pokazali, da bi
tudi zmanjSana simpati¢na aktivnost Zivéne-
ga sistema med spanjem lahko prispevala k
moc¢nej§emu imunskemu odzivu (Cardinali,
Della Maggiore, Selgas, Esquifino, 1996).
Zadostna koli¢ina spanja je klju¢nega pome-
na za ustrezno obrambo pred okuzbami, pa
tudi za nastanek ustreznega imunskega spo-
mina: tvorjenje protiteles po cepljenju je do-
kazano ucinkovitejse, ¢e se po cepljenju pri-
merno naspimo (Basedowski, Lange, Born,
2012; Ibarra-Coronado, Pantaleon-Marti-
nez, Velazquez-Moctezuma, Prospero-Gar-
cia, Mendez-Diaz, Perez-Tapia, 2015).

Po drugi strani dolgotrajna neprespanost —
v raziskavah obi¢ajno od $tiri do deset dni
— paradoksno poveca imunsko aktivnost or-
ganizma, saj se v periferni krvi poveca kon-
centracija oznacevalcev vnetja (Meier-Ewert,
Ridker, Rifai, Regan, Price, Dinges, Mul-
lington, 2004). Pomanjkanje spanja tako vo-
di v provnetno stanje, ki za razliko od nor-
malno delujocega imunskega odziva ni zaze-
Jjeno. Ta navidezni paradoks lahko razlozi-
mo s spremenjenim razmerjem med vrstami
spodbujenih imunskih celic, ki se v primeru
dolgotrajnega pomanjkanja spanja pomakne
v smer nespecifi¢nih celic naravnega imun-
skega odziva: ob dolgotrajnem pomanjkanju
spanja naj bi torej imunski odziv postal moc-

nejsi, vendar manj specifi¢en in s tem ne-
ustrezen. Pomanjkanje spanca torej povecuje
verjetnost tako za okuzbe kot za sistemske
vnetne bolezni (Basedowski, Lange, Born,
2012; Ibarra-Coronado, Pantaleon-Marti-
nez, Velazquez-Moctezuma, Prospero-Gar-
cia, Mendez-Diaz, Perez-Tapia, 2015).

Staranje prebivalstva povzroca
imunosenescenco

Svetovno prebivalstvo se stara in posledic-
no se stara tudi ¢lovekov imunski sistem.
Ta pojav imenujemo imunosenescenca. Sta-
rostne spremembe imunskega sistema na-
stanejo zaradi genetike in vplivov okolja,
kot so izpostavljenost virusom, neustrezni
zivljenjski slog (premalo telesne aktivnosti,
nezdrava prehrana) ter dolgotrajni psiholo-
ki stres. Prva znaka imunosenescence sta
atrofija priZeljca in zmanjSanje primarne
limfopoeze. Zmanj$a se Stevilo limfocitov
B in T, tvorba protiteles upade in s starostjo
se slabsa protitelesni odziv na nove antigene
(Sellami in sod., 2018). Starejsi judje imajo
vi§jo koncentracijo faktorja tumorske nekro-
ze in interlevkinov v serumu, kar povzroca
kroni¢no vnetje brez izrazenih simptomov
ter povecano tvorbo avtoprotiteles, zato so
pri njih avtoimune bolezni pogostejse. Imu-
nosenescenca povzroca slabsi ter kratkotraj-
nejsi protitelesni odziv starej$ih oseb na ce-
pljenje. Koli¢ina protiteles po cepljenju pri
starejSih upada hitreje kot pri mlajsih, za-
to je za zagotovitev primernega imunskega
spomina pomembna zlasti ustrezna osnovna
precepljenost v mladosti. Pri starejsih od
petindestdeset let priporocajo cepljenje pro-
ti gripi, pnevmokoknim okuzbam, pasavcu,
klopnemu meningoencefalitisu ter pozitivne
odmerke proti davici, tetanusu in oslovskem
kaglju (Vidovi¢, Simonovi¢, Turk, Vuzem,
2017).

Vpliv brezzi¢nih sistemov komunikacije
na imunski sistem

Clovek je e od nekdaj izpostavljen elektro-
magnetnemu sevanju iz naravnih virov, a v



456  Medicina * Skodljivi vplivi sodobnega nacina Zivljenja na lovekov imunski sistem

Proteus 81/9, 10 » Maj, junij 2019

sodobnem ¢asu zaradi hitrega tehnoloskega
razvoja in vzpostavljanja brezzi¢nih sistemov
komunikacije intenziteta umetno ustvarjenih
sevanj neustavljivo raste. Znanstveniki, poli-
tiki, zaposleni na vodilnih polozajih teleko-
munikacijskih podjetij in splo$na javnost Ze
vrsto let i§¢ejo odgovor na vprasanje: »Ali
lahko ¢loveski organizem brez posledic pre-
nese vedno vedje elektromagnetno sevanje v
okolju, kjer biva?« (Johansson, 2009; Gaj-
sek, Vali¢, 2014.)

Izsledki raziskav kazejo, da elekromagnetno
sevanje povzro¢a spremembe v &loveskem
telesu Ze ob izpostavljenosti mnogo nizjim
vrednostim, kot so v predpisih dolocene naj-
vi§je dovoljene sevalne obremenitve v okolju.
Kot najve¢jo nevarnost elektromagnetnega
sevanja za zdravje se pogosto omenjajo ra-
kava obolenja, zlasti otroska levkemija, a ra-
ziskave kazejo tudi na povecano tveganje za
mozganske tumorje, kot so akusti¢ni nevri-
nom, astrocitom in meningeom na tisti stra-
ni mozganov, kjer posameznik drzi mobilni
telefon med pogovorom (Johansson, 2009).
A naj se osredotodimo na vprasanje, kaksen
vpliv ima brezzi¢na komunikacija na imun-
ski sistem, ki predstavlja »prvo bojno linijo«
cloveskega telesa pred potencialno $kodlji-
vimi zunanjimi vplivi. Medtem ko obicajni
antigeni vstopajo v telo skozi ena »vhodna
vrata« — skozi kozo, prebavno sluznico ali
dihala —, elektromagnetno sevanje prodira
skozi celotno telo, zaradi esar bi bili lah-
ko njegovi ucinki toliko bolj skodljivi. Leta
2006 je Svetovna zdravstvena organizacija
objavila ¢lanek o elektrohipersenzitivnosti,
funkcionalnem stanju, ki povzroca simpto-
me na kozi obraza (srbecica, eritem), tezave
v koncentraciji in simptome motenega delo-
vanja sr¢no—zilnega sistema, ki se pojavijo
po izpostavitvi elektromagnetnemu sevanju.
Sevanje pri nekaterih ljudeh namre¢ povzro-
¢a degranulacijo histamina iz mastocitov, ki
se nahajajo v kozi, mozganih in srcu. Razis-
kave na misih, ki so jih izpostavili mo¢ne-
mu visokofrekven¢nemu elektromagnetnemu
sevanju za dvajset minut, so pokazale upad

nevtrofilcev v krvi za petdeset odstotkov
dve uri po izpostavitvi. Znizana vrednost
nevtrofilcev je vztrajala Se dan po izpo-
stavitvi, normalna fagocitna funkcija ne-
vtrofilcev pa se je povrnila po treh dneh.
Leta 2001 je izsla $tudija, ki je potrdila, da
visokofrekven¢no elektromagnetno sevanje
zmanjsa citotoksi¢no aktivnost v periferni
krvi ¢loveka. Skupina odraslih Zensk, ki je
bila dve leti izpostavljena dvakrat ve¢jemu
elektromagnetnemu sevanju v okolju kot
kontrolna skupina Zensk, je pokazala sta-
tisticno pomemben upad imunskih celic v
krvi, prav tako je bila nizja produkcija in-
terlevkina-2 in interferona gama in vitro
(Johansson, 2009).

Glede na do sedaj opravljene raziskave je
mo¢ sklepati, da visokofrekvenéno elek-
tromagnetno sevanje negativno vpliva na
imunski sistem in je lahko vzrok imunskih
obolenj, alergijskih reakcij ter avtoimunih
bolezni. Manj znani so uéinki dolgotrajne
izpostavljenosti nizkofrekvenénim elektro-
magnetnim sevanjem ter netermicni vplivi
sevanja. To ostaja predmet nadaljnjih razis-
kav (Johansson, 2009; Gajsek, Vali¢, 2014).

Zakljuéek

Sodobni naéin Zivljenja vse prepogosto za-
znamujejo nezdravi nalin prehranjevanja,
veliko psihi¢nih obremenitev ter premalo
gibanja in spanja. Vse nasteto pripomore ne
le k nastanku bolezni sréno—zilnega siste-
ma, ki so v zadnjih desetletjih najpogoste;jsi
vzrok obolevnosti in umrljivosti prebivals-
tva, temve¢ tudi k slabitvi imunskega sis-
tema. V ¢lanku sva opisali, kako sodobni
nalin Zivljenja poveluje tveganje za nasta-
nek alergijskih, avtoimunskih in sistemskih
vnetnih bolezni. Bolezni, kot so atopijski
dermatitis, alergijski rinitis, astma, diabetes
tipa 1 in kroni¢na vnetna Erevesna bolezen,
so tako pogostejse kot kadar koli prej, hkra-
ti pa se, tudi zaradi starajocega se prebivals-
tva, povecuje Stevilo oseb z okrnjenim delo-
vanjem imunskega sistema.

Ceprav na vse Zivljenjske okolid¢ine ne
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moremo vplivati, je pomembno, da se
zavedamo vpliva naSega nacina Zivljenja
na zdravje in odpornost: zgolj tako bomo
lahko bolezni sodobnega ¢asa ne samo
zdravili, temve¢ tudi preprecevali. Pri tem
oblikovanje preprecevalnih ukrepov ne
sme biti prepusceno zgolj bolni$nicam in
zdravstvenim domovom, saj ima prav vsak
posameznik moznost, da v skladu s svojim
znanjem prispeva k zdravju sebe in drugih.
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