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Podstawy immunologii przewodu pokarmowego
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Summary

Beside the variety of environmental and neurohormonal factors regulating the gastrointestinal function,
microbes and parasites can also modulate this function. Their influences can be harmful, thus the gastro-
intestinal tract is equipped with numerous specific or unspecific defense mechanisms. While the gastric acid
secretion in the stomach, gastrointestinal mucosal continuity, or some adaptation mechanisms are unspecific
ones, the immunological gastrointestinal system comprises a cluster of specific defense mechanisms. The
identification, binding and neutralization of the aforementioned antigens serves as its principal role. The
immunological system is well developed in the gastrointestinal tract and might be understood as the main
barrier protecting the organism against the infectious factors. The gastrointestinal immunological system is
localized mainly in subepithelial space, where the lymphocytes and a substantial amount of immunoglobulin
A are present. Secretory immunoglobulin A also occurs in the intestinal lumen and is able to block the
adhesion of antigen proteins to intestinal epithelium. However, the portion of antigens passing the gut
epithelium migrating into the subepithelial space where it is neutralized, at least in part, can spread over the
body in at least three different pathways: to Peyer patches and then toward the mesenterical lymph nodes and
finally to a lymph, directly to the lymphatic vessels of intestinal villus or to the mesenteric veins. In addition,
the antigens evoke various immunological reactions. Gastrointestinal immunological processes can be
amplified (sensitization) or hampered (tolerance). The nervous system can also participate in immunological
reactions linked with the gastrointestinal tract. Thus, in the gastrointestinal tract and also in the nervous

system exist clear relationships between their basic functions and immunological processes.
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Jelito, nie liczac skory, stanowi najwigkszy narzad
uktadu pokarmowego, zatem liczne procesy w nim
zachodzace maja istotne znaczenie dla funkcjonowa-
nia catego organizmu. Mimo ze jelito nie komunikuje
si¢ bezposrednio z otoczeniem, podlega jego wptywom
W sposob posredni, zwlaszeza poprzez naptywajaca
z zotadka tre$¢ pokarmowa. Dlatego btedy zywienio-
we odbijajq si¢ niekorzystnie na jego funkcji. Dotyczy
to, z jednej strony, nieprawidtowej objetosci 1 sktadu
chemlcznego pokarmu, ktorego sktadniki moga by¢
takze alergenami, a z drugiej — drobnoustrojow, ktore
moga przedostawac si¢ przez barier¢ zotadkowa.
W normalnych warunkach wigkszo$¢ drobnoustrojow,
a takze 1 pasozytow lub ich jaj, ulega zabiciu przez
sok zoladkowy 1 jest trawiona w dwunastnicy. Dlate-
go poczatkowy odcinek jelita jest niemal sterylny.
W dalszych odcinkach jelita cienkiego liczba bakterii
znacznie wzrasta, osiagajac apogeum w jelicie biodro-
wym; w jelicie grubym znajduje si¢ juz ogromna licz-
ba rozmaltych drobnoustrojow, w szczegolnosc1 bak-
terii 1 pierwotniakow. Sa to organizmy in principio
saprofityczne (fizjologiczne) (10, 25), a takze komen-

salowe (komensaliczne), czyli dla organizmu obojet-
ne (11, 21). Liczba bakterii w poszczegolnych odcin-
kach przewodu pokarmowego utrzymuje si¢ we wzgled-
nie statych granicach, co jest uzaleznione zwlaszcza
od diety 1 motoryki przewodu pokarmowego (20, 25).
Jednakze w pewnych, niekorzystnych warunkach ich
profil moze si¢ zmienia¢ w niepozadanym dla gospo-
darza kierunku (4). Dlatego w jelicie wystgpuje od-
dzielny uktad immunologiczny, ktory przede wszyst-
kim ma Zapoblegac mfekCJ om. Jest on w jelicie na tyle
rozbudowany, Zze uwaza si¢ go za naJw1kazq czgs¢
uktadu 1mmun010glczneg0 w organizmie (27). Poja-
wiaja si¢ juz jego opisy takze w jezyku polskim (15,
29). Nie wykazuje on reakcji na substancje nieszko-
dliwe, antygeny pokarmowe czy tez antygeny bakterii
wystqpuj acych w przewodzie pokarmowym w warun-
kach fizjologicznych (7). Zaburzenia funkcji uktadu
immunologicznego jelita moga znacznie utatwia¢ po-
wstawanie zaburzen w catym organizmie i nasila¢ od-
dziatywanie antygendéw, w tym takze alergenow, gdyz
alergie stanowig integralng czg$¢ zaburzen dotycza-
cych uktadu immunologicznego.
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Bariera mechaniczna w jelicie

Aby uktad immunologiczny mogt w jelicie skutecz-
nie funkcjonowac, niezbgdne jest istnienie bariery me-
chanicznej zapobiegajacej m.in. wnikaniu bakterii do
wngtrza organizmu, a tym samym ,,ucieczce” antyge-
néw bakteryjnych przed ekspresja wobec uktadu im-
munologicznego jelita. Podstawowa strukturg bariery
mechanicznej stanowi nabtonek jelitowy okreslany
jako fizyczna bariera nablonkowa (22). Nalezy do niej
takze warstwa $luzu, zwlaszcza w jelicie grubym,
zhuszczanie si¢ nabtonka jelitowego oraz perystaltyka
jelit. Mechanizmy te zaliczane sa do tzw. odpornosci
wrodzonej (7). Bariera nabtonkowa w omawianym
zakresie (ochrona przeciwbakteryjna) moze by¢ uzna-
na za szczelna, cho¢ nie jest ona catkowicie nieprze-
puszczalna. Po urodzeniu nabtonek jelitowy jest znacz-
nie bardziej przepuszczalny dla duzych czasteczek
(biatek) niz w wieku pdzniejszym. Enterocyty sa zia-
czone tzw. szczytowymi kompleksami ztaczeniowy-
mi, w sktad ktérych wchodza tzw. ciasne zlacza oraz
zlacza przylegajace (15). Ciasne ztacza sa przepusz-
czalne jedynie dla nieduzych czasteczek nie przekra-
czajacych 5-6 A w obrebie kosmkoéw jelitowych i 50-
-60 A w obrebie krypt jelitowych (16). Dotyczy to sub-
stancji hydrofilowych, gdyz przepuszczalno$¢ nabton-
ka jelitowego dla substancji hydrofobowych jest wick-
sza. Pomimo statej wymiany (odnowy) enterocytow
ograniczona przepuszczalno$¢ nablonka jelitowego jest
utrzymywana na wzglednie statym poziomie, aczkol-
wiek podlega ona wplywom mechanizméw reguluja-
cych (16, 24). Patogenne bakterie i substancje toksycz-
ne moga uszkadza¢ struktury nablonka jelitowego
1 zwigkszac jego przepuszczalno$¢ w taki sposob, ze
do krwi moga ta droga wnika¢ nawet cate bakterie (sep-
sa). Dochodzi wtedy réwnocze$nie do zaburzen trans-
portu jelitowego i uposledzenia innych funkcji nabton-
ka (8, 15, 19, 29).

Adaptacja przewodu pokarmowego
tdo zmienionych warunkéw

Rodzaj pokarmu u wigkszos$ci gatunkow ssakow jest
bardzo zréznicowany, co rzutuje na warunki w §wiet-
le przewodu pokarmowego. Zatem adaptacja przewo-
du pokarmowego do rodzaju i objgtosci pobieranego
pokarmu, a takze innych czynnikéw (5) zachodzi
w sposob ciagly 1 jej intensywno$¢ zalezy od stopnia
zmieniajacych si¢ warunkow w jego swietle. Odpo-
wiedzia na zmiang warunkow lokalnych moze by¢
okresowa zmiana czynno$ci przewodu pokarmowego,
zwlaszcza Wydzielania motoryki czy wchtaniania.
Zmianom tym moga réwniez towarzyszy¢ przejscw-
we zmiany strukturalne, obejmujace najczesciej blong
Sluzowa (5) lecz w pewnych warunkach takze war-
stwg migsniowa (6). Dla uproszczenia i lepszego zro-
zumienia tego ztozonego w sumie zjawiska wyroznia
si¢ zasadniczo 2 typy odpowiedzi adaptacyjne;j jelita,
a $cislej —jego blony sluzowej (6). Typ I, zwany fizjo-
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logicznym lub rzeczywistym rodzajem adaptacji, obej-
muje procesy odwracalneJ hiper- lub hipoplazji skut-
kujacej zmianami wielko$ci kosmkow jelitowych. Typ
II zwany jest patologicznym, wystgpuje w przebiegu
réznych schorzen lub po urazach i ma charakter zani-
kania, skracania lub znacznego przerostu kosmkow
jelita. Jednakze, w pewnych sytuacjach, np. zywienio-
wych, adaptacja moze przebiega¢ bez zmian w struk-
turze btony §luzowej. Woéwczas zmienia si¢ glownie,
na ogot nasila, czynnos$¢ enterocytow. Opisane klasycz-
ne mechanizmy adaptacyjne wiaza si¢ zwykle ze zmia-
nami dynamiki migracji komorek, a wigc takze z szyb-
ko$cia przebiegu poznawanych coraz lepiej procesow
odnowy enterocytow (1, 24, 29).

Immunologia jelita

Czesta zmiana warunkow §rodowiska lokalnego
w jelicie powodowana czynnikami zywieniowymi,
a takze zmieniajacym sig¢ cyklicznie stopniem nasile-
nia aktywnosci ruchowe; powoduJe ze blona §luzowa
jelita styka sig, cho¢ w r6znym stopniu z roéznego ro-
dzaju antygenami, czyli drobnoustrojami i innymi cia-
tami traktowanymi przez Jehto jako obce. Zatem sty-
kanie si¢ btony $luzowej z rdéznego rodzaju antyge-
nami traktowane jest jako zjawisko naturalne, czyli
fizjologiczne (12), o ile jest utrzymywane w pewnych
granicach. Wzrost ilo$ci bakterii w jelicie cienkim (21)
lub infekcja i nadmierne namnazanie si¢ drobnoustro-
Jjow chorobotworczych czy inwazja pasozytnicza sta-
nowia przyktady przekroczenia tych granic. W tych
warunkach jest zrozumiate, ze antybakteryjna, niespe-
cyficzna bariera zotadkowa oraz inne mechanizmy
obronne przewodu pokarmowego (13) w wielu przy-
padkach moga nie wystarczy¢ do skutecznej ochrony
jelita i catego organizmu przed zakazeniem i musza
istnie¢ bardziej wyspecjalizowane mechanizmy obron-
ne. Wraz z rozwojem immunologii 1 pojawianiem si¢
coraz bardziej doktadnych instrumentéw badawczych,
rozwingta si¢ takze immunologia przewodu pokarmo-
wego, a zwlaszcza jelita, tak w medycynie czlowieka
(12), jak i zwierzat (13, 26).

Uktad immunologiczny w jelicie

Jelito dzigki kosmkom 1 mikrokosmkom posiada
bardzo duza powierzchnig. Z uwagi na obecnos¢ licz-
nych bakterii blona $§luzowa jelita jest stale narazona
na stykanie si¢ z bakteriami. Zatem rozmiar tego zja-
wiska jest bardzo duzy, z czego wynikaja dla jelitowe-
go ukladu immunologicznego trudne i specyficzne
zadania. Stad 1 struktura uktadu immunologicznego
jelita r6zni si¢ zasadniczo od struktury ogdlnoustrojo-
wego uktadu immunologicznego (18). Jest on zlokali-
zowany gtownie w obrebie blony §luzowe;j jelita, po-
dobnie jak analogiczne uktady immunologiczne obecne
w obrebie blony §luzowej narzadu oddechowego lub
moczoplciowego. Biorac pod uwage rozleglo$¢ po-
wierzchni jelita, liczbe drobnoustrojow, z jakimi sty-
ka si¢ blona §luzowa, a takze stwierdzony fakt, ze licz-
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ba limfocytow oraz ilosci wydzielanej w obregbie prze-
wodu pokarmowego immunoglobuliny A (IgA) sa
wigksze niz we wszystkich pozostatych narzadach lim-
foidalnych organizmu, mozna uzna¢, ze uktad immu-
nologiczny jelita pelni najwazniejsza w calym ustroju
rolg obronna przeciwko inwazji drobnoustrojow pato-
gennych (18). Ponadto wiadomo, Ze drobnoustroje pa-
togenne moga wnika¢ do wngtrza organizmu glow-
nie przez blong §luzowa przewodu pokarmowego.
Wynika z tego naturalna potrzeba istnienia sprawnego
systemu zapobiegania tego rodzaju zjawiskom. Uktad
immunologiczny pelni w przewodzie pokarmowym
dwa gléwne zadania. Pierwszym jest odroéznianie po-
tencjalnie patogennych antygenow od niepatogennych
i od komensalicznej flory i fauny przewodu pokarmo-
wego oraz od antygenow pokarmowych. Drugim pod-
stawowym zadaniem jest neutralizacja antygendow
uznanych za szkodliwe lub potencjalnie szkodliwe czy
niepotrzebne. Funkcjonowanie uktadu immunologicz-
nego jelita jest w duzym stopniu uzaleznione od anty-
genow docierajacych do jelita z poczatkowych odcin-
kéw przewodu pokarmowego. Wspomniane antygeny
moga stymulowaé¢ lub hamowac¢ procesy immunolo-
giczne w jelicie, ale takze 1 w calym organizmie (2, 18).

Mechanizmy immunologiczne w jelicie

Mozna wyrézni¢ sekrecyjne 1 komorkowe mecha-
nizmy immunologiczne w jelicie (4). Do mechaniz-
mow sekrecyjnych nalezy gtoéwnie wydzielanie IgA
(patrz nizej). Jednakze pewne znaczenie posiadaja tak-
ze IgM, IgG 1 IgE. IgM posiada zblizone wlasciwosci
do IgA 1 podlega rowniez procesowi sekrecyjnemu.
IgG nie jest raczej wydzielana w obrgbie nabtonka je-
litowego, zatem jej obecnos¢ w §wietle jelita wskazu-
je raczej na bezposrednie pochodzenie z krwi. IgE jest
typowym przeciwciatem obecnym w obrgbie blony
sluzowej narzadu oddechowego i przewodu pokarmo-
wego. Wydaje si¢, ze wezly chtonne krezkowe stano-
wia gtowne jej zrodlo. Jak wiadomo, limfocyty T od-
powiadaja za mechanizmy odpornosci komorkowej
1 ich funkcja w jelicie polega na udziale w regulacji
wytwarzania przeciwcial 1 migracji limfocytow. Ponad-
to uczestnicza w reakcjach cytotoksycznych, a wigc —
by¢ moze — takze w rozpoznawaniu rodzaju antygenu.

Funkcjonowanie uktadu immunologicznego w jelicie

Nie sa dobrze poznane szczegdtowe mechanizmy
rozrozniania antygenow przez uktad immunologiczny
przewodu pokarmowego. Podobnie niezbyt wiele wia-
domo o funkcjonowaniu uktadu immunologicznego
w innych narzadach (18). Poznano natomiast przynaj-
mniej niektére sposoby neutralizacji antygenow.
Stwierdzono, iz jelitowa IgA wykazuje zdolnos¢ za-
pobiegania adhezji antygendéw do nabtonka jelita (18).
Wytwarzana przez limfocyty B, a raczej przez komor-
ki plazmatyczne jelitowa IgA rdzni si¢ od wigkszoS$ci
czasteczek [gA w surowicy 1 nazywana jest sekrecyj-
na IgA (12, 26). Wydzielana jest intensywnie zwlasz-
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Ryec. 1. Drogi migracji limfocytéw w obrebie przewodu po-
karmowego (jelita). A — migracja z naczyn Zylnych (1 etap
migracji) do rejonu nablonka jelitowego (etap 2) i ewentual-
nie dalej, do Swiatla jelita (etap 3), gdzie moga stanowié Zréd-
lo immunoglobuliny A. B — migracja z kepek Peyera do wez-
16w chlonnych i w dalszej kolejnosci do limfy

Objasnienia: N — naczynie krwiono$ne zylne; KP — kepka
Peyera; W —wezel chtonny krezkowy. Inne objasnienia w tekscie

cza w tym odcinku, w ktérym jest niezbgdna. Jej rola
polega m.in. na neutralizacji toksyn bakteryjnych, aglu-
tynacji mikroorganizmow i zapobieganiu ich przeni-
kania przez nablonek jelitowy (26, 28). Najbardziej
przystosowana do funkcjonowania w przewodzie
pokarmowym zdaje si¢ IgA2, ktora jest stosunkowo
najbardziej oporna na czynniki dzwlamce w $wietle
jelita. Limfocyty B migruja z naczyn krwionosnych
1 limfatycznych lub z kgpek Peyera w ich otoczenie
lub na powierzchni¢ nabtonka jelitowego czy tez
w okolicg blaszki podstawnej (ryc. 1A). Z kolei wspom-
niane limfocyty, dojrzewajace w kepkach Peyera i in-
dukowane przez komorki dendrytyczne (17), moga
wqdrowaé do weztow chtonnych, a stamtad do limfy
1 do quzema ogolnego (ryc. 1B). Odwrotna droge
migracji wykazuja antygeny. Moga wnika¢ do uktadu
immunologicznego z rejonu nabtonka jelitowego bez-
posrednio poprzez przestrzenie podnablonkowe do kg-
pek Peyera i1 do naczyn chtonnych (ryc. 2), moga tez
wnika¢ w glab kosmka jelitowego bezposrednio do
jego naczyn limfatycznych lub bezposrednio do zyt
krezkowych, a nastgpnie z krwia do watroby (12).
Drugim mechanizmem wchtaniania antygenow ce-
lem ich neutralizacji jest ich pierwotne pochtanianie



Medycyna Wet. 2007, 63 (7)

Antygen

@ kosmki
jelitowe
16
Y
komoérka M

1®
(&

Ryc. 2. Migracja antygenu ze §wiatla jelita — rejon kosmkow
jelitowych do przestrzeni podnabtonkowej (1 etap migracji),
a nastepnie do komérki M (etap 2) i do kepki Peyera (etap 3)
Objasnienia: jak w ryc. 1 1 w tekscie

przez wyspecjalizowane immunoepitelialne komorki
nabtonka jelitowego, tzw. komodrki M (btonowe). Maja
one stosunkowo duza zdolno$¢ pinocytozy, ktorym to
sposobem moga pochtania¢ antygeny do przestrzeni
podnabtonkowej, w poblize k¢pek Peyera, gdzie znaj-
duje si¢ szereg komorek z wyspecjalizowanymi syste-
mami degradacji antygenu, ktory zostaje uwalniany
z komorek M (ryc. 2). Nie wyklucza to mozliwosci
przechodzenia antygendw z komoérek M do weztow
chionnych lub limfy.

Odpowiedz immunologiczna w jelicie

Niezaleznie od drogi wnikania antygenu w okolicg
blaszki podstawnej nabtonka Jehtowego makrofag1
wchlaniaja antygen droga pinocytozy i inicjuja pier-
wotng odpowiedz immunologiczna (13). Proces ten,
opisany tutaj skrotowo, zachodzi z reguly przy wspot-
udzialé komérek M. Jezeli antygen jest typu inwazyj-
nego, makrofagi pochtaniaja, przetwarzaja i eksponu-
jaantygenowe determinanty odpowiednim limfocytom
T 1 B w obrgbie kepki Peyera lub trzewnego wezta
chlonnego. Nastgpnie receptory komorek T wiaza
antygen i dochodzi do aktywacji tych komorek. W dal-
szej kolejnosci nastgpuje proliferacja komorek T,
wydzielanie cytokin i r6znicowanie komorek T (18).
Cytokiny wydzielane przez komorki T posmdajq sze-
reg mozliwosci oddziatywania na czynno$¢ i réznico-

m

wanie si¢ komorek B 1 na komorki eksponujace anty-
gen, w wyniku czego powstaje reakcja immunologicz-
na typu lokalnego lub ogélnego, ktéra moze by¢ do-
datkowo modyfikowana. Antygen moze stymulowaé
limfocyty B bezposrednio lub po zajéciu specyficznych
procesow w obrgbie komorek prezentujacych antygen.
Stymulacja komoérek B prowadzi do produkcji 1 wy-
dzielania przeciwciat.

Modyfikacje procesu immunologicznego

Istnieja 2 przeciwstawne procesy mogace zmieniacé
sil¢ odpowiedzi immunologicznej w obrebie przewo-
du pokarmowego. Pierwszy, stabiej poznany, okresla
si¢ mianem uczulenia (12, 18). Polega na wzmocnie-
niu odpowiedzi immunologicznej na antygen. Jest to
zjawisko wyraznie wystepujace u zwierzat mtodych,
gdy?z sila reakcji immunologicznej maleje wraz z wie-
kiem. Jednakze proces ten jest obserwowany takze
u osobnikow dorostych. Niektore czynniki o charak-
terze antygenow, podawane z zewnatrz (immunizacja)
indukuja ten proces. Drugim procesem jest tolerancja,
czyli ostabianie odpowiedzi komorkowej lub humo-
ralnej (3, 12). Zjawisko tolerancji zachodzace w obrg-
bie btony sluzowej przewodu pokarmowego jest do-
brze znane i zalezy od szeregu czynnikow, jak: wias-
ciwosci 1 dawki antygenu, istnienia wczesniejszego
kontaktu z antygenem czy czasu, w ktorym zjawisko
jest okreslane. Efektywno$¢ procesu moze by¢ modu-
lowana przez lokalna lub ogo6lna odpowiedz w zakre-
sie IgA, ktora ogranicza kontakt antygenu z uktadem
immunologicznym. Jezeli antygen wywolujacy proces
tolerancji zostat dostarczony droga per os (co dotyczy
olbrzymiej wigkszo$ci antygendw), to proces nazywa
si¢ tolerancja ustna (oral tolerance) i jest ona zwykle
zwiazana z wytwarzaniem limfocytow T supresoro-
wych produkujacych cytokiny (6). Tolerancja moze by¢
takze wywotana antygenami dziatajacymi bezposred-
nio na ogodlnoustrojowy uktad immunologiczny.

Rola krypt jelitowych
w procesach immunologicznych

Krypty jelitowe, polozone w zaglebieniach btony
sluzoweJ pomlqdzy kosmkami jelitowymi sa w znacz-
nie mniejszym stopniu narazone na bezposredni kon-
takt z tresciq jelita cienkiego. Podczas gdy w obrebie
kosmkoéw jelitowych najwazniejsza rolg w procesach
immunologicznych odgrywaja takie komorki, jak lim-
focyty yo T i NK, komorki plazmatyczne, makrofagi,
neutrofile czy komorki dendrytyczne (26), krypty jeli-
towe zawieraja m.in. komoérki Panetha, tzw. komorki
szczotkowe (17) oraz komorki kubkowe. Komorki
Panetha wydzielaja substancje antybakteryjne, jak li-
zozym, defensyny oraz sekrecyjna fosfolipazg A2.
Ponadto wykryto defensyny w tzw. komoérkach posred-
nich krypt jelitowych (7, 23). Nalezy doda¢, Ze ente-
rocyty posiadaja takze zdolno$¢ sekrecji takich pepty-
dow antybakteryjnych, jak defensyny i katelicydyny
(13). Rola komorek szczotkowych jest mato znana,
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postuluje si¢ ich udziat w czynno$ci chemorecepcyj-
nej (16). Pewna rolg w procesach immunologicznych
odgrywaja tez komorki tuczne (uwalnianie mediato-
row pobudzajacych m.in. chemotaksje komorek zer-
nych).

Powiazanie funkcji uktadu immunologicznego jelita
z mechanizmami regulujgcymi czynno$é przewodu
pokarmowego

Ekspozycja btony $§luzowej na antygeny pokarmo-
we zalezy m.in. od czynnosci przewodu pokarmowe-
g0, ktora podlega modyfikacji przez dziatajace mecha-
nizmy nerwowo-humoralne. Ponadto istnieje szereg
dowodow na powiazania strukturalne i czynnosciowe
pomigdzy uktadem nerwowym 1 hormonalnym a ukta-
dem immunologicznym (16). Przyktadowo, stwierdzo-
no istnienie potaczen aksondéw z komoédrkami immu-
nologicznymi, a takze obecnos$¢ na nich receptoréw
hormonalnych dla takich neuromodulatoréw i hormo-
néw jak substancja P, naczynioruchowy peptyd jelito-
wy czy somatostatyna. Ponadto wykryto, ze czynniki
infekcyjne moga powodowaé uwalnianie cytokin,
a szczegoblnie interleukiny-1 z astrocytow i komorek
mikrogleju. Stwierdzono rowniez, ze nerw btedny
uczestniczy w powiazaniu pomigdzy czynnoscia ukta-
du pokarmowego, uktadu immunologicznego i central-
nego uktadu nerwowego. Opisane oraz inne, stwier-
dzone reakcje neuroimmunologiczne (9) moga by¢
podstawa nowej dziedziny nauki — neuroimmunolo-
gii. Biorac tez pod uwagg rolg uktadu pokarmowego
mozna juz chyba moéwi¢ o neuroimmunogastroente-

rologii.
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