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Summary

The structure and function of the immune system of pigs are the main subjects of interest to numerous
research centers, which is undoubtedly related to the potential of using pig organs in xenotransplantation.
Another reason for intensive studies on this subject is the need for secure and effective immunoprophylaxis of
pigs and the improvement of their immunological status. The present paper presents the current knowledge
on the prenatal ontogeny of lymphocytes in pigs. The ontogeny of pigs’ immune system starts in early
gestation. During the prenatal period the system undergoes numerous changes which ultimately result in its
achievement of immunological competence. Although the immune system in pigs is physiologically developed
already on the 35" day of pregnancy, only a small numbers of lymphocytes and other lymphatic elements can
be detected in fetal organs. The hematopoiesis in bone morrow starts around the 45" day of pregnancy. Lymph
nodes, including mesenteric lymph nodes, are devoid of their defense function until the 70™ day of prenatal
life. The most dynamic development of the immune system of pigs takes place between the 60™ and 90 day of
gestation. To a greater extent, the diffusion of lymphocytes in secondary lymphatic organs occurs after birth,
and the intensity of this process seems to be related to the colonization of the gut and enhanced by the contact

of newborns with environmental antigens.
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Budowa i funkcjonowanie uktadu odpornosciowe-
go $win jest przedmiotem zainteresowania wielu osrod-
koéw naukowych, co niewatpliwie wynika z badan nad
mozliwos$cia wykorzystania narzadow trzody chlew-
nej do ksenotransplantacji. Zbyt wiele probleméw
etycznych zwiazanych z wykorzystaniem w kseno-
transplantacji gatunkéw innych naczelnych wymaga-
to znalezienia potencjalnego dawcy wsrdd organizmow
filogenetycznie odlegtych. Z wielu powodéw optymal-
nym gatunkiem wydaje si¢ $winia. Swinie sg stosun-
kowo tatwe i tanie w hodowli, rozmnazaja si¢ szybko,
maja liczne potomstwo. Maja zblizone parametry
anatomiczne i fizjologiczne np.: osmolarno$¢ moczu,
wielkos¢ filtracji kiebuszkowej i przeptyw krwi przez
nerki. Podobny jest rzut minutowy serca 1 ci$nienie
tetnicze. Niektore hormony (insulina) oraz czynniki
tkankowe (czynnik VIII krzepnigcia) dziataja na orga-
nizm ludzki, co potwierdza ich szerokie zastosowanie
w klinice. PerfuZJa krwi przez watrobg Swini pozwala
na detoksykacje chorych w $piaczce watrobowe;j (8).
Znaczny dystans filogenetyczny jest jednak powodem
ogromnych problemow immunologicznych po prze-
szczepie, cho¢ potencjalnie zmniejsza ryzyko zakazen
wirusowych.

* Praca finansowana ze $§rodkéw na naukg w latach 2008-2011 jako projekt
badawczy nr NN 308 275934.

Kolejnym powodem intensywnych badan nad bu-
dowa 1 funkcjonowaniem uktadu odpornos$ciowego
$win jest niewatpliwie potrzeba zapewnienia skutecz-
nej immunoprofilaktyki choréb trzody chlewnej oraz
dazenie do poprawy statusu immunologicznego zwie-
rzat tego gatunku. Wiedza na temat ochronnych wias-
ciwosci roznych mechanizmow czy elementéw odpor-
nosciowych (komorkowych i humoralnych) daje szansg
na zwigkszenie efektywnosci szczepien profilaktycz-
nych oraz bardziej precyzyjne ustalenie optymalnych
termindw ich stosowania. Szczegotowe badania nad
odpowiedzia gospodarza na dany patogen, ustalenie
drogi rozprzestrzeniania si¢ roznych antygenow w or-
ganizmie oraz identyfikacja epitopow specyﬁcznych
dla danego antygenu moga przyczyni¢ si¢ takze do
uzyskania nowych, bardziej skutecznych szczepionek.

Prenatalny rozwoj uktadu odpornoSciowego u Swin

Uktad odpornosciowy §win powstaje 1 zaczyna roz-
wija¢ si¢ we wezesnym okresie zycia plodowego.
W trakcie rozwoju prenatalnego w jego obrebie zacho-
dzi szereg zmian, ktore przyblizaja go do osiagnigcia
kompetencji 1mmunologlcznej Proces dojrzewania
uktadu immunologicznego w okresie ciazy, a zwlasz-
cza w okresie neonatalnym, nie ogranicza si¢ jedynie
do nabywania odpornosci w stosunku do patogendw,
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ale obejmuje takze dojrzewanie poszczegolnych jego
elementow (miejscowych i ogolnoustrojowych) oraz
uzysklwanle zdolnosci do adekwatnego reagowania na
r6zne bodzce zewngtrzne (tolerancja/protekcja) (7).

Ciazau $win trwa 114-115 dni. W embrionie trzody
chlewnej wysepki krwiotworcze obserwuje sig juz ok.
16. dnia ciazy, rozwdj tkanek grasicy ok. 21. dnia,
a $ledziony w 22. dniu (19). Grasica jako pierwotny
narzad limfatyczny jest niezmiernie istotna w rozwo-
ju limfocytow T. Jak stwierdzono, usunigcie grasicy
u nowo narodzonych prosiat skutkuje obnizeniem si¢
0 ok. 95%, liczby limfocytéw T ,,zerowych” z recep-
torem 0.

Pomimo ze uktad limfatyczny jest fizjologicznie
rozwinigty juz pod koniec organogenezy (35. dzien cia-
zy), w narzadach ptodu mozna wykry¢ obecnos¢ jedy-
nie niewielkiej liczby limfocytéw 1 innych elementéw
limfatycznych, a hematopoeza w szplku kostnym roz-
poczyna si¢ doplero ok. 45. dnia ciazy. Wezly chion-
ne, w tym réwniez wezly chtonne krezkowe, sa po-
zbawione swej funkcji obronnej az do 70. dnia ciazy.
Podstawowe struktury tworzace skupiska tkanki lim-
fatycznej zwiazanej z jelitami (gut-associated lymphoid
tissue, GALT), np. kepki Peyera, rozwijaja si¢ takze
podczas zycia plodowego, podobnie jak u ptodéw
ludzkich.

Komoérki uktadu odpornosciowego wywodza si¢
z multipotencjalnych komoérek macierzystych, z kto-
rych rozwija si¢ komorka macierzysta potomna. W wy-
niku dziatania swoistych czynnikdéw, w tym cytokin,
dochodzi do wyodrebnienia czterech typéw komorek
ukierunkowanych, z ktorych powstaja: komorki mie-
loidalne (granulocyty, monocyty, makrofagi i komorki
prezentujace antygen), megakariocytarne (ptytki krwi),
erytroidalne (erytrocyty) oraz limfoidalne (limfocyty
T i B) (1). Komponenty komoérkowe wrodzonej od-
pornosci, takie jak: leukocyty, makrofagi czy komorki
dendrytyczne, pojawiaja si¢ wraz z poczatkiem hemo-
poetycznej aktywnosci pierwotnych narzadéw limfa-
tycznych. Pierwotnym narzadem wiaczonym w aktyw-
nos¢ limfopoetyczna w embrionie §wini jest woreczek
z6ltkowy. W nim, w tzw. okresie pozazarodkowym,
biora poczatek komorki macierzyste. Tworza one wy-
sepki krwiotworcze, wokot ktorych z komorek $rod-
blonka powstaja naczynia. Okres ten trwa krétko i prze-
chodzi w hematopoez¢ $rodzarodkowa. W jej prze-
biegu mozna wyrdzni¢ etapy: watrobowy, sledziono-
wy 1 szpikowy (1, 19).

Woreczek zoitkowy Swin ulega inwolucji juz ok. 27.
dnia ciazy, tak wigc jego rola w syntezie limfocytow
jest raczej marglnalna 1 przejSciowa. Procesy limfo-
poezy u $§win sa czg¢sciowo powigzane z hematopo-
eza, chociazby przez to, ze limfocyty B u tego gatun-
ku zwierzat dojrzewaja w pierwotnych narzadach
krwiotworczych (1, 19). Grasica jest zasiedlana przez
komorki prekursorowe limfocytow T z tych samych
centrow hemopoetycznych, w ktorych powstaja lim-
focyty B. Aktywnos¢ limfopoetyczna szpiku w zakre-

Medycyna Wet. 2010, 66 (1)

Tab. 1. Aktywno$¢ limfo- i hemopoetyczna w okresie Zycia
plodowego Swin (19)

Aktywnosé Pierwsze limfocyty
Narzadfkanka | hemopoetyezna | 1o5 | Tp | B
dzien ciazy

Woreczek zottkowy od 16 do 27 - - -

Watroba MR LTy 45 30
(wzrastajaca)

Krew - 58 45 40

$ledziona - 58 45 40

Grasica - 55 40 55

Szpik kostny (S LI LIOLT 60 55
(wzrastajaca)

sie produkcji limfocytéw B zaczyna si¢ okoto 45.-55.
dnia ciazy (19). Okres aktywnos$ci limfo- i hemo-
poetycznej poszczegdlnych narzadow limfatycznych
W rozwoju prenatalnym $win przedstawiono w tab. 1.

Limfocyty w rozwoju ptodowym Swin

Mechanizmy swoistej odpornosci nabytej bazuja
w zasadzie na dwoch populacjach komorek, tj. limfo-
cytach T i B. Populacje te, stymulowane przez komor-
ki dendrytyczne czy monocyty, generuja odpowiedz
swoista, specyficzna dla okreslonego antygenu oraz,
co bardzo istotne, generuja takze populacj¢ komorek
odpowiedzialnych za btyskawiczna reakcjg anamnes-
tyczna ustroju, czyli komorki pamigei immunologicz-
nej (6). Aktywacja komoérek B moze by¢ stosunkowo
tatwo wykryta poprzez oznaczenie ich produktow, czyli
immunoglobulin (Ig). Natomiast staranna analiza an-
tygenowo-swoistej odpowiedzi limfocytow T wyma-
ga juz bardziej szczegotowej wiedzy na temat poszcze-
g6Inych subpopulacji tej linii komorek.

W badaniach przeprowadzonych przez Sinkorg
iwsp. (21) wykazano ze glowne populacje limfocy-
tOW poj aw1ajq si¢ w organizmie ptodu w drugim try-
mestrze cigzy. Pierwsze limfocyty sa wykrywane we
krwi pgpowinowe;j 1 $ledzionie okolo 40. dnia ciazy
1 okoto 45. dnia w obrebie krezki (21). Nalezy tu pod-
kresli¢, ze komorki o fenotypie CD45" (czyli leukocy-
ty) moga by¢ obecne w $ledzionie 1 krwi pgpowino-
wej juz w 35. dniu rozwoju ptodowego oraz ok. 40.
dnia w mezenterium, jednak nie wykazuja one eks-
presji typowych markeréw réznicowania dla poszcze-
g6Inych subpopulacji limfocytow (19).

Limfocyty B

Limfocyty obwodowe z ekspresja b%onowej immu-
noglobuhny M (surface IgM, sIgM) pojawiajq si¢ we
wczesniejszym okresie ontogenezy niz komoérki T i po-
zostaja gtowna populacja limfocytow w $ledzionie,
krwi oraz weztach chtonnych do 55. dnia ciazy (19,
21). Jak wykazaty badania prowadzone przez Sinkorg
1wsp. (21), pierwsze limfocyty B pojawiaja si¢ w wat-
robie plodu trzody chlewnej ok. 40. dnia ciazy. W 50.
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dniu ciazy w $ledzionie ptodu, a w 60. dniu w jego
szpiku potwierdzono obecno$¢ komorek z ekspresja
receptora sIgM" na powierzchni (19). Niewielkie ilos-
ci Ig moga by¢ wydzielane przez komoérki B w sle-
dzionie i watrobie poczawszy od 50. dnia ciazy. Spon-
taniczne przelqczame z klasy IgM do IgG wystqpuje
w obrqble gras1cy (3,21). Dodatkowo w surowicy pto-
dowej §win pobranej w 44. dniu 01qzy stwierdzono
obecnos¢ przeciwciat klasy M, G 1 A oraz potwier-
dzono zdolno$¢ ptodowych komorek watrobowych po-
branych w tym samym czasie do wydzielania immu-
noglobulin klasy M (21) Biorac powyzsze dane pod
uwagg nalezaloby uznac, ze limfocyty B moga by¢ jed-
nymi z pierwszych aktywnych immunologicznie sub-
populacji limfocytéw ptodowych. Ponadto potwierdzo-
no, ze wszystkie ptodowe limfocyty sIgM* sa dodat-
kowo SLA-DR" (swine leukocyte antygen, jest to gtow-
ny uktad zgodnosci tkankowej u trzody chlewnej,
SLA-DR jest synonimem MHC klasy II), CD45RC*
(ekspresja poszczegolnych izoform CD45 wskazuje na
stan czynnosciowy) 1 CD2*. Potwierdzono ponadto,
ze ekspresja CD2 pojawia si¢ na limfocytach B jesz-
cze wezesniej niz sigM™, prawdopodobnie juz na pre-
kursorach tych limfocytéw (19, 21). Ponad 90% pto-
dowych komorek slgM” wykazuje jednoczesnie eks-
presj¢ CD2. W tym miejscu nalezy zaznaczy¢, ze
ogromna wigkszo$¢ limfocytow B wystepujaca w okre-
sie postnatalnym zaréwno u mtodych, jak i u doro-
stych §win nie wykazuje ekspresji CD2 na swojej po-
wierzchni (19, 21). Proporcja limfocytéw B CD2-
wzrasta znaczaco wraz z wiekiem zwierz¢cia. Wska-
zuje to, ze u $win, podobnie jak u innych gatunkow
zwierzat, dojrzale limfocyty B charakteryzuja si¢ bra-
kiem CD2 na swej powierzchni (21). Wydaje sig, ze
ekspresja CD2 na powierzchni komorek B, podobnie
jak ekspresja CD8 na limfocytach T, moze odzwier-
ciedla¢ status czynnosciowy komorek (21). Potwier-
dzeniem tych informacji moze by¢ fakt, ze znaczaca
liczba limfocytéw B pozbawionych ekspresji CD2 na
swojej powierzchni wystepuje u zwierzat po zasiedle-
niu jelit mikroflora (21). Moze to $wiadczy¢ o tym, ze
ekspresja CD2 na powierzchni komoérek B zanika po
ich aktywacji. Stwierdzono takze, ze zard6wno ptodo-
we limfocyty B, jak i wystgpujace u osobnikéw doj-
rzalych wykazuja na swej powierzchni ekspresje MHC
II klasy, analogicznie jak to ma miejsce u ludzi (21).

Limfocyty T

Grasica §win, podobnie jak u innych wyzszych kreg-
gowcow, jest wyspecjalizowanym narzadem limfatycz-
nym, w ktérym zachodzi dojrzewanie limfocytow T
(4). We wezesnym okresie perinatalnym grasica jest
kolonizowana przez prekursory limfocytéw T pocho-
dzace ze szpiku kostnego. Limfocyty T naleza do ele-
mentow odpornoéci adaptacyjnej 1 spetniaja szereg
funkcji zarowno obronnych, jak i regulacyjnych (6, 9).
Wykryto je w Sledzionie 1 krwi pgpowinowej ptodu
Jjuz w 45., a w krezce w 50. dniu ciazy. Pojawiajq si¢
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one ok. 5 dni pdzniej niz limfocyty z ekspresja sigM*
(19, 21). Sposrod limfocytow T najwczesniej wykry-
wane sa limfocyty Tyd" (20). Rozwijaja sig¢ one po-
czatkowo w grasicy, a nastg¢pnie przechodza do obwo-
dowych narzadéw limfatycznych i do krwi. Liczba lim-
focytow Tyd pozostaje na mniej wigcej stalym, nie-
wielkim poziomie do okoto 90. dnia ciazy. W konco-
wym okresie zycia ptodowego wigkszo$¢ limfocytow
Tyo kumuluje si¢ w $ledzionie oraz we krwi. Komor-
ki te praktycznie nie wystgpuja w weztach chtonnych
krezkowych (19, 21). Limfocyty CD2*CD8"°Tyd row-
niez stwierdzane sa w niewielkiej ilo$ci podczas roz-
woju plodowego. Komoérki CD2*CD8 i CD2CD8"
Tyd" ulegaja silnemu rozplemowi po 90. dniu ciazy.
Pierwsze z nich skupiaja si¢ glownie w obregbie §le-
dziony, drugie natomiast we krwi obwodowej. W p6z-
niejszym okresie ontogenezy odsetek komorek TCRyd"
gwaltownie spada, a dominujaca populacja staja si¢
tymocyty TCRaf3* (21). Do znaczacego wzrostu licz-
by limfocytéw Tyd dochodzi w okresie zycia postna-
talnego. Wraz z wiekiem zwierzgcia wzrasta takze licz-
ba komérek CD2*CD8"Tyd. Liczba limfocytow Taf3
wzrasta gwattownie od 55. dnia ciazy i osiaga poziom
plateau ok. 90. dnia rozwoju wewnatrzmacicznego.
W tym okresie wzrasta rowniez liczba limfocytow B.
W efekcie gtdwnymi populacjami limfocytow stwier-
dzanymi pod koniec ciazy w obwodowych tkankach
1 narzadach limfatycznych ptodu $win sa limfocyty
slgM™ 1 TaB*. Okoto 90. dnia rozwoju prenatalnego
proporcja pomigdzy limfocytami BiT jest rozna, w za-
leznos$ci od badanego narzadu ptodu, jednak podobna
do obserwowanej u nowo narodzonych prosiat (19, 21).

Limfocyty pomocnicze o fenotypie CD4*CD8 af*
stanowia gtdwna populacje limfocytéw TCRaf3* w or-
ganizmie plodu. Komorki cytotoksyczne o fenotypie
CD4*CD8"ap* nie sa wykrywane az do 55. dnia ciazy,
pojawiaja si¢ zwykle od 5 do 8 dni pdzniej niz pierw-
sze limfocyty T pomocnicze. Liczba limfocytow o fe-
notypie CD4 CD8'Taf" wzrasta znacznie dopiero
w okresie neonatalnym. Sinkora i wsp. (21) wykazali,
ze cytotoksyczne hmfocyty T pQ] awiaja si¢ w bardzo
matej ilo$ci wprawdzie juz w zyciu ptodowym, jed-
nak liczba ich znaczaco wzrasta w okresie poporodo-
wym.

Podsumowujac, w procesie ontogenezy limfocytow
T u $win potwierdzono wystgpowanie pewnych cha-
rakterystycznych wiasciwosci niespotykanych u innych
gatunkow. Wezesniejsze wystepowanie komorek Tyo*,
najpierw w grasicy, a pézniej na obwodzie podobne
jest do sytuacji w tym zakresie obserwowanej u my-
szy 1 kurczat (19), natomiast przeciwne do stwierdza-
nej u owiec, szczurdéw iludzi (2, 5, 10, 12, 13). W poz-
niejszych etapach ontogenezy stosunek limfocytéw af3/
v u $win zwigksza sig stopniowo 1 w efekcie limfocy-
ty aff staja si¢ dominujaca subpopulacja zar6wno
w grasicy, jak 1 na obwodzie (21), podobnie jak to ma
miejsce u innych gatunkéw zwierzat. Jednak u §win
pod koniec ciagzy dochodzi do gwattownego rozplemu
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limfocytow yo zarowno we krwi, jak i w obrgbie $le-
dziony, co powoduje obnizenie warto$ci proporcji lim-
focytéw aff do Yo w zyciu postnatalnym (21). U ludzi
1 gryzoni stwierdza si¢ po urodzeniu jedynie niewiel-
ka liczbe komorek y6 w krazacej populacji limfocy-
tow T, w przeciwienstwie do trzody chlewnej (10, 11,
18, 21). Interesujacy jest fakt, ze wigkszo$¢ komorek
vd we krwi nie wykazuje koekspresji CD8 czy CD2,
podczas gdy limfocyty yo znajdujace si¢ w §ledzionie
charakteryzuja si¢ obecnoscia markera CD2 na swojej
powierzchni. By¢ moze, CD2 jako czasteczka adhe-
zyjna powoduje wigksze powinowactwo komorek T
do $ledziony, co byto sugerowane przez kilku autoréw
(18, 21, 23).

U $win w odroznieniu od pozostatych gatunkow
zwierzat spotyka si¢ stosunkowo duza liczbg komo-
rek podw()jnie pozytywnych CD4"CD8". Komorki te
sq uwazane za subpopulacj¢ zawierajaca limfocyty
efektorowe 1 komorki pamigci bgdace w stanie spo-
czynku, a nalezace do limfocytéw T pomocniczych
(21). Jak wykazano, w organizmie ptodu liczba tych
komorek jest stosunkowo niewielka. Pojawiaja sig
sugestie, ze ekspresja CD8" na komdrkach CD4" moze
byc¢ wymklem ich aktywacji przez r6zne antygeny, co
ma miejsce w zyciu postnatalnym. Podobnie, niewiel-
ka liczba komorek cytotoksycznych (CD8+) W orga-
nizmie ptodu moze potwierdzaé, ze kontakt organiz-
mu z antygenami zwigksza liczbg limfocytow CDS8™.
U ludzi i gryzoni obecno$¢ markera CD8 potwierdzo-
no na komoérkach NK oraz TCRaf* 1 TCRyd" po ich
aktywacji (11, 14, 21) Biorac powyzsze dane pod
uwage wydaje sig, ze ekspreSJa CDS8 u wielu gatun-
kow zwierzat, w tym $win, moze by¢ indykatorem
komorek czynnosciowo kompetentnych, ktére nabyty
homodimer CD8 poza grasica, po ich aktywacji anty-
genami (21).

Komaorki NK

Komorki NK (natural killer) reprezentuja popula-
cje szczegolnie istotna z punktu widzenia odpornosci
wrodzonej (6). Posiadaja one zaréwno zdolnos¢ spon-
tanicznego ataku komorek zainfekowanych patoge-
nem, jak i produkcji réoznego rodzaju cytokin. Jak
wykazaly dotychczasowe badania, komoérki NK maja
zdolno$¢ lizy komorek zakazonych wirusem oraz moga
odbiera¢ sygnaly od innych komoérek produkujacych
cytokiny. Cytokiny indukuja wytwarzanie interferonu
gamma (INF-y) przez komoérki NK oraz zwigkszaja
ckspresjg receptora dla interleukiny 2 (IL-2) na ich po-
wierzchni (6). Migdzy innymi za posrednictwem ko-
moérek NK dochodzi do interakcji pomiedzy odpor-
noscia wrodzong i nabyta. Komoérki NK $win zostaly
po raz pierwszy opisane jako komorki o fenotypie
CD2"CD4 CD5 CD8a*. W innych badaniach ziden-
tyfikowano marker CD18, jednak okazalo sig, Ze nie
wystegpuje on selektywnie na powierzchni tej popula-
cji komorek. Kolejnym antygenem komoérek NK o wigk-
szej specyficznosci okazat si¢ marker CD16, jednak,
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jak p6zniej wykazano, wystgpuje on takze na komor-
kach linii mieloidalnej np. na monocytach (6, 21).

Jak podaje Gerber i wsp. (6), komorki NK §win cha-
rakteryzuja si¢ fenotypem CD3 CD4 CD5 CD6-
CD8a"CD8BCDI11b"CD16". Wedlug innych autorow,
do komorek NK u dorostych $win zalicza si¢ komor-
ki o fenotypie CD3e CD2"*CD8"°CD4 CD5 CD6-
i SLA-DR" (15, 16, 21, 23). Ich odpowiedniki udato
si¢ oznaczy¢ takze u ptodow, aczkolwiek nie ustalono,
czy stanowia one juz dojrzata funkcjonalnie komorke
NK, czy jedynie jej prekursor (21). Denyer 1 wsp. (4)
deﬁnlujq komorki NK $win jako perforyng CD2*CD3~
CD4 CD5CD6 CD8a*CD8B CD11b"CD16". Ponad-
to w obrgbie populacji komoérek NK stwierdza si¢ za-
réwno komoérki MHC 1T, jak i MHC II*. Wydaje sig,
ze ekspresja tego markera jest zwiazana ze stanem
czynno$ciowym komorki i pojawia si¢ po jej aktywa-
cji, podobnie jak to wykazano w przypadku limfocy-
tow T (6).

Komorki o fenotypie charakterystycznym dla ko-
moérek NK dojrzalych osobnikéw wystepuja juz we
wezesnym etapie ontogenezy i sa stwierdzane we krwi
pqpowmowej i $ledzionie juz w 45. dniu cigzy (ok.

1-2% wszystkich limfocytow) (21). Wykryto je takze
w weztach chtonnych krezkowych, jednak w niewiel-
kiej ilosci. Liczba komodrek NK stabilizuje sig u ptodu
$win na wzglednie statym poziomie ok. 70. dnia ciazy
1 pozostaje niezmieniona az do porodu. Badania wy-
kazaty, ze w okresie zycia ptodowego komoérki NK nie
sa aktywne bojczo, pojawianie si¢ ich aktywnosci
w okresie zycia postnatalnego jest opdznione u pro-
siat pozbawionych stymulacp antygenoweJ (germ-
-free). Moze to wskazywac, ze w okresie zycia ptodo-
wego osiagaja one jedynie pewien stopiefi dojrza-
tosci, a do pelnego rozwoju ich funkeji bojezych nie-
zbedny wydaje si¢ kontakt z mikroflora. Podczas roz-
woju wewnatrzmacicznego obserwuje si¢ dwa okre-
sy, w ktorych dochodzi do znaczacego wzrostu liczby
komoérek NK — okoto 70. dnia ciazy oraz tuz przed
porodem (21). W okresie postnatalnym komodrki NK
stanowig okoto 15% limfocytow we krwi obwodowe;j
1w §ledzionie, w we¢ztach chtonnych krezkowych sta-
nowia ok. 3% limfocytow. U ludzi czynno$ciowo kom-
petentne komorki NK byly izolowane z watroby i §le-
dziony juz w bardzo wczesnych stadiach ontogenezy
(17, 22). Ich aktywno$¢ bojcza byta jednak nizsza
niz u osobnikow dojrzatych. Aktywnos¢ cytolityczna
komoérek NK ptodu i noworodka u $win jest takze
bardzo niska, co moze sugerowacé, ze istnieja rdznice
pomigdzy komérkami NK ptodowymi a wystgpujacy-
mi u osobnikéw dorostych.

Najbardziej dynamiczny rozwdj obwodowego ukta-
du limfatycznego $win ma miejsce pomigdzy 60. a 90.
dniem ciazy. Jednak dopiero po porodzie dochodzi do
rozprzestrzenienia si¢ limfocytow do wtérnych narza-
dow limfatycznych, a stopien tego procesu wydaje si¢
zalezny od kolonizacji przewodu pokarmowego oraz
wzmacniany przez kontakt noworodka z drobnoustro-
jami Srodowiskowymi.
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Podsumowujac przedstawione dane na temat pre-
natalnego rozwoju uktadu immunologicznego, nalezy
mie¢ na uwadze, ze nowo narodzone prosi¢ roézni si¢
rozwojem uktadu odpornosciowego od osobnika do-
rostego nie tylko pod wzglgdem morfologicznym, ale
przede wszystkim niedojrzatoscia funkcjonalna wielu
elementow limfatycznych.
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