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Prolaktyna jako modulator odpornosci przeciwpasozytniczej

Prolactin as a modulator of antiparasitic immunity
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ABSTRACT. Prolactin (PRL) is a polypeptide hormone of the pituitary origin, that expresses over 300 separate bio-
logical activities, including its involvement in the regulation of immune functions. The hormone’s immune capacities
are related, among others, to comitogenic activity, prevention of immune cell apoptosis, stimulation of interleukins and
antibodies production. Prolactin acts as a potent positive modulator of immunity to some protozoan parasites. It is well
established that the hormone stimulates IFN-y and many other TH1-type cytokines production during Toxoplasma
gondii, Leishmania sp. and Acanthamoeba castellanii infections. Recent studies suggest that human prolactin may be a
regulator of antiparasitic activity against Plasmodium falciparum. On the other hand pregnancy-associated hyperpro-
lactinemia may have a relevant contribution to reactivation of latent infections caused by many helminthic parasites, like
Ancylostoma sp. or Necator sp. It is possibly connected with the process of transmammary transmission of hookworm
infection to breast-fed newborns. Moreover, an increase in endogenous circulating prolactin during late pregnancy and
lactation in ewes infected with Haemonchus contortus, promotes the phenomenon of periparturient egg rise. High pro-
lactin levels have also been seen in dairy cattle suffering from other trichostrongylids infections. In this article we have
discussed the role of prolactin as an important regulator of immunity to parasites.
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Wstep

Prolaktyna (PRL) jest hormonem polipepty-
dowym, syntetyzowanym i wydzielanym przez
wyspecjalizowane komorki przedniego plata
przysadki moézgowej, komorki laktotropowe.
Nazwa oddaje tylko jedng z wielu (ponad 300)
aktywnosci biologicznych tego wysoce plejo-
tropowego hormonu — stymulowanie laktacji.
Biorgc pod uwage wielos¢ dziatania prolakty-
ny, a rowniez fakt, ze jest ona wytwarzana tak-
ze w innych niz przysadka organach i tkankach,
proponowano nawet zmian¢ nazwy hormonu na
omnipotyna lub wersatylina [1].

U wyzszych kregowcédw, hormon laktotro-

powy jest biatkiem o masie czgsteczkowej oko-
to 23 kDa, ktore charakteryzuje si¢ konserwa-
tywng sekwencja 197-199 aminokwasow.
W sekwencji tej znajduje si¢ charakterystyczny
uktad szesciu cystein, tworzacych trzy wigzania
disiarczkowe, wptywajace na konformacje 1 ak-
tywnos¢ metaboliczng biatka.

Gen kodujacy prolaktyne, umiejscowiony na
chromosomie szostym czlowieka, jest wielko-
sci okoto 10 kb, zawiera pig¢ eksondéw oraz
cztery introny 1 koduje prehormon 227 aa. Gen
prolaktyny ulega transkrypcji w komoérkach
przysadki mézgowej, ale takze w komorkach
innych regionéw moézgu, migsnidéwki macicy,
gruczotu tzowego, grasicy, sledziony, w limfo-
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cytach krazacych oraz komoérkach limfoidal-
nych szpiku kostnego i innych komoérkach.

Lokalnie produkowana prolaktyna moze pel-
ni¢ funkcje czynnika wzrostowego, neurotran-
smitera czy immunoregulatora, i to zar6wno na
drodze auto- jak i parakrynnej [2].

Wplyw prolaktyny na procesy
odpornosciowe

Badania analizy strukturalnej prolaktyny
wykazaty, iz hormon ten jest spokrewniony
z rodzing bialek, do ktérej zaliczy¢é mozna
czynniki wzrostowe, np. GM-CSF (Granulocy-
te-Macrophage Colony Stimulating Factor),
oraz niektdre interleukiny, jak IL-2 1 IL-7. Co
za tym idzie, hormon laktotropowy wchodzi
w bezposrednig interakcje z uktadem immuno-
logicznym, podobnie jak inne biatka z tej rodzi-
ny, petniac funkcje cytokiny.

Cytokinowa natura prolaktyny wyraza sie
miedzy innymi w jej zaangazowaniu w ekspan-
sj¢ klonalng limfocytéw. W obecnosci antyge-
nu, hormon ten moze funkcjonowac jako komi-
togen w stosunku do limfocytéw T 1 B,
a w pewnych warunkach réwniez w stosunku
do komérek NK (Natural Killers) i makrofa-
géw. Niektorzy naukowcy zajmujacy si¢ bada-
niem choréb autoimmunologicznych dowodza,
ze prolaktyna jest w stanie wywota¢ prolifera-
cj¢ limfocytow nawet niedostatecznie pobudzo-
nych, stanowigc dla nich niejako drugi, obok
swoistego antygenu, sygnat stymulujacy. W ten
spos6b mogg powstaé linie klonalne komérek
autoreaktywnych, ktére bez ,,pomocy” ze stro-
ny hormonu zostatyby wyeliminowane z ustro-
Ju [3].

PRL petni niekiedy rol¢ czynnika przetrwa-
nia dla komérek uktadu odpornosciowego,
chronigc je przed apoptoza. Dzieje si¢ tak na
przyktad w reakcjach organizmu na stres, kiedy
nadmierne wydzielanie glikokortykosteroidow
powoduje obnizenie reaktywnosci uktadu im-
munologicznego. Jak obecnie wiadomo, gliko-
kortykosteroidy mogg indukowaé apoptoze ko-
morek odpornosciowych. Wystepujacy w odpo-
wiedzi na stres wzrost poziomu prolaktyny, dzi-

alajgcej antagonistycznie, ma, jak si¢ wydaje,
podtrzymac¢ zdolnosci proliferacyjne komorek
immunologicznych, a poprzez inhibicyjne dzia-
tanie na uktad regulatorowy wydzielania korty-
kosteroidéw, obniza¢ ich poziom [4]. Jednakze
dane dotyczace wspoétdziatania prolaktyny z sy-
stemem immunologicznym nie sg jednoznacz-
ne. Stwierdzono na przyktad, ze silny immuno-
supresyjny efekt tego hormonu byt zwigzany ze
spadkiem przezywalnosci i zahamowania odpo-
wiedzi komdrkowej u myszy z posocznicg [5].

W badaniach in vitro stwierdzono, ze hor-
mon laktotropowy wzmaga takze ekspresje re-
ceptoréw dla IL-2 na limfocytach. Prolaktyna
uwrazliwia wiec komoérke docelowg na dziata-
nie tej drugiej cytokiny, ktéra promuje podziaty
komoérkowe. Limfocyty inkubowane wczesniej
z prolaktyng, pod wplywem IL-2, zaczynajg
proliferowad, uzyskujac zdolnos¢ do przejscia
przez punkt kontrolny fazy G1 cyklu komérko-
wego. Jak zaobserwowano, hormon ulega trans-
lokacji do jadra komérkowego, co jest warun-
kiem koniecznym do stymulacji syntezy IL-2
[6]. Zalezna od prolaktyny regulacja ekspresji
receptoréw dla IL-2 na tymocytach jest wazna
w procesie dojrzewania tych komérek do funk-
cjonalnych limfocytéw T, wykazujacych eks-
presj¢ czasteczek powierzchniowych CD4
i CDS8 [7]. Wiele badan wskazuje, ze prolakty-
na bierze takze udzial w stymulacji produkcji
przeciwcial przez limfocyty B. Intensyfikuje
ona produkcj¢ immunoglobulin klasy IgG
i IgM, prawdopodobnie poprzez zwigkszenie
ekspresji receptoréw dla IL-2 na komdrkach
plazmatycznych [8].

Hormon laktotropowy jest réwniez waznym
regulatorem wydzielania cytokin przez komor-
ki zaangazowane w procesy odpornosciowe.
Aktywujac IRF-1 (Interferon Regulator Factor
— 1) wplywa na zwigkszenie produkcji cytokin
typu 1, gtéwnie IFN-y, przez frakcj¢ ludzkich
komérek jednojadrzastych. Wykazano réwniez
udzial PRL w indukcji sekrecji cytokin typu 2,
np. IL-6 [8].

Wyzej przytoczone przyktady wptywu pro-
laktyny na mechanizmy odpowiedzi immunolo-
gicznej wskazuja, iz hormon ten moze istotnie
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modulowaé odpornos¢ zarazonego pasozytami
organizmu. Poprzez aktywacj¢ wielu typéw ko-
morek uktadu odpornosciowego prolaktyna jest
w stanie ograniczaé rozwdj infekcji i przyspie-
sza¢ proces prawidiowej odpowiedzi immuno-
logicznej zywiciela zahamowanej lub zmienio-
nej w wyniku inwazji pasozytéw. Z drugiej
strony, moze ona odpowiada¢ za patologiczne
reakcje odpornosciowe takie jak np. indukcja
autoreaktywnych limfocytow.

Prolaktyna jest zdolna modulowacé nie tylko
procesy odpornosci swoistej, ale i nieswoistej.
Hormon stymuluje np. wytwarzanie lizozymu
i obniza wysoki poziom ceruloplazminy indu-
kowany przez reakcje zapalne [9].

Prolaktyna a zarazenia pierwotniakami

Ochronne dziatanie prolaktyny w przebiegu
parazytoz jest zwigzane gtéwnie z jej zdolno-
scig do modulowania odpowiedzi immunolo-
gicznej, a szczegllnie wzmacniania odpowiedzi
mediowanej przez limfocyty o profilu cytokino-
wym THI1. Dzieje si¢ tak w przypadku inwazji
np. Leishmania sp., Toxoplasma gondii czy
Acanthamoeba castellanii.

Istnienie duzego rezerwuaru biologicznego
(psy) dla pasozytniczych pierwotniakow z ro-
dzaju Leishmania skutkuje licznymi zachoro-
waniami u ludzi. Rocznie notuje si¢ w Swiecie
400 tysiecy nowych przypadkéw ludzkiej lei-
szmaniozy. Wykorzystujac najlepszy zwierzecy
model doswiadczalny tej choroby, chomika sy-
ryjskiego (Mesocriceteus auratus), zbadano
wplyw laktacji na rozwdj parazytozy wywota-
nej przez Leishmania infantum. Laktacja wigze
si¢ z hiperprolaktynemia, ktdérej towarzyszy
wzrost cytokin typowych dla limfocytéw THI:
IFN-y, IL-2 i TNF-a, a w leiszmaniozie obser-
wuje si¢ obnizenie ich poziomu. U zarazonych
samic, po 24 godzinach od porodu nie obserwo-
wano zadnych objawéw choroby ani wytwarza-
nia swoistych przeciwcial, podczas gdy zarazo-
ne niekarmigce samice tracity intensywnie na
wadze, stawaly sie seropozytywne, a z ich tka-
nek wyizolowano pasozyty. Wyniki opisanego
eksperymentu s3 dowodem ochronnego dziata-

nia prolaktyny. Wskazujg na mozliwe immuno-
modulacyjne dziatanie hormonu i sugerujg zmi-
an¢ profilu reaktywnosci immunologicznej,
z TH2 na bardziej korzystny w tym przypadku
TH1 [10].

Ochronne dziatanie prolaktyny w zarazeniu
wewngtrzkomérkowym pierwotniakiem 7Toxo-
plasma gondii wykazali 12 lat temu Benedetto
i wsp. [11] na modelu doswiadczalnej toksopla-
zmozy u myszy. Podawana wraz z cytokinami:
IFN-y lub TNF-a, prolaktyna powodowata
zwigkszenie przezywalnosci u myszy zarazo-
nych Smiertelng dawka pierwotniakow. Dodat-
kowo, u gryzoni leczonych TNF-a 1 PRL, zaob-
serwowano statystycznie znamienne zmniejsze-
nie liczby cyst pasozyta w moézgu. Powyzsze
dane sugeruja, iz hormon laktotropowy modu-
luje odpowiedZ immunologiczng zywiciela na
zarazenie przez Toxoplasma gondii, wzmacnia-
jac dziatanie ochronne cytokin THI1 [I11].
W dalszych badaniach, ci sami autorzy nie tyl-
ko potwierdzili kluczowy udzial komoérek mi-
krogleju w eliminacji pierwotniaka z moézgu,
ale wykazali stymulacyjng aktywnos¢ prolakty-
ny w stosunku do tych komérek. Hormon ten,
sam, lub lepiej wraz z TNF-a, pobudzat je do
wewnatrzkomorkowego zabijania pierwotnia-
koéw oraz wydzielania cytokin prozapalnych:
IL-18, IL-3 oraz IL-6. Interleukina 6 zostata juz
wczesniej opisana jako wazny czynnik ochron-
ny w zarazeniach toksoplazmg. Wykazano réw-
niez, ze mechanizmy wewngtrzkomdrkowego
unicestwiania toksoplazm nie sg, w tym przy-
padku, spowodowane indukcjg syntazy iNOS
(inducible NO' Synthase). Po stymulacji PRL
i1 TNF-a nie obserwowano wydzielania przez
mikroglej reaktywnych form azotu, a sam me-
chanizm niszczenia pierwotniakOw pozostat jak
dotychczas niewyjasniony [12]. Wyniki badani
nad rolg prolaktyny w odpornosci przeciwto-
ksoplazmowej u myszy laboratoryjnych [11,
12] zilustrowano na Rys. 1.

Nowe osiggniecia biologii molekularne;j
1 epidemiologii choréb inwazyjnych wskazaty
na zalezno$¢ pomiedzy zarazeniami pasozytni-
czymi a procesami nowotworzenia [13]. Mig-
dzy innymi Zhang 1 wsp. [14] opisali dwa przy-
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Rys.1. Rola prolaktyny (PRL) w odpornosci na zarazenie 7. gondii, na podstawie wynikéw badan Benedetto i Folgore

[11, 12]; r — rekombinowane

Fig.1. The role of prolactin (PRL) in anti — 7. gondii immunity according to results of Benedetto and Folgore [11,

12]; r — recombinant

padki gruczolaka (adenoma) przysadki mézgo-
wej zwigzane z inwazjg T. gondii. Wsréd ko-
moérek nowotworowych w regionie siodta turec-
kiego przysadki wykryto cysty pierwotniaka.
Sugeruje sie, ze silna stymulacja przysadki
w odpowiedzi odpornosciowej na infekcje¢ to-
ksoplazmg dostarcza wprawdzie duzej porcji
ochronnej prolaktyny, ale moze prowadzié réw-
noczesnie do wzbudzenia procesu nowotworo-
wego.

Podobnie jak w zarazeniach Toxoplasma,
aktywowane cytokinami komoérki mikrogleju sg

waznym elementem odpornosci miejscowej
przeciw Acanthamoeba castellanii, w obr¢bie
osrodkowego uktadu nerwowego. Benedetto
1 Auriault [15] wykazali, ze prolaktyna synergi-
stycznie z [FN—y wzbudzata w tych komoérkach
silng przeciwamebowg reakcj¢ immunologicz-
ng objawiajacg si¢ uwalnianiem cytokin proza-
palnych: IL-1a., IL-18, IL-6 i TNF-a.. Obserwa-
cje kultur mikrogleju w mikroskopie kontrasto-
wo-fazowym ujawnily brak obecnosci cyst
pierwotniakéw, a jedynie obecnos¢ sfagocyto-
wanych trofozoitow Acanthamoeba. Amebosta-
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tyczne dziatanie PRL i IFN-y odbywa sig, jak
sugerujg autorzy, poprzez aktywacje recepto-
réw dla prolaktyny (PRLR) i dla interferonu
gamma (IFN-yR). Skutkiem aktywacji odpo-
wiednich receptoréw jest wzmozenie produkcji
cytokin typu 1 oraz dodatkowa stymulacja eks-
presji receptorow dla IFN-y. Chociaz IFN-y czy
PRL, kazde z osobna, sg w stanie wzbudzi¢ ak-
tywnos¢ amebostatyczng mikrogleju, to jednak
wspOlnie dzialajg znacznie efektywniej. Ak-
tywnos¢ przeciwpierwotniakowg sprawdzono,
dodajac do hodowli podczas eksperymentu in
vitro przeciwciala anty-prolaktyna oraz anty-in-
terferon gamma. Uzyskano woéwczas, przy
wspllnym zastosowaniu obu typéw przeciw-
cial, az 80% hamowanie namnazania ameb.
Podobnie jak w przypadku Toxoplasma, nie
udato si¢ wykaza¢ wzmozonej aktywnosci syn-
tazy iNOS, co sprawia, ze bezposredni mecha-
nizm eliminacji ameb przez osiadte makrofagi
(komorki mikrogleju) OUN pozostaje nadal
niejasny.

Poziom hormonu laktotropowego u kobiet
w cigzy jest takze wigzany z ich naturalng po-
datnoscig na zarazenie Plasmodium falciparum.
Poniewaz zarodziec malarii jest blisko spo-
krewniony z Toxoplasma 1 Acanthamoeba, wy-
daje si¢, ze moze angazowac podobne mechani-
zmy obrony immunologicznej zywiciela. Jak
powszechnie wiadomo, cigza wigze si¢ ze zmi-
ang reaktywnoSci immunologicznej matki.
Organizm kobiety poprzez wydzielane hormo-
ny (progesteron, estrogeny 1 kortyzol) wygasza
zdolnos¢ uktadu immunologicznego do efek-
tywnego reagowania limfocytéw profilu cytoki-
nowego THI. Jest to mechanizm niezb¢dny dla
prawidtowego rozwoju ptodu, wzgledem ktore-
go organizm matki musi wykazywa¢ immuno-
tolerancje. Jednoczesnie z ciazg wigze si¢
zwigkszona podatnos¢ na zarazenia pasozytni-
cze, w ktorych odpowiedZ TH1 stanowi sku-
teczng obrone¢. Podobnie w przypadku Plasmo-
dium spp., kobiety w ciazy czesciej niz inne
osoby zapadajg na malari¢, a przebieg choroby
u ciezarnych jest wyjatkowo ciezki. Wykazano,
ze na malari¢ zapadajg najczesciej pierworddki
w drugim trymestrze cigzy, kiedy poziom kor-

tyzolu jest u nich najwyzszy. Jak dowodzg ba-
dania [16], w surowicy krwi kobiet rodzacych
po raz pierwszy, obserwuje si¢ wysoki poziom
kortyzolu, przy jednoczesnym stosunkowo ni-
skim poziomie prolaktyny. Prolaktyna jako mo-
dulator szlaku odpowiedzi immunologicznej,
ochronnej wzglgdem pasozytéw spokrewnio-
nych z pierwotniakami z rodzaju Plasmodium,
jest uwazana za jeden z mozliwych czynnikéw
ochronnych. Wykazano, iz u kobiet rodzacych
po raz kolejny nie dochodzi do tak silnej nad-
produkcji kortyzolu, jak u pierworddek [17].
Poziom hormonu laktotropowego rosnie znacz-
nie szybciej w trakcie drugiej cigzy i osiaga
znacznie wyzsze st¢zenia, niz podczas pierw-
szego potogu. Te czynniki wspieralyby hipote-
z¢ 0 pozytywnej, ochronnej roli cigzowej hiper-
prolaktynemii w odpornosci na zarazenie za-
rodZcami malarii, jednak, jak na razie, nie uda-
to si¢ potwierdzi¢ udziatu prolaktyny w ochro-
nie przeciw Plasmodium falciparum.

Trichomonas vaginalis nalezy do najczest-
szych czynnikéw etiologicznych parazytoz wy-
stepujacych u kobiet. U nieptodnych kobiet za-
razonych tym pasozytem zaobserwowano w su-
rowicy obnizony poziom sktadowych C3 i C4
komplementu, ale zwigkszone stezenie prolak-
tyny [18]. By¢ moze, zmiany te mogg by¢ jed-
ng z przyczyn bezptodnosci.

Prolaktyna a zarazenia helmintami

Prolaktyna nie zawsze petni pozytywng rolg,
wspierajac odpornos¢ przeciwpasozytnicza zy-
wiciela. Obserwacje dotyczace zarazen u psOw
z nosicielstwem Toxocara canis czy Ancylosto-
ma caninum sktaniajg do wniosku, iz hormon
laktotropowy stymuluje uzjadliwianie larw tych
pasozytow.

Larwy pospolitego pasozyta pséw domo-
wych — Toxocara canis czg¢sciej ulegajg akty-
wacji w okresie okotoporodowym. Miode psy
sq najbardziej zagrozone zarazeniem jeszcze
w trakcie cigzy (przez larwy typu L2) lub
w okresie karmienia przez matke (larwy typu
L3). Mniej wigcej od drugiego miesigca zycia
mtode sg zdolne do wyksztalcenia wtasnej od-
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pornosci na zarazenie Toxocara sp., badZ juz
wczesniej zostaly zarazone, co pozostawito
u nich pami¢¢ immunologiczng przeciw kolej-
nym inwazjom. Larwy helminta od momentu
zarazenia rozpoczynaja wedrowke w ciele zy-
wiciela, w trakcie ktdrej przechodzg fazy doj-
rzewania L2 — L3 — L4. Migracja obejmuje ko-
lejno watrobe, ptuca, tchawice i1 gardziel, gdzie
pasozyty zostajg potknigte, juz jako doroste
osobniki. Wedréwka larw wzbudza silng odpo-
wiedZ odpornosciowg organizmu zywiciela.
W przypadku kolejnego kontaktu z postacig lar-
walng helminta dochodzi do szybkiej reakcji
obronnej i zamknigcia pasozyta w nacieku
(ziarniniaku) limfocytarno-makrofagowym.
,Uwigezione” w nim larwy nie przechodzg pet-
nego rozwoju osobniczego i podlegaja akumu-
lacji w tkankach. Mogg natomiast ulega¢ reak-
tywacji w momencie ostabienia mechanizméw
obronnych zywiciela [19]. Sugeruje si¢, ze
czynnikami wzbudzajacymi t¢ reaktywacj¢ mo-
ze by¢ m.in. cigza nosiciela i zwigzana z nig hi-
perprolaktynemia [20].

W konicowym okresie cigzy i podczas kar-
mienia, w organizmie zwierzat i czlowieka
utrzymuje si¢ wysoki poziom estrogendw oraz
prolaktyny. W tym samym czasie dochodzi naj-
czesciej do uaktywnienia larw typu L3 takze ni-
cieni z rodzaju Ancylostoma czy Necator. Do-
datkowym negatywnym skutkiem tej reaktywa-
cji jest mozliwos¢ transmisji inwazyjnych form
pasozyta wraz z mlekiem matki do nowo naro-
dzonego potomka, u ktérego moze nastgpic roz-
woj objawowej choroby [21]. To wtasnie moz-
liwos¢ wertykalnego przenoszenia zarazenia
jest wigzana z faktem, ze az okoto 1,2 mld ludzi
na Swiecie jest zarazonych tggoryjcami. Cho¢
badania laboratoryjne wykluczyly bezposredni
udziat prolaktyny jako stymulatora uzjadliwie-
nia larw pasozytniczych nicieni, to proinwazyj-
ne dzialanie hormonu moze si¢ odbywac posre-
dnio.

W 1996 roku Schneider i wsp. [22] udowo-
dnili udzial prolaktyny i estrogenéw w podwyz-
szaniu lokalnej produkcji izoformy 2 cytokiny
TGF (Transforming Growth Factor) w narza-
dach rodnych i gruczotach mlekowych cigzar-

nych. Jak wynika z innych badan, to wtasnie ta
izoforma TGF jest jednym z czynnikéw odpo-
wiedzialnych za reaktywacj¢ latentnego zaraze-
nia nicieniami z rodzaju Ancylostoma i zwigza-
nej z tym transmisji pasozyta na potomstwo.
Z doswiadczenn na organizmie modelowym
(Caenorhabditis elegans) wiadomo, ze nicienie
z tej grupy posiadajg w fazie larwalnej L3 bial-
ka receptoropodobne dla tego typu cytokin.
Stymulatorowe dziatanie fizjologicznych stgzeni
TGF-f2 w przywracaniu zjadliwosci larwom
L3 tegoryjcéw psich zostalo doswiadczalnie
udowodnione. Nie wykazano dotychczas takiej
aktywnosci dla prolaktyny w zwigkszonym ste-
zeniu (hiperprolaktynemia cigzowa), ale jest
ona wysoce prawdopodobna [23].

Ukazato si¢ wiele prac dotyczacych stanu
uktadu hormonalnego i obcigzenia pasozytami
z rodziny Trichostrongylidae. Szczeg6lnie licz-
ng grupe badang stanowity tu nicienie zasiedla-
jace uktad pokarmowy kéz i owiec. Juz w kon-
cu lat 80. ubiegtego stulecia donoszono, ze pro-
laktyna, sama lub synergistycznie z progestero-
nem, odpowiada za wyrazne zwigkszenie pro-
dukcji jaj przez pasozyty jelitowe z rodzaju
Haemonchus. W celu przebadania reakcji hel-
mintéw na hormony zwigzane z cigza, owce
poddawano zabiegowi wycigcia jajnikéw 1 po
odpowiednim czasie zarazano larwami tego ni-
cienia. Przez 20 dni przed inokulacjg pasozyta,
zwierzgta leczono progesteronem, a nastgpnie
przez kolejne 30 dni, juz po zabiegu — prolak-
tyng. Najwiekszg produkcje jaj zaobserwowano
w grupie zwierzgt kontrolnych otrzymujacych
samg prolaktyne. Jednoczesnie analiza okupu-
jacych jelita nicieni ujawnita, ze u zwierzat le-
czonych progesteronem i prolaktyng obcigzenie
pasozytami byto wyzsze, a same pasozyty byty
wigksze niz w innych grupach zwierzat [24].

Wyniki przytoczonych badan wskazuja, iz
prolaktyna, sama lub wraz z progesteronem,
wplywa istotnie na rozwdj pasozytéw jelito-
wych z rodziny Trichostrongylidae. Wystepujg-
ce pod koniec cigzy podwyzszenie poziomu
hormonu laktotropowego u zwierzat hodowla-
nych moze by¢ wigzane z okotoporodowym
wzrostem obcigzenia tego typu pasozytami. Za-
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lezno$¢ wzmozonej produkcji jaj pasozytow je-
litowych 1 podwyzszonego poziomu prolaktyny
przebadano takze u kéz, zarazonych blisko spo-
krewnionymi z Haemonchus pasozytami z ro-
dzajoéw Teladorsagia, Trichostrongylus i Oeso-
phagostomum [25]. Badanie miato na celu wy-
jasni¢ wczesniejsze sprzeczne doniesienia
o wplywie zwigzanej z cigzg hiperprolaktyne-
mii na reproduktywnos¢ pasozytow atakuja-
cych kozy. Zwierzgta z naturalnym zarazeniem
helmintami podzielono na dwie grupy, w zalez-
nosci od ich statutu rozrodczego, odpowiednio
kozy w trzecim miesigcu karmienia i kozy
w cigzy. Monitorowano poziom prolaktyny, pe-
psynogenu i fosforanéw, a takze liczb¢ eozyno-
fili we krwi. Wykazano statystycznie znamien-
na, wystepujacg w okoto dwa tygodnie przed
i dwa tygodnie po porodzie, dodatnig korelacje
poziomu prolaktyny w surowicy kéz i inten-
sywnosci wytwarzania jaj pasozytow. Nie za-
obserwowano natomiast wzrostu obcigzenia pa-
sozytami.

Podsumowanie

Prolaktyna jest hormonem o bardzo szero-
kim spektrum dziatania 1 o istotnym znaczeniu
dla uktadu immunologicznego. Niektérzy bada-
cze twierdza, ze pelni ona wiecej funkcji
w organizmie, niz inne hormony przysadki ra-
zem wziete. Udzial tego niezwykle plejotropo-
wego hormonu w zarazeniach pasozytniczych
wydaje si¢ istotny, ze wzgledu na jego funkcje
immunomodulacyjne. Prolaktyna wspiera pro-
ces ekspansji limfocytéow o profilu cytokino-
wym THI1, co moze skutecznie podtrzymywac
odpowiedZ immunologiczng tego typu, w wy-
jatkowych dla organizmu stanach stresu czy
cigzy. Posrednio, a niekiedy takze bezposre-
dnio, hormon wspomaga ochron¢ przeciw zara-
zeniom pierwotniakami. Szczegdlnie wazny
wydaje si¢ w odpornosci na zarazenia pierwot-
niakami nalezacymi do typu Apicomplexa.
Oprécz wymienionych wczesniej gatunkéw 7o-
xoplasma gondii czy Plasmodium spp., wska-
zuje si¢ takze na mozliwy udziat prolaktyny
w modulowaniu odpowiedzi przeciwpierwot-
niakowej na blisko spokrewniony z Toxopla-

sma gatunek Neospora caninum [26, 27].

Hormon laktotropowy stymuluje nie tylko
obwodowe komorki immunologiczne, ale takze
inne typy komérek (np. komoérki mikrogleju) do
aktywnosci przeciwpasozytniczej. Poprzez sty-
mulacj¢ wytwarzania cytokin prozapalnych,
wspieranie cytotoksycznosci komoérek NK,
a takze mobilizacje produkcji przeciwcial, pro-
laktyna staje si¢ nie tylko hormonem powodujg-
cym laktacje, ale wazng cytoking w ochronne;j
odpornosci przeciwpasozytniczej.

Niestety, ze wzgledu na wyjatkowg reaktyw-
nos¢, prolaktyna moze miec udziat w reaktywa-
cji latentnych zarazen helmintami. Wiele badani
wskazuje, iz wplywa ona na namnazanie si¢ pa-
sozytniczych nicieni, powodujgc migdzy inny-
mi aktywacj¢ larw, czy stymulacj¢ produkcji
jaj. By¢ moze, hormon dziatla w tym przypadku
na komorki helminta analogicznie jak na ko-
morki zywiciela, promujac ich proliferacje. Pa-
sozyty, naSladujgc systemy receptorowe dla
prolaktyny, moga wykorzystywaé hormon zy-
wiciela, stosujgc strategie ,,molekularnego wy-
zysku”. Nicienie sg najprawdopodobniej w sta-
nie wykry¢ oslabienie barier oraz mechani-
zm6éw obronnych zywiciela i zapewni¢ sobie
sukces rozrodczy réznymi sposobami. Przykta-
dem moze by¢ reaktywacja larw przebywaja-
cych w ,tkankowym areszcie”. W okresie cig-
zy, a wigc w stanie obnizonej odpornosci, pro-
laktyna aktywuje bezposrednio lub posrednio
spoczynkowe formy helmintéw. Reaktywowa-
na infekcja zagraza wéwczas nie tylko zywicie-
lowi, ale 1 jego potomstwu.
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