
Streszczenie

Konsekwencją niewydolności układu immunologicznego pojawiającej się z wiekiem jest aktywacja i pojawienie się prze-
wlekłego stanu zapalnego o niewielkim nasileniu, wywołanego kilkukrotnym wzrostem stężenia krążących w krwioobiegu 
cytokin prozapalnych, markerów stanu zapalnego a także białek ostrej fazy. Łagodne stany zapalne mogą indukować pro-
cesy starzenia i być przyczyną wielu chorób występujących u osób starszych. Celem pracy jest przegląd literatury dotyczą-
cej starzenia się układu immunologicznego, charakterystyka procesu oraz konsekwencje zdrowotne pojawiające się wraz 
z wiekiem. Wraz z wiekiem pogarsza się odpowiedź immunologiczna organizmu zarówno humoralna, jak i komórkowa, 
a działalność antygenów prowadzi do progresywnej aktywacji makrofagów oraz komórek zależnych w większości narzą-
dów i tkanek, co skutkuje zaburzeniem homeostazy organizmu. Niewydolność układu immunologicznego zwiększa ryzyko 
chorób, głównie chorób autoimmunologicznych, nefrologicznych, onkologicznych, reumatoidalnych  chorób układu krąże-
nia. (Gerontol Pol 2013, 4, 143-147)
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Abstract

Age-related changes of the immune system is characterized  by activation and appearance of chronic, mild inflammation 
caused by  increased levels of pro - inflammatory cytokines, markers of inflammation and acute - phase proteins in circula-
tion. Mild inflammation may induce aging and cause many diseases in the elderly. Aim of this article is to review the litera-
ture on aging of the immune system, characteristics of this process and health consequences that appear with progressing 
age. With age, humoral and cellular response of the immune system declines  and activity of antigens leads to the progres-
sive activation of macrophages and dependent cells in most organs and tissues, which results in disturb of homeostasis 
of the organism. Failure of the immune system increases risk of diseases, especially autoimmune diseases, nephrological 
diseases, cancer, rheumatoid diseases, and cardiovascular diseases. (Gerontol Pol 2013, 4, 143-147)
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Wstęp

Jednym z najważniejszych elementów procesu starze-
nia organizmu jest starzenie się układu immunologicz-
nego. Starzenie rozpoczyna się na poziomie molekular-
nym, kiedy nawarstwia się jednocześnie wiele uszko-
dzeń, a także nieodwracalnych zmian  w obrębie komó-
rek, tkanek i  narządów. Efekty tych procesów dotyczą 
szczególnie układu odpornościowego. Wraz z  wiekiem 
pogarsza się odpowiedź immunologiczna organizmu 

zarówno humoralna, jak i  komórkowa. Wzrost wystę-
powania białek  o  zmienionej strukturze powstałych 
na skutek nieprawidłowej biosyntezy, będącej efektem 
pogarszającej się wraz z wiekiem odpowiedzi immuno-
logicznej, powoduje, że organizm traktuje je jako obce 
antygeny, natomiast częste mutacje genów  limfocytach 
B i T upośledzają funkcje tych komórek. W efekcie za-
istnienia tych w uszkodzeń nasilają się reakcje autoim-
munologiczne, a co za tym idzie procesy degeneracyjne 
narządów, prowadzące między innymi do pojawienia się 
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zmian nowotworowych wywołanych ograniczoną elimi-
nacją komórek zmienionych antygenowo.

Odpowiedzią układu odpornościowego na zachodzą-
ce w organizmie zmiany wywołane m.in. przez infekcje, 
brak aktywności fizycznej prowadzący do powstania 
chorób metabolicznych, stres oraz proces starzenia, jest 
stan zapalny. Przewlekły stan zapalny towarzyszy cho-
robom układu oddechowego np. astmie, chorobom neu-
rologicznym, np. stwardnienie rozsiane, chorobom auto-
immunologicznym, chorobom układu krążenia i  wielu 
innym. W  wyniku występującego w  organizmie stanu 
zapalnego, układ immunologiczny jest stale pobudza-
ny do produkcji czynników regulujących mechanizmy 
obronne, jakimi są przede wszystkim interleukina – 6, 
czynnik martwicy nowotworu (ang. TNF – α – Tumor 
Necrosis Factor) czy białko C – reaktywne (ang. CRP – 
C reactive protein). Nadwyrężenie możliwości układu 
immunologicznego prowadzi do jego niewydolności, 
która pogłębia się wraz z wiekiem [1].

Niewydolność układu immunologicznego jest czyn-
nikiem powodującym zwiększoną nadwrażliwość na 
infekcje, za co odpowiedzialne są niewystarczająco in-
tensywne i  efektywne reakcje na czynniki mitogenne. 
Zazwyczaj każdy antygen pobudza do proliferacji nie-
wielki odsetek nie przekraczający 1% określonej popu-
lacji limfocytów, natomiast pojawienie się czynników 
mitogennych znacznie zwiększa ich liczbę [2].

Choroby infekcyjne, autoimmunologiczne, nowotwo-
rowe, obciążenie psychiczne czy zaburzenia hormonal-
ne, oddziaływują negatywnie na układ immunologiczny, 
powodując jego osłabienie i  upośledzenie wielu jego 
funkcji, na przykład poprzez natężenie czynników im-
munosupresyjnych. Zmiany w  zakresie komórek ukła-
du odpornościowego przejawiają się przede wszystkim 
zwiększoną apoptozą komórkową, limfocyty B wraz 
z  wiekiem zmniejszają zdolność syntezy przeciwciał, 
zmniejsza się także pula limfocytów T naiwnych, ko-
mórki fagocytujące tracą stopniowo zdolność zabijania 
wewnątrzkomórkowego i fagocytozy [3]. 

Materiał i metody

Przedmiotem analizy były publikacje zindeksowa-
ne w bazie PubMed oraz publikacje wyszukane za po-
mocą Google Scholar. Przeanalizowano artykuły, które 
opublikowano w latach 1997, 2001, 2003, 2005 – 2008, 
2010 – 2011. Bazę przeszukano stosując następujące fra-
zy oraz słowa klucze: “aging of immune system”, “aging 
lymphocyte T”, “aging lymphocyte B”, “chronic inflam-
mation”, “diseases of elderly people”, “failure of immu-
ne system”, “risk factors in elderly”, “immunoaging”, 
“immunosenescence”. Analizowano publikacje pełno-

tekstowe w języku polskim oraz angielskim. Powoływa-
no się także na pozycje wskazane przez autorów ziden-
tyfikowanych publikacji.

Odporność komórkowa, polega na bezpośrednim 
atakowaniu patogenów przez limfocyty [1].

Odporność humoralna, polega na wytwarzaniu 
przez limfocyty specyficznych przeciwciał,  któ-
rych  zadaniem  jest  niszczenie  komórek  patogen-
nych [1].

Limfocyty T to komórki prekursorowe, produkowa-
ne w  czerwonym szpiku kostnym, które następnie 
dojrzewają w  grasicy. Z  grasicy transportowane są 
do krwi obwodowej  i narządów limfatycznych. Bio-
rą udział w komórkowej odpowiedzi  immunologicz-
nej[4]

Limfocyty B to komórki układu immunologicznego 
wytwarzane w szpiku kostnym. Różnicują się na ko-
mórki plazmatyczne i komórki pamięci. Uczestniczą 
w humoralnej odpowiedzi immunologicznej [5].

Czynniki mitogenne zwane aktywatorami poliklo-
nalnymi, to związki chemiczne lub inne substancje 
indukujące mitozę komórek, obejmującą szczególnie 
komórki układu odpornościowego [2].

Starzenie się elementów układu 
immunologicznego

Immunologiczna teoria starzenia wskazuje przede 
wszystkim na upośledzenie pamięci immunologicznej 
limfocytów, a co za tym idzie systemu immunologiczne-
go, który nie jest w stanie skutecznie bronić organizmu 
przed drobnoustrojami oraz rozwojem chorób. Własne 
komórki stają się dla organizmu obce, indukując w  ten 
sposób niebezpieczne procesy autodestrukcyjne.

Charakterystyczne procesy występujące w  obrębie 
układu immunologicznego pojawiające się wraz z wie-
kiem, nierozerwalnie związane ze specyficznymi ko-
mórkami jakimi są limfocyty T i  B, stanowią obecnie 
jeden z głównych obiektów badań naukowych.

Limfocyty T

Długotrwałe wystawienie na działanie nadmiaru anty-
genów jakiemu jesteśmy poddawani całe życie, skutkuje 
stopniowym zmniejszaniem się liczby dziewiczych lim-
focytów T, które pełnią główną rolę w swoistej immuno-
logicznej odpowiedzi komórkowej, a ograniczenie czyn-
ników obronnych przed infekcjami szczególnie wiruso-
wymi występuje po 65 roku życia [6]. Wraz z wiekiem 
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spada liczebność najwcześniejszych grasiczych prekur-
sorów limfocytów T, następują także zmiany  w  puli 
naiwnych limfocytów T [7]. Limfocyty T są rodzajem 
komórek, których czynności podczas postępującego pro-
cesu starzenia ulegają znacznemu upośledzeniu, głównie 
przez zanikanie grasicy, która jest centralnym narządem 
limfatycznym odpowiedzialnym za dojrzewanie limfo-
cytów T. Limfopoeza to proces przebiegający  w grasi-
cy i zapewniający odpowiednią pulę limfocytów T, któ-
re opuszczając ją są komórkami dziewiczymi zwanymi 
naiwnymi. Dziewicze limfocyty T zasiedlają narządy 
obwodowe, gdzie stają się populacją komórek efekto-
rowych bądź komórkami pamięci zaraz po zadziałaniu 
antygenowego bodźca [8]. Efektem zanikania grasicy 
jest osłabienie limfopoezy, na co wpływa spadek stęże-
nia interleukiny – 7 (IL – 7), która jest odpowiedzialna 
za rozwój i dojrzewanie wczesnych prekursorów limfo-
cytów T [9].  U młodych ludzi liczba prekursorów stale 
się odnawia, natomiast zmniejszająca się ich ilość (na-
wet o ponad 80%), u osób starszych powoduje obniżenie 
się zdolności regeneracyjnych, a co za tym idzie mniej-
szą siłę do walki z czynnikami wywołującymi infekcję, 
szczególnie z  tymi, z którymi organizm ma kontakt po 
raz pierwszy.

Ponadto limfocyty T u osób starszych powstają głów-
nie poprzez podział już istniejących, a  nie jak u  osób 
młodych w wyniku procesów tworzenia w grasicy, przez 
co zmniejsza się różnorodność limfocytów T, a to z ko-
lei utrudnia reakcję w przypadku pojawienia się nowego 
antygenu, z którym w ciągu swojego życia dana osoba 
nie miała kontaktu [10]. Z  tego powodu wszelkie dys-
funkcje organizmu wyrażające się stanami patologiczny-
mi, w wyniku których dochodzi do uszkodzenia limfo-
cytów T, jak np. agresywne leczenie chorób nowotwo-
rowych – chemioterapia, radioterapia, czy też zakażenie 
wirusem HIV prowadzą u osób po 65 roku życia do bar-
dzo ciężkich następstw i powikłań [11]. 

Dysfunkcja limfocytów T pomocniczych typu 1 (Th1)  
polega na zmniejszonym wydzielaniu cytokin takich jak 
interleukina – 2 (IL – 2), interleukina – 3 (IL – 3), czyn-
nik martwicy nowotworu – β (TNF – β), interferon – γ 
(INF – γ), których fizjologiczna funkcja to przede 
wszystkim stymulowanie cytotoksyczności limfocytów. 
Szczególnie spadek stężenia IL – 2 ma dla organizmu 
bardzo duże znaczenie, ponieważ jest ona odpowie-
dzialna za aktywność limfocytów T regulatorowych. 
Jej rola polega także na stymulacji proliferacji limfocy-
tów B i komórek NK (ang. natural killer cells) – mają-
cych zdolność do rozpoznawania i  niszczenia komórek 
zmienionych patologicznie, włączając w  to komórki 
uszkodzone, zmienione nowotworowo, zakażone wiru-
sem, opłaszczone Z przeciwciałami lub obce gatunkowo 

[12, 13] oraz ochronie przed autoimmunizacją.  drugiej 
strony interleukiny IL – 4, IL – 5, IL – 10, IL – 13 wy-
dzielane przez limfocyty T pomocnicze typu 2 (Th2) nie 
zmieniają swojego stężenia, niekiedy nawet zwiększa się 
ich ilość. W tym przypadku ważny jest fakt, iż IL – 10 
wykazuje działanie supresorowe poprzez hamowanie 
powstawania limfocytów Th1 oraz produkcji cytokin 
dla nich charakterystycznych. Oddziaływuje również 
na inne komórki immunokompetentne, co prowadzi do 
osłabienia komórkowej odpowiedzi immunologicznej, 
a także odpowiedzi zapalnej [13, 14]. 

Limfocyty B

W  szpiku kostnym dojrzewają limfocyty B, które 
pełnią bardzo ważną rolę w odporności nabytej, a  czę-
ściowo wrodzonej. Podstawowe dowody wiążące się  
z wpływem wieku na początkowe etapy rozwoju limfo-
cytów B otrzymane zostały na podstawie badań na zwie-
rzętach [15]. Dane pochodzące z badań z udziałem ludzi 
także wskazują na oddziaływanie wieku na subpopula-
cje limfocytów B na obwodzie, wykazują bowiem, że 
znacznie spada ilość limfocytów B odpowiedzialnych za 
produkcję wysokospecyficznych przeciwciał, natomiast 
liczba limfocytów B, które produkują niskospecyficzne 
przeciwciała o  również niskim powinowactwie rośnie. 
Dodatkowo spada również liczba limfocytów B pamięci 
[16]. Większość autorów twierdzi, iż jest to spowodowa-
ne spadkiem liczby wczesnych prekursorów komórek B, 
za co prawdopodobnie odpowiada “jakość” krwiotwór-
czych komórek macierzystych,  w  których na pozio-
mie molekularnym zauważalne są dysfunkcje związane 
z  ekspresją genów specyficznych dla linii mieloidalnej 
i  limfoidalnej. Podkreślić należy, iż  w przypadku osób 
w  starszym wieku promowana jest linia mieloidalna 
[17]. Większość komórek wywodzi się z  niezróżnico-
wanych macierzystych komórek hemopoetycznych tzw. 
komórek pnia (ang. HSC – haemopoetic stem cells). 
U  płodu są one obecne początkowo w  woreczku żółt-
kowym, a następnie w wątrobie, śledzionie i szpiku. Po 
urodzeniu znajdują się tylko w szpiku. Komórki te pod 
wpływem czynników mikrośrodowiskowych, między 
innymi interakcji między komórkami zrębu i  działania 
cytokin, różnicują się w kierunku czterech linii komór-
kowych: linia mieloidalna, na drodze której wykształ-
cają się fagocyty jednojądrzaste lub granulocyty, zaś 
komórki linii limfoidalnej różnicują się w  limfocyty. 
Oprócz tego wyróżnia się linię erytroidalną oraz linię 
megakariocytową [18]. W konsekwencji tych procesów 
naturalnie spada ilość prekursorów całej puli limfocy-
tów. Dodatkowo, komórki budujące podścielisko szpi-
ku kostnego są stopniowo zastępowane przez komórki 
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tłuszczowe, a  to z  kolei wiąże się  z  obniżeniem wy-
dolności szpiku spowodowanym brakiem zdolności do 
wytwarzania czynników wzrostu oraz cytokin, których 
zadaniem jest m.in. różnicowanie i dojrzewanie poszcze-
gólnych linii komórkowych. Dominacja linii mieloidal-
nej w  różnicowaniu się komórek układu odpornościo-
wego prowadzi do wzrostu liczby makrofagów wydzie-
lających cytokiny o właściwościach prozapalnych, co 
niekorzystnie wpływa na komórki progenitowe (komór-
ki macierzyste prekursorowe zawarte w szpiku kostnym, 
dające początek komórkom krwi linii granulocytarnej, 
czyli granulocytom i makrofagom) [11].

W momencie gdy układ immunologiczny zwiększa 
liczbę produkowanych przeciwciał, charakteryzujących 
się zmniejszonym powinowactwem do obcych antyge-
nów widoczny jest wzrost ilości przeciwciał, które re-
agują na własne antygeny. Zaburzenie produkcji auto-
przeciwciał oraz cytokin i ich funkcji jaką jest regulacja 
mechanizmów chroniących przed procesami autoimmu-
nologicznymi, prowadzi do podatności na czynniki pro-
wadzące do rozwoju chorób z  autoagresji wśród osób 
starszych [19]. Mimo, że badania i uzyskane z nich dane 
nie wskazują na znaczny wzrost liczby osób w wieku 
starszym cierpiących na choroby związane z autoagre-
sją, występuje ryzyko prawdopodobnego szkodliwego 
wpływu autoprzeciwciał układowych na tkanki i na-
rządy. Jako argument wysuwa się tu otrzymywany od-
mienny obraz kliniczny chorób autoimmunologicznych 
u ludzi starszych, co stanowi utrudnienie  w przypadku 
diagnozy i późniejszego leczenia tych schorzeń [20].

Wraz z wiekiem stężenie wytwarzanych przeciw-
ciał maleje i pojawiają się deficyty, które powodują 
brak większej skuteczności szczepionek podawanych 
ludziom w wieku starszym. Zjawisko to wskazuje na 
znaczące zmiany jakie zachodzą  w  organizmie, które 
dotyczą liczebności puli limfocytów B, co zaburza ich 
bardzo ważne dla utrzymania dobrego zdrowia funkcje 
prezentacji antygenu limfocytom T,  a co najważniejsze 
upośledzeniu ulegają procesy produkcji przeciwciał, któ-
re reagują  i chronią organizm w momencie pojawienia 
się w nim obcych antygenów.

Pojawienie się przewlekłego stanu zapalnego o nie-
wielkim nasileniu powstającego na skutek postępującej 
wraz z wiekiem degeneracji elementów układu immu-
nologicznego, indukowane jest także poprzez antago-
nistyczne działanie komórek Th1 i Th2. Aktywacja 
mechanizmów kompensacyjnych objawiających się w 
postaci zwiększonych stężeń innych mediatorów nasila 
się w efekcie zauważalnego równoczesnego spadku wy-
dzielania cytokin charakterystycznych dla komórek typu 

Th1 i wzrostu wydzielania tych związków specyficz-
nych dla komórek Th2 [21]. 

Podsumowanie

Starzenie elementów układu odpornościowego okre-
ślana jest terminem immunostarzenia. Proces starzenia 
się komórek efektorowych układu immunologiczne-
go jakimi są limfocyty nie jest jeszcze dobrze poznany, 
dlatego istnieje tak wiele rozbieżności w  poglądach na 
temat starzenia układu immunologicznego. Należy wie-
rzyć, że prowadzone badania dotyczące dokładnego po-
znania i zrozumienia procesów starzenia się limfocytów 
oraz ich wpływu na występowanie i przebieg chorób, 
pozwolą  w  przyszłości uzyskać niezbędne informacje 
na ten temat, a to z kolei przyczyni się do zrozumienia 
istoty procesu starzenia, a w konsekwencji pozwoli na 
efektywne zapobieganie występowaniu chorób i ich le-
czenie. 

Konsekwencje starzenia się układu immunologicz-
nego objęte są również osoby zdrowe. Z  tego powo-
du bardzo ważne jest by jednym z priorytetów stało się 
zapobieganie schorzeniom pojawiających się wraz z 
wiekiem, po to by metody leczenia i profilaktyki mini-
malizowały efekty tych chorób. Jest to ważne tym bar-
dziej, że zjawisko demograficzne jakim jest starzenie 
się społeczeństwa jest coraz powszechniejsze, widoczne 
zarówno w krajach rozwiniętych, jak i rozwijających się 
ekonomicznie. Według najnowszych statystyk szacuje 
się, że w 2050r. mediana wieku będzie o 10 lat wyższa 
niż w roku 2000. Obecnie co 5 mieszkaniec Europy za-
liczany jest do populacji osób starszych, a wg prognoz 
demograficznych – w połowie XXI wieku będzie to już 
co 3 osoba. W Polsce natomiast co 6 osoba, to osoba w 
wieku podeszłym. Perspektywa tak dużego wzrostu po-
pulacji ludzi starszych musi budzić w osobach odpowie-
dzialnych za funkcjonowanie społeczeństwa potrzebę 
przygotowania się na to zjawisko [22].

Nie można zapobiec procesom starzenia się, które w 
przypadku człowieka rozpoczynają się dość wcześnie, 
jednak mimo to można wpłynąć na jakość tego procesu 
i tempo jego przebiegu. Powszechnie za proces starzenia 
obwinia się przede wszystkim czynniki genetyczne, jed-
nak wielu autorów wskazuje na główną rolę czynników 
środowiskowych w procesie starzenia, indukujących 
działanie układu immunologicznego, co z kolei ściśle 
wiąże się z jakością stanu naszego organizmu. Bardzo 
ważna jest więc identyfikacja tych czynników, których 
w obecnych czasach jest bardzo wiele oraz profilakty-
ka dążąca do zmniejszenia narażenia. Wiedza na temat 
narażenia pozwoli na opracowanie i wdrożenie specja-
listycznych programów profilaktycznych, zarówno dla 
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ludzi starszych, jak i młodych. W perspektywie dyna-
micznie rozwijającego się świata, charakteryzującego 
się również wzrostem występowania nowych czynników 
ryzyka, działania te pozwolą ograniczyć niepełnospraw-
ność oraz liczbę zgonów z powodu chorób immunolo-
gicznych pojawiających się wraz z wiekiem, a przede 
wszystkim przyczynią się one do poprawy jakości życia 
chorych.
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