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Összefoglalás

A törzsfejlődés során a különböző kórokozók
kal szemben immunológiai védettség fejlő-
dött ki, amelyet, velünk született (természe-
tes) immunitásnak nevezünk. Ezt a védettsé
get az emberi immunrendszer alkotóelemei
nek együttműködése valósítja meg (sejtes 
elemek, a fagociták, a hízósejtek, a dendritikus 
sejtek, valamint a speciális fehérjék, az ún. 
komplement rendszer és egyes üzenetközve-
títő molekulák, a citokinek). Ennek a védeke
zőrendszernek fontos elemét jelentik a ter-
mészetes ölősejtek (NK-sejtek).

A vérben keringő és a szövetekbe vándor-
ló sejtek olyan felismerő egységekkel bírnak, 
amelyek a szervezet egészséges sejtjeinek fel-
színén meglévő alkotórészt, az MHC-I-et 
ismerik fel. Különleges képességük, hogy az 
aktiválja őket, ha a „letapogatott” sejten kevés 
vagy nincs is MHC-Imolekula. Az aktiváció 
eredményeképpen megölik a sejtet. A szerve
zetet fenyegető fertőzések és a sejtek dagana-
tos elfajulása az MHC-I hiányát okozza, ami 
az NK-sejtek révén kiküszöbölésüket és a 
szervezet gyógyulását jelenti.

Az utóbbi években ismertté váltak azok a 
genetikai módszerek, amelyek segítségével az 
egyes NK-sejtcsaládok működése széles kör

kező elemek a mikrobák felszínén jellegzetes 
mintázatot ismernek fel, amelyre felismerő 
egységekkel, ún. receptorokkal bírnak. 

A védekező sejtek egyik igen érdekesen 
működő csoportját képezik a természetes 
ölősejtek (NK – natural killer), melyeknek olyan 
különleges képességük van, hogy megölik a 
nem saját, ún. idegen sejteket. Ahhoz, hogy ezt 
véghez tudják vinni, elengedhetetlen, hogy 
sejt–sejt kapcsolatokat hozzanak létre, ezért 
számos kapcsolatot képző, felismerő moleku
lával, speciális receptorokkal bírnak, melyek 
elsősorban a minden magvas sejt felszínén 
megtalálható MHC-I (HLA) alkotóelemek 
útján a saját sejtek felismerését szolgálják.

Szervezetünkben folyamatosan képződ-
nek hibás genetikai kódú sejtek, (ún. mutáns 
sejtek) amelyek egy részéből – ha a velünk 
született immunitás nem működne – daga-
natok fejlődhetnének ki. Szerencsére, ezek a 
sejtek a szervezet számára többnyire „idege-
nek”. Rendszerint elvesztik jellemző MHC-I 
alkotórészüket, és az NK-sejtek a hiányt fel-
ismerve, megölik ezeket.

Svéd kutatók korábbi munkájából (Ljung
gren – Karre, 1990) ismerjük a védekezés 
mechanizmusát is: az NK-sejtek elsősorban 
a sejtfelszíni MHC-I struktúrát ismerik fel, 
amely egy tiltó jelet vált ki az NK-sejtekből, 
megakadályozva a saját sejtek megölését, ezért 
a saját MHC-I elvesztése/hiánya az NK-sej
tek ölő- (citotoxikus) mechanizmusát indítja 
be. Ezért az NK-sejtek éppúgy idegennek 
tekintik a megváltozott saját, például vírusok 
által megfertőzött sejteket, mint bizonyos 
patogéneket. A szervezetben folyamatosan 
képződő, életképes mutációknak (daganatok
nak) és vírust hordozó sejteknek is az MHC-I 
struktúrák „levedlése” az egyik túlélési mód-
juk, (amely az immunválasz másik ismert 
formájának elkerülésére fejlődött ki). Az 

MHC-I-et elvesztő „idegen” sejtek azonban 
az NK-sejtek martalékai lesznek.

A vérben és a szövetekben az NK-sejtek 
állandóan készen állnak az „idegen” sejtek el
pusztítására, szemben az immunvédekezés 
másik útjával, amelynek teljes erejű kifejlődé
séhez nyolc-tizenkét nap szükséges (T-sejtes 
adaptív immunválasz). A behatoló patogének 
(pl. vírusok) ellen a szervezet ellenanyagokat 
termel. Ezek az ellenanyagok mintegy hidat 
képeznek a megfertőzött sejt és az NK-sejtek 
között, amelynek következménye a fertőzött 
sejt elpusztítása lesz (antitestfüggő celluláris 
citotoxicitás – ADCC). Az NK-sejtek ölő 
működése mai tudásunk szerint itt is azonos 
a többi védekező sejt (T-limfociták) közvetlen 
toxikus hatásával, amelynek során a sejtfalat 
feloldó enzimjeikkel (perforinok, granzimek) 
a sejtfalon lyukakat „fúrnak”, ami ozmotikus 
sejthalállal végződik, és/vagy a sejtekbe prog-
ramozott természetes sejthalál (apoptózis) 
beindításával, tehát a megtámadott sejt „ön-
gyilkosságának” indukálásával fejtik ki védő 
hatásukat (Cooper et al., 2001). 

A biológia új integráló területe – a geno
mika, a gének és géntermékek gyors és köny-
nyebb analízise útján – elősegítheti, jelentő-
sen felgyorsíthatja és részleteiben is módosít-
hatja az NK-sejtek funkciójának mélyebb 
megértését. A természetes és a kórokozók (an
tigének) hatására kialakuló ún. adaptív im-
munválasz együttműködésének lehetünk itt 
tanúi. Az NK-sejtek számos területen mű-
ködnek a szervezet egységét és szabályozását 
szolgálva. Klinikai megfigyelések összefüggést 
mutattak ki az NK-sejtek és az átültetett ős-
sejtekkel szembeni reakcióval, valamint a 
különböző gyulladásos megbetegedések és az 
NK-sejtek gátló/aktiváló receptorainak (KIR) 
tulajdonságaival. Különleges alosztályuk a 
terhesség első három hónapjában védi az 

ben vizsgálható. Munkánkban összefoglaljuk 
fejlődésüket és ölő (killer) funkciójuk lénye-
gét, öröklődésüket és újabban feltárás alatt 
álló szerepüket az őssejtek átültetésében, mi
vel klinikumban napvilágot láttak azok a 
kezdeti eredmények, amelyek a rosszindulatú 
vérképzőszervi betegségek gyógyítására al
kalmazott őssejtátültetések sikerében az NK-
sejtek szerepét igazolták. Végül, a terhesség 
korai szakaszában a magzati fejlődést támoga
tó különleges NK-sejtcsalád (uNK) műkö-
dését és vizsgálatának újabb eredményeit is-
mertetjük.

A cikk az emberi NK-sejtek legfontosabb 
tulajdonságait és azokat az újabb kutatási 
eredményeket foglalja össze, amelyek a klini
kum számára is jelentőséggel bírnak. 

Bevezetés

A törzsfejlődés során a különböző kórokozók
kal szemben immunológiai védettség fejlő-
dött ki, amelyet, velünk született vagy termé-
szetes immunitásnak nevezünk Ezt a védett-
séget az emberi immunrendszer számos al-
kotóelemének együttműködése valósítja meg 
(sejtes elemei a fagociták, a hízósejtek, a dend
ritikus sejtek, valamint a speciális fehérjék, az 
ún. komplement rendszer és egyes üzenetköz
vetítő molekulák, a citokinek). A sejtes véde-

Benczúr Miklós • Emberi természetes ölősejtek…



Magyar Tudomány • 2009/4

398 399

embrió beágyazódását és fejlődését. A KIR-
receptorok kiterjedt vizsgálata és mindeddig 
még részleteiben nem ismert szerepük a 
szervezet egészséges működésének megőrzé-
sében és számos megbetegedésben szükséges-
sé teszi a KIR-receptorok vizsgálatát és 
meghatározását. Különböző eredetű hiányuk 
feltárása pedig értékes adatokat nyújthat va-
lódi élettani működésük megismerésében.

Az emberi NK-sejtek jellemzése

A szervezet számára „idegen” alkotóelemek 
felismerése alapvetően két különböző módon 
mehet végbe; egyrészt az „idegen” vagy meg­
változott saját sejtek felszínének detektálásával 
(T-limfociták), másrészt a saját sejtalkotóré-
szek hiányának regisztrálása útján (NK-
sejtek), amire az MHC-I molekulák a legal-
kalmasabbak, mivel az emberi szervezet va-
lamennyi magvas sejtjén jelen vannak (Lanier, 
1998). Az NK-sejtek sejtölő képességük mellett 
szabályozó-üzenetközvetítő molekulákat (ún. 
citokineket) termelő tulajdonságuk révén 
képeznek egységet szervezetünk immunme-
chanizmusával. 

Az NK-sejtek a T- és B- limfocitáktól el-
térően, „térlátásuk” révén ismerik fel a szerve-
zetben képződő rosszindulatú vagy fertőzött 
sejteket, észlelve a sejtfelszín mintázatának 
változásait. Ez a felismerés aktiváló és gátló 
receptorok (ún. KIR-receptorok) útján törté
nik. Az aktiváló jelet kiváltó receptorok első-
sorban a velünk született immunrendszer 
kórokozók elleni védekező funkciójának szol
gálatában állnak és MHC-I (emberben HLA) 
felismerő képességük háttérbe szorul. 

Jellegzetes mikroszkópos képük is megkü
lönbözteti az NK-sejteket a többi fehérvérsejt
től; nagy kerek sejtek (limfociták), amelyek-
nek mérsékelten babalakú sejtmagjuk van, és 
jól láthatók azok a rögök, amelyek a korábban 

említett sejtölésben (citotoxicitásban) részt-
vevő enzimeket tartalmazzák. (Perforin, sze
rin-eszterázok, ún. granzimek). Ezért nagy 
granuláris limfocitának (LGL-sejtek) is neve
zik őket. A vérben 5–15 %-ban fordulnak elő 
(Trinchieri, 1984). 

Az emberi NK-sejtek érése és fejlődése

Felismerésük és az első jellemzésük óta eltelt 
három évtized kiterjedt kutatásai és megfigye
lései tisztázták, hogy ezek a sejtek a fehérvér-
sejt- rendszer őssejtjeiből (vérképző őssejtek-
ből) több szakaszból álló érési-fejlődési folya-
maton mennek át. A szakaszok ma már ge-
netikai módszerekkel elkülöníthetők. E bo-
nyolult folyamat sikeréhez több növekedési 
és fejlődést elősegítő faktor, (citokin) és a kör
nyezet hatása is szükséges. A fejlődési folya-
mat végén megjelenő korai NK-sejtek maguk 
is számos szabályozó-üzenetközvetítő mole-
kulát (ún. citokineket) termelnek. 

A klinikai gyakorlatban a sejtek fejlődési 
állapotát tükröző, és a sejtek felszínén megje-
lenő molekulákkal jellemezzük (ún. CD-mar
kerek), amelyek valójában a sejtfelszínen 
megjelenő, fontos feladatokat végző moleku-
lák. Ebből következően az NK-sejteknek is 
vannak jellemző markerei, amelyek segítsé-
gével vizsgálhatók, megszámlálhatók, követ-
hetjük működésüket.

A korai NK-sejtcsalád 

Ez a család nem vagy csak kis sűrűségben 
tartalmazza a sejtölő enzimeket. A sejtek fel
színén megtalálhatók azok a jellegzetes, első-
sorban a MHC-I (HLA) felismerő NK-re
ceptorok, amely részletes tárgyalására később 
térünk ki. A sejtcsalád jelentős mennyiségben 
termel számos citokint (IFNγ, TNFα, -β, 
GM-CSF, IL-10, IL-13) és citokinreceptorokkal 
is bír. Ez a vérben mintegy 1–5 %-ot kitevő 

1. ábra

2. ábra
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korai sejtcsalád az immunrendszer szabályozá­
sában vesz részt. A vérből a szövetekbe ván-
dorolt ún. szöveti NK-sejtek nagy részét ezek 
a sejtek alkotják. Érdekes, új eredmény, hogy 
a nyirokcsomók bizonyos területén (parafolli
kuláris régió) tízszer annyi korai NK-sejt ta-
lálható, mint késői. Feltehető, hogy ebben a 
régióban információcsere folyik a T- és NK-
sejtek között (Maghazachi, 2005). További 
fontos észlelés, hogy az idegen fehérjét az 
immunapparátusnak bemutató sejtek is részt 
vesznek ebben a szabályozó folyamatban. 

A késői NK-sejtcsalád

A késői NK sejtek a vérben az NK-sejtek 
85–95 %-át teszik ki. 

A sejtek felszínén a sejt–sejt kapcsolatot 
elősegítő alkotórészek találhatók meg. A 
sejtcsalád számos, az NK-sejtek speciális 
gátló és aktiváló receptoraival bír. Más véde-
kező rendszerekkel együttműködésben a 
késői sejtcsalád a szervezet immunológiai ép
ségét felügyeli. A sejtek felszínén a szabályozó 
citokinmolekulákat megkötni képes recep-
torok fejeződnek ki, amelyek együttesen 
felügyelik a saját sejtek stressz okozta válto-
zásait (vírusinfekció, parazitafertőzés, rossz-
indulatú sejtek kifejlődése, hőssokk). 

A funkcióból következik, hogy aktiváló-
dásra erőteljes sejtölő/citotoxikus választ adnak. 
Minden elkülönítés ellenére, mind a mai na
pig vita folyik arról, hogy a két sejtcsalád a 
természetes fejlődési sor egyes állomásait vagy 
elkülönülten kifejlődő sejtcsaládok tagjait 
képviselik-e? A sejtcsalád a sejtölésben (citoto
xicitásban) résztvevő enzimeket tartalmazza, 
és erre a funkcióra „szakosodott” sejtekből áll.

Az NK-sejtek vándorlása

Az NK-sejtek, hasonlóan más fehérvérsejtek-
hez, a sejt–sejt kapcsolatot elősegítő (adhézi-

ós) molekulák; (szelektinek, kemokinek se-
gítségével kiléphetnek az érfalon keresztül a 
szövetekbe). Az immár szöveti NK-sejtek a 
korai NK-sejtekhez hasonlóak. A szöveti 
NK-sejtek elsősorban a gyulladásos nyirok-
csomók külső régiójába vándorolnak, ahol 
az NK-sejtek által termelt citokinek stimuláció
ja elősegíti az antigénbemutató sejtek érését. 
Az NK-sejtek citokintermelése ezen az úton 
befolyásolhatja az immunválaszt segítő T-sej-
teket (Vivier, 2006).

Az NK-sejtek felismerő képessége, a receptorok

Emberi daganatsejt-vonalakkal végzett kísér-
letek azt mutatták, hogy az NK-sejtek felis
merőképességgel bírnak. Korábbi saját kísér-
leteink is igazolták, hogy idegen emberi lim
focitákat is meg tudnak különböztetni, ami 
igen finom különbségek felismerésére is képes 
receptorokat jelent (Benczúr et al., 1982)

A receptorok és az általuk felismert, velük 
kapcsolódni képes molekulák, az ún. ligandu­
mok vagy ligandok tanulmányozása rámuta-
tott, hogy az emberi NK-sejtek az immunvá
lasz sokoldalú együttműködésében vesznek 
részt. A közelmúltban megjelent munkánk-
ban a receptorokkal részletesebben is foglal-
koztunk (Benczúr, 2006).

A receptor-ligand komplexek megisme-
rése mind közelebb visz az emberi NK-sejtek 
felismerő képességének és működésének jobb 
megértéséhez. (Vivier, 2006)
1. Az MHC-I-t (HLA) ismeri fel a recepto-

rok jelentős része, amelyek a KIR-családba 
tartoznak szerkezeti hasonlóság alapján 
(killer immunglobulin-szerű receptor). Ál-
talánosságban a hosszú citoplazmikus fa
rokkal bírók (hosszú, long – L) gátolnak, 
míg a rövid (short – S) molekulák aktiváló 
hatást fejtenek ki, ez azonban nem szigorú 
törvényszerűség (O’Connor et al., 2006). 

2. A további NK-receptorokat a sejtbe be-
nyúló fehérjemolekulák képezik (NKG2-
A-F), amelyek stabil kémiai kötést képez-
nek egy másik „tapadó” tulajdonságú, ún. 
lektinmolekulával. Ligandjuk egy ősi fe-
hérjemolekula (HLA-E), amely az anya-
méhben fordul elő. Ez az alapja annak, 
hogy az NK-sejtek részt vesznek a fejlődő 
embrió korai védelmében. Ezek a recepto
rok az egyik legősibb gátló/aktiváló mo
lekulák, amelyek az NK-működést szabá-
lyozzák (Zhang et al., 2005).

3. Emberi NK-sejtek olyan receptorokkal 
(is bírnak (TLR), amelyek a patogének 
molekuláris mintázatát (PAMP) ismerik 
fel, így a veleszületett immunválasz korai 
fázisában, közvetlen módon képesek véde
ni a szervezetet. 

4. Az NK-sejtek számos további aktiváló 
receptorral is rendelkeznek. Egy részük 
csak az NK-sejteken fordul elő, sőt az 
NK-sejteket ezek alapján fel lehet ismerni 
(Walzer et al., 2007).

Genetika

Az immunglobulin-szerű KIR-gének

Az NK-gének emberben részben a 19. kromo
szómán, az úgynevezett leukocita receptor 
területen helyezkednek el. Fontos jeltovábbí-
tó molekulák génjei is találhatók itt, melyeket 
az NK-receptorok is használnak működésük 
során. A gének öröklődéséből következik, 
hogy mindenki számos olyan MHC ellen 
irányuló KIR-receptorral bír, amelynek ligan
duma nem is fordul elő a saját szervezetében, 
ám minden NK-sejtnek van a saját HLA-ra 
specifikus receptora. Ez azt jelenti, hogy ős
sejtátültetés esetén a KIR-receptorokkal 
szembeni (NK) összeférhetetlenség valószínű
sége jelentősen emelkedik.

Egy emberben legalább tizenöt különbö-
ző KIR-receptorforma ismert, amelynek 
több száz örökölhető variációja fordul elő 
(Barten et al., 2001). Ezt a magas-fokú eltérést 
a genetikai okok magyarázzák. 

Lektinkötő receptorgének

A receptorok a 12. kromoszóma régióban 
kódoltak. Kálciumion-függő, a sejtfalon át-
hatoló fehérjék, amelyeknek a sejten kívüli 
része köti meg a lektint, amely valamennyi 
receptor esetében azonos, és glikoproteinhez 
kötődik. Gátló vagy aktiváló tulajdonságot 
hordoznak, és ősi molekulákat mint ligandu
mokat ismernek fel (HLA-E-F).

A KIR-család a 19-es, a lektin receptorcsalád 
pedig a 12-es kromoszómán helyezkedik el. 
A receptorok és a ligandumok is egymástól 
függetlenül öröklődnek. Az MHC- (HLA) 
génektől eltérő öröklődés azt jelenti, hogy 
HLA-ban egyező őssejtdonorok az NK-sejtek 
KIR-receptoraiban még a nem egypetéjű 
ikrek esetében is eltérőek lehetnek (Wilson et 
al., 1997).

NK-sejttípusok 

Az utóbbi években lehetőség nyílott az NK-
sejtek KIR receptorainak standard genetikai 
módszerekkel (például génamplifikáció-PCR) 
történő meghatározására (Steffens et al., 1998). 
Ennek fontosságát az újabb klinikai adatok 
tükrében ítélhetjük meg.

Érdekesek azok a microarray (chip) vizsgá
latok, amelyek arról számolnak be, hogy bi-
zonyos NK-gének csak a korai, mások a késői 
NK-sejtekben fejeződnek ki, és a gének egy 
része mindkét sejtcsaládban aktív (Wilk et al., 
2008) .

Újabban a gének olyan kombinációjáról 
számoltak be, amelyek együttes mintázata 
csak az NK-sejtekre jellemző, és megkülön-
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bözteti az NK-sejteket az immunrendszer 
további sejtjeitől (Walzer et al., 2007). 

Klinikai megfigyelések

Mind jobban elterjedt, hogy rosszindulatú 
folyamatok (leukémiák, limfómák) és egyes 
immunhiányos állapotok gyógyítására embe
ri őssejtátültetést végeznek. Az ennek előké-
szítésére alkalmazott eljárások (gyógyszeres 
kezelés vagy egész test besugárzás) szinte tel-
jesen elpusztítják a befogadó szervezet saját 
immun- és vérképző sejtjeit. Az őssejtátülte
téseket (csontvelő transzplantáció) követő 
regenerációban a periférián megjelenő első 
sejtcsalád az NK-sejtek.

Az eddigi klinikai megfigyelések azt bizo-
nyítják, hogy az őssejtdonor és a befogadó 
(recipiens) szervezet közötti NK-egyezés egy
értelműen befolyásolhatja a beültetett sejtek-
nek a gazdaszervezet ellen meginduló im-
munreakcióját, amely az életet veszélyeztető 
(ún. graft versus host – GVH) betegség formá
jában nyilvánul meg. További megfigyelések 
kellenek azonban ahhoz, hogy ennek a vi-
szonynak a részleteit is megismerhessük. 
Ésszerű tehát, hogy az NK-sejtek receptora-
inak genetikai módszerekkel történő megha-
tározása teret nyerjen; és az eddigi eredmé-
nyekből bevezetésre kerüljenek azok az eljá-
rások, amelyek a betegek javát szolgálhatják.

Ismeretes, hogy a fehérvérűségek gyógyí-
tásának előkészítésénél a lehetséges maximá-
lis immunoszuppressziós (besugárzásos) ke-
zelés sem pusztítja el az összes daganatos sejtet. 
A megbúvó maradék rosszindulatú sejtből a 
betegség kiújulhat. Szükséges ezért, hogy az 
átültetett őssejtekből kinövő új T-limfocita 
sejtcsaládok felismerjék a megbúvó sejteket, 
és ellenük immunreakciót (GVH) indítsanak 
meg. A reakció erős formája a GVH-betegség 
(GVHD), amely rossz esetben a betegek ha

lálát okozhatja. A befogadó szervezettel rea-
gáló NK-sejtekről a jelenlegi klinikai megfi-
gyelések alapján valószínűsíthető, hogy a 
megbúvó daganatsejteket elpusztítják.

A KIR-receptorok jelentőségét a legújabb 
fontos eredmények húzzák alá; 202 HLA-
azonos testvér közötti őssejttranszplantált be-
teg klinikai adatainak elemzésével bizonyítot
ták, hogy a transzplantáció eredményessége 
függ a donor és recipiens KIR genotípusától. 
Aktiváló típusú KIR-receptor jelenléte a do
norsejteken emelte az immunreaktivitást, 
ugyanakkor a befogadó beteg gátló KIR-re
ceptorai az elfogadást segítették elő. További 
kiterjedt vizsgálatok és klinikai megfigyelések 
szükségesek a fenti ígéretes eredmények meg
erősítésére és az aktiváló/gátló KIR recepto-
rok immungenetikai tesztelésére, amelyek 
jelentősen megváltoztathatják az őssejt-transz
plantációs terápiás eljárásban eddig követett 
kiválasztási stratégiánkat. Joel Y. Sun és mun-
katársai (2005) azt észlelték, hogy a nemrokon 
őssejtátültetést követő GVHD erősségét nö­
velte, ha a leukémiás betegek több gátló KIR-
receptorral bírtak, mint a donorok, és/vagy 
a donoroknak több aktiváló receptoruk volt, 
mint a betegeknek. Japán szerzők 379 vastag
béldaganatos beteg vizsgálatával megállapítot
ták, hogy a magas NK-aktivitás védő hatású 
e daganattípusban (Furue et al., 2008).

Terhesség és NK-sejtek

A méhbe beágyazódó petesejt, illetve embrió 
genetikai okok miatt immunológiailag „félig 
idegen”, hiszen az apai géneket is kifejezi. A 
szervezet azonban különböző utakon és válto
zatos mechanizmusokkal védi az embrió za
vartalan fejlődését. A korai szakaszban egy 
speciális NK-sejtcsalád működik ennek érde-
kében. Korábbi vizsgálatok kimutatták, hogy 
a terhesség első három hónapjában a méhben 

speciális NK-sejtcsalád alkotja a sejtek mint-
egy 70–90 %-át. Ezek az ún. uterus natural 
killer sejtek (uNK) a méh átalakult nyálkahár-
tyájában találhatók, és hormonális szabályo-
zás alatt állnak. Aktivált NK-sejteknek tekint-
hetők, amelyeknek sejtfelszíni jellemzői is 
eltérőek, és a korai (embrionális) NK-sejtekre 
emlékeztetnek. 

Az embrióburkokon az ősi HLA-mole
kula (HLA-G és -E) fejeződik ki. A G-mo-
lekula gátolja, hogy az uNK-sejtek felismerjék 
a szemi-allogén trofoblaszt sejteket, és így 
elősegíti az embrió beágyazódását és fejlődé-
sét (O’Connor et al, 2006). További és újabb 
vizsgálatok szerint előtérben álló gátló mecha
nizmus a HLA-E-molekula és a megfelelő 
lektinreceptor kapcsolat, amely fiziológiás 
terhesség esetén gátló hatást fejt ki. Mindez 
ésszerű; ám kellőképpen nem bizonyított, 
hogy az uNK-sejtek a „félig idegen” embriót 
ismerik fel, és végső soron az első három hó
napban a terhesség fennmaradásában a leg
fontosabb immunológiai tényezőt jelentik. 
(Lanier, 1998).

A legújabb felfogás szerint a korai élettani 
terhességet mint az uNK-sejtek–trofoblaszt 
sejtek interakciója következményeként kivál-
tott steril gyulladásos reakciójának tekintik, 
aminek hatására az immunrendszert stimu-
láló üzenetközvetítő molekulákat (citokineket) 
termelnek. Az egészséges terhességben azok 
a citokinek (Th2) játsszák a főszerepet, amelye
ket korai típusú uNK-sejtek termelnek. Ismét
lődő vetélésekben az uNK-sejtek késői típu-
súak, és főként más (Th1) citokineket termel
nek, amelyek további immunsejtek aktiválá
sával a magzat korai felszívódását váltanák ki 
(Sargent et al, 2007). A valóságos szabályozó 
mechanizmus ennél az itt vázolt, egyszerűsí-
tett képnél minden bizonnyal bonyolultabb, 
amit az idevágó kiterjedt irodalom is jelez.

Fontos kiemelnünk, hogy az uNK-sejtek 
hormonális hatás alatt állnak; noha hormonre
ceptoruk nincsen, mégis követik a női ciklus 
ingadozását. Hazai kutatók kimutatták, hogy 
sárgatesthormon hatására limfocitákban 
termelődő gátló faktor található (PIBF – 
progeszteron indukált blokkoló faktor), 
amely citokinközvetített mechanizmus révén 
csökkenti az uNK-sejtek citotoxikus aktivi-
tását, vetélés ellenes hatást fejtve ki (Szekeres-
Barthó et al., 1996;  Anderle et al., 2008)

Mindebből a rövid összefoglalásból is 
látható, hogy a szabályozás bonyolult lánco-
latában az uNK-sejtek fontos szerepet tölte-
nek be, amelyeknek további szabályozó körei 
már részben ismertek. 

Cikkünkben az emberi természetes ölősejtek 
legfontosabb jellemzőit, genetikai-immun-
biológiai tulajdonságait foglaltuk össze. Első-
sorban azon területeket tekintettük át, ahol 
az elmúlt években az új megismerések klini-
kai szempontból is számottevőek, illetve 
azokat, amelyek felfogásunkat változtatták 
meg e kevéssé ismert sejtcsaládról. 

Rövid fogalommagyarázat
receptor	• sejtes szerkezeti elem, amely a neki 

megfelelő elemmel (ligandummal) kötőd-
ve jelet továbbít a sejt magja felé 

KIR • (killer immunglobulinszerű receptor) 
az NK-sejtek immunglobulin szerkezet-
hez hasonló felismerő receptorai

ligandum • a receptorhoz specifikusan kö-
tődő molekula

MHC-I • minden magvas sejten, az egyed 
szöveti azonosságát hordozó molekulacsa-
ládok genetikai kódját hordozó szakasz

(HLA-A-B-C) • az MHC-I által kódolt 
szöveti kompatibilitási jegyek (transzplan-
tációs antigének) 
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T-sejtek • immunológiai válaszképességüket 
a magzati életben a csecsemőmirigyben 
(timusz) elnyerő fehérvérsejtek, amelyek 
főként a szerzett immunitást (és az immu-
nológiai emlékezetet) biztosítják

citokinek • sejtek által termelt üzenetközvetí
tő, szabályozó molekulák

GVH-reakció • (graft versus host – GVH) 
a beültetett immunkompetens sejteknek a 
befogadó szervezet elleni immunreakciója

GVHD • az előző immunreakció következté
ben kialakuló súlyos betegségegyüttes

immunszuppresszió • a szervezet immunvála
szának elnyomása (sokszor gyógyító célzat
tal, gyógyszer, besugárzás alkalmazásával)

AML • a fehérvérűség (leukémia) egyik for
mája, amely a fehérvérsejtek csontvelői 
előalakjaiból indul ki

uNK • a terhesség első harmadában, a méh-
ben található különleges NK-sejtek

Kulcsszavak: immunológia, immunválasz, 
természetes ölősejt, limfocita, receptor, klinikum, 
sejtaktiváció
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