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序列测定、 cDNA 克隆、基因合成与表达及生

物学功能等方面的研究概况， 井介绍了其基因

组序列、细胞受体及构象方面的最新进展。
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LY-1 B淋巴细胞

丛英姿

(山东大学生物系 济南 ， 2501 00 ) 

自 Lanier 等 [IJ发现鼠类 B淋巴瘤表达 ly-

1 抗原和 Manohar 等[盯在正常鼠类脾脏中发现

携带 LY- 1 抗原分子的 B 细胞后， 对 LY-1 B 

细胞及其人类相当的细胞一一一CD 5 细胞的研

究引起了广泛的关注和|兴础。本文报道了近年

来对 Ly-] B 细胞的研究进展。

一、 ly- l B 细胞的发现

Cantor 和 Boyse[ 3 J 于 1975 年首 次确定

LY-l 是鼠类淋巴细胞表面糖，蛋白。 最初认为

它主要在 T 辅助细胞上表达， 后来发现所有 T

细胞都哀达 LY-1凹 ， 因而认为 LY-1 是 T 细盹
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的特异性标志抗原。 1981 年 ， Lani町 等 [I J令 相似的异常 LY-l B 细胞比率。这样处理所导

人惊奇:lli发现一些鼠类 B 细胞瘤表达 LY- l ， 致 LY- l B细胞选择性地存活或缺失则依赖于

并且在人类大多数 慢 性 B 淋巴 细胞白血病情 试剂的特异性[ 9J 。

CLL )细胞上也测到了 LY-l 相当的分子一­

CB 5 的表达[ 5J。随之在自身免疫品系小鼠

(NZB )租正常小鼠叶lfu 发现了带有 lY- l 的 B

细胞[ Z]，并且一小部分正常人 B细胞带有 CD

5[6 J。至此，早期一系列的发现表明在眼类和

人类 B细胞中存在一类 LY-1B 细胞。

二 、 Ly-l B 细胞的特征

LY-l B 细胞具有独特的细胞表型， 除具

有 Ly一 1 抗原分子外，它们还表达 B 细胞所特

白的全部表面抗原分子，如 SlgM、 SlgD 、

B 220 等，但不表达其他 T 细胞表面抗原，如

ThY-1 、 CD 4 、 CD 8。然而 ， LY- l B 细胞表

面抗原的在达程度与大多数脾脏或淋巴结 B 细

胞不同 ， 如 SlgM 的表达是普通 B 细胞的 3 -

5 倍，而 SlgD 的表达则低于普通 B细胞的 5

-10 日。这种差别在脾脏 LY-1 B 细胞巾较为

明显。 1a 、 ThB、 B 22。在l某些与未成熟或活

化 B 细胞相关的抗原， 如 BLA-l 、 BLA-2 等

在 LY-1 B 细胞上表达较低，而 LY-24 高度表

达，并且表达.Jlld，但缺少 CD 23 的表达[ 7J 。

有些 LY- 1 B 细胞叫有 Ma叫。 LY-1 B 细胞
形态上略大于普通 B 细胞。但迄今为止尚无任

何一种标志单独就足以确定 LY-1B 细胞，只

有运用流式细胞计(FACS )采 HJ 双染或三染 ，

将几种标志联系在一起，才能清楚地区分 Ly-

1 B 细胞，以进行分析或分离研究。

LY- 1 B 细胞在正市和免疫缺陷品系小鼠

中出现的机率不同。正常丰11免疫缺陷品系个体

具有其特定的、受遗传控制的 LY-1 B 细胞比

率。 一 般来说，免疫上正常品系的小鼠中其

LY- l B 细胞数量大致相同， r币免疫缺陷小鼠

中 LY-l B细胞比率 则趋于显著升高 (如 NZB

和 MeV 小鼠)或明显降低(如 CBA/N 和其他

Xid 品系小鼠) [8J 。月j单克隆抗 Ig 抗体处理正

常品系的新生小鼠，在成休时即可得剑与上述

三、 Ly-l ß 细胞在体内的分布

LY- l B 细胞在体内不同淋巴器官中出现

的比率与普届 B 细胞不同，在脾脏和外周血出

现的比率相当低， 但大量存在于腹腔细胞中，

约占全部腹腔细胞的 10-40%。相反， 正常

情况下在骨髓 、 淋巴结 、 Peyer 's 斑和胸 j尿中

测不至lí LY- 1 B 细胞的存在。总起来讲， LY-1 

B 细胞仅占正常成体小鼠全部 B 细胞的 1%左

右。

LY- 1 B 细胞在个体发育过程 I j1 的变化址

其最显著的特征之一。新生鼠中，超过 5 0 %的

B 细胞是 LY- 1 B 细胞，这种相对较高的比率

…直持续到 2 - 3 周龄[ 8 J 。 这种现象不仅限于

腹腔细胞乡在 NZB 小鼠脾脏也是类似的。幼

年 NZß 小鼠脾脏中约 30% 的旷细胞为 Ly- 1 

B 细胞。随着动物的成熟， Lg-1 - B 细胞迅速

增多， LY- 1+ B 细胞的相对比率降低到成年鼠

水平，即正常品系小鼠占脾脏 B细胞的 1-

2 %，在 NZB 小鼠占 5-10 %。但腹腔中仍

具有相对较多的 LY-1 + B 细胞。腹腔中含大

量 LY-1 B 细胞的机制j尚不清楚，可能与 Ly-

1 B 细胞的"定居气Homing )有关。

四 、 Ly-l B 细胞的重建与 Ly-l ß 

细胞前体

一般认为 ， }在体骨髓细胞移植可以重建致

死性照射的受体鼠所干TB 细胞群?但是 Haya­

kawa 等 [ 10 J发现尽管'口'髓细胞移植可亘建脾脏

和淋巴结中主要 B 细胞群，但通常不能重建即

使是微小数目的 LY-1 B 细胞。若移植新生脾

或新生肝的 Ig +或 Ig -细胞或成体腹腔 LY-l B 

细胞则能使 LY- l B 细胞何以王建。纯化的腹

腔 SlgM LY-l +B 细胞几乎可以使腹腔平11脾脏

LY- 1 +B 细胞自身完全重歧， 并且所反娃的

LY-l B 细胞可以维J守一相当长:iS II 才- faj (至少 6
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个月) (11] 。

骨髓细胞不能Ifh1l!: LY-1 B 细胞似乎无由

于骨髓中缺少 LY-1 B 细胞前休， 因为将同种

异型的原始细胞移植或同基因型骨髓及其他来

源如新生肝、腹腔等细胞进行组合后共同移植

时，不同的组合对重建的选择性没有任何调控

性影响，所茧建的细胞群在质和虽上都相同， 并

且在受体中至少以正常比例存在 6 个月以上，

Ha-yakawa 等在做骨髓移植实验时偶尔也发

现有 LY- 1 B 细胞的重建，但他们 没有找出能

重复的条件，这可能是由于骨髓中 LY-1 B 细

胞原始细胞比东不同的缘故。

最近我们发现(7] ， LY-1 +B 细胞来源于 Ly-

1 -B 细胞 1 LY-1-B 细胞在非胸腺依赖-2 型抗

原及抗免疫球蛋白抗体等JWf交联试剂的剌激下

活化而表达 LY- 1 抗原分子， 成为 LY-1 +B 细

胞，并且推测只有来源于胚肝的 B 细胞具有这

种性质。

五、 Ly-l B 细胞与自身抗体

由于 LY-1 B 细胞最初是在自身免疫品系

小鼠 NZB 巾所去;现的，因而首先就考虑到其

与自身免疫疾病的关系。 NZB 脾脏细胞体外

培养时分泌犬量的包捐自身抗体在内的 IgM。

这种 "白发性"分泌常常只来自 LY-l B 细胞，

在 Ly-1 B 细胞所产生的 IgM 中，自身抗体总

是占很高的比例[ 12]。由于较年轻的 NZB 小鼠

的血清中总 IgM 的是和脾脏 Ly一 1 B 细胞的数

量大致相关， 因而 NZB 小 鼠中 LY-1 B 细胞

含 IgM 分泌细胞的比率可能高于普通 B 细胞

中的比率，并且分泌的 IgM 主要为自身抗体。

对 MeV 小鼠的研究也显示 r Ly-1 B 细

胞与自身抗体分泌之间的关系。 由于 MeV 小

鼠巾几乎所有的 B 细胞都是 LY-1 B 细胞，因

而 MeV 小鼠异常高水平的 rl 身抗体肯定与

Ly-1 B 细胞紧密相关( 13] 。

址正常小鼠的研究'也发现了上述相关性，

特别是发现才旦与用夜萝蛋白酶处理过的小鼠

红细胞(BrMRBC)相作用的自 身抗体与 LY- 1 B 

细胞密切相关。 Bussard 等 [ 14]在未经免疫的小

鼠腹腔J!:J测到了抗-BrMRBC 抗体 分泌细胞。

分离实验表明 ，在腹腔巾至少 80 %的抗-BrM­

RBC 的溶血空 斑生成细胞来源于 LY-1 B 细

胞。正常情况下，在脾脏也能测到一定比率的抗

-BrMRBC !:t.成细胞。小鼠品系差异也表明 Ly-

1 B 细胞比率与抗-BrMRBC 的最相平行。含

大量 LY-1 B 细胞的 NZB 的小鼠的血泊中含

有大量的抗-BrMRBC 抗体，将 Xid 突变基因

引入 NZB 小鼠，抗-BrMRBC 分泌细胞和 Ly-

1B 细胞都急剧减少[8 ， 15] 。

最近， Mercolino 等 [lð]发现， 抗共同膜磷

脂， 磷醋眈胆碱的抗体是由 LY- 1 B 细胞产生

的 ，在正常未经免疫的小鼠中它们由 1 0-15 %

的 LY- 1 + B 细胞所生成，而与 Ly- I-B 细胞无

关。这就进一步说明， LY-1 B 细胞为自身抗

体的主要生产者。

六、 Ly-l B 细胞与肿榴发生

许多证据表明，相当多的鼠类 B 细胞瘤都

表达 LY- l 。 许多 B淋巴瘤，无论是白发性地

或由病毒所诱发的，都表达 LY_ 1 [l， 17] 。

Haughton 等 ( 18]对 CH B 细胞淋巴 瘤进行

了很多研究，发现所有 27 种 CH B 淋巴瘤都

表达 IgM，同时不同程度地表达 LY- l，这充

分显示了 LY-IB 细胞与 B 淋 巴瘤之间的相关

性。

CH 淋巴瘤的抗体特异性表明它们是一组

与麟脂或存在于 SRBC、 BrNRBC 或 E . Coli 

上的相应决定簇反应的抗体。 Bishop 等 [ 19] 用

一种抗个休独特型抗体确定了正常脾脏中相应

的 B细胞，并且发现分恼与 SRBC 和 BrMRBC

反应的抗体的细胞为 LY-l + 0 Davidson 等 [ 17] 

发现在 NFSjNV 同系小鼠(易于发生非胸腺淋

巴瘤和骨髓起源的白血病)中所产生的所有 B

淋巴痛几乎都表达 LY- 1 。

尽管 LY- l B 细胞和相关的细胞株尚未明

确地表明其具有特征性的癌基因表达，大部分

由 Abelson 小鼠白血病病毒转化所F生的 B 细
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胞株表达 LY-l 的拌不多，但大部分由不同反
转录病毒(具 fes、 ras 、 srC 癌基因)所转化的

细胞株都表达 LY- 1，并且表现 c-myc 基因扩

增和过量表达[20 J 。

七、 LY-l B 细胞免费球蛋白基因的襄达

表达 λ 轻链的 B 细胞的比例 在腹腔 Ly-]

B 细胞比在普通 B 细胞中要高得多，一般可高

达 1 0-20%凹，不同的 LY-1 B 细胞瘤及体外

细胞株都表达 儿 链而不表达 K 链。有趣的是，

其中一株细胞瘤(NFS-5)随 着 细菌 脂多糖

( LPS )的缺乏或存在， 其细胞表面上 K 和 k 的

表达也有所改变。在有 LPS 存在的情况下， 可

以诱发其以与前 B细胞淋巴 瘤 70 N/ 3 相似的

方式表达 κ 轻链。与已被广泛接受的准则相

反，当用 LPS 继续培养时 ， 这些 U 细 胞株则

发生原先种系 ( germ-line)基因 儿轻链 位点的

重排和 λ 轻链在细胞表面上的表达【 21 ) 。 撤除

LPS 后 K 轻链重新表达，表明这种细胞株中原

已表达的 K 等位基因仍然存在。一般所公认的

轻链重排模式为 : 只有在两个 K 等位基因都不

能产生有效垂排时，儿轻链位点才可以重排并

表达，但 j三述 NFS-5 的行为 却明 显与该模式

相冲突。这种轻链表达转换(switch)的情况在

重建的受体小鼠腹腔 LY-1 B 细胞中并不常见。

移植用 FACS 分离的 旷细胞后，受 致 死性照

射的受体所产生的几乎全是 K+LY-1 B 细胞，

而用 FACS 分离的 r 细胞则几乎全 部产生 Y

LY-1 B 细胞 ( 1 1)。不过，儿轻链在正常 腹腔

Ly一 1 B 细胞中表达增多也显示了 LY-l B 细胞

分化中独特的基因调控。

与 B细胞分化正常模式 相矛盾的另一点

是， NFS-5 细胞株免疫球蛋白重链在缺乏轻链

表达的情况下可以在细胞表 面七表达[ 21 ) 。

Herzenberg 等 [22 )在研究 IgM 重链转基因鼠时

发现，等位基因排斥规律在 LY-1 B 细胞巾明

显失灵。我们的实验也得到了类似的结果。

尽管杂交瘤、骨髓痛和正常脾脏及淋巴结

B细胞趋于自 J 558 V H基因家族表达 Vu基因 ，

但有些实验表明从富含 LY-l B 细胞的淋巴组
织所产生的杂交瘤'市常表达属于 7183、 Q 52 

和 S-107 V H 去因家族的 VH 基因，它们位于

比 J 558 家族更靠近 IgCH 区的部位。 Hardy

等 ( 23)发现由纯化的 LY- 1 B 细胞所 产生的抗

-BrMRBC 杂交瘤主要表达 VH 11 基 因家族。

最近一些实验室对 LY-1 B 细胞杂交瘤所

编码的产生自 身抗体的基因进行了研究， 发现

自 然或与红斑狼疮相关联的抗 DNA 抗体是由

种系 ( germline ) V H 基因所编码，因而 LY-1

B 细胞可以利用种系 VH 基因而不需要体细胞

突变的任何修饰[叫。

对 Ly- 1 B 细胞瘤的研究还揭示了 VH 基

因取代现象的存在， 即在已发生功能性 VDJ

重排并开始产生该重排所特异地 Ig 重链的细

胞中 ， VH 基因可以被取代， 并在这些细胞中

表达利用新替代的 VH 基因的 Ig 重链。

八、 结束语

尽管近 10 年来对 LY- 1 B 细胞展开了很多

研究，但对 LY-1 B 细胞的了解仍处于初步阶

段。 目前研究重点主要在对 LY-1 B 细胞的

性质、 功能 ， Ly一 1 B 细胞的分化及 LY-1 B 细

胞与 B CLL 和自身免疫疾病发生之间的关系

等方而的研究9 顶计在:不远的将来对 LY- 1 B 

细胞的了解将会有一个大的飞跃。

摘 要

LY- 1 B 细胞是近年来发现的一种淋巴细

胞，它们既带有典型的 B淋巴细胞表ïli抗原，

又表达 T 淋巴细胞抗原一-LY-l 分子与普。通

B 细胞相比， LY-l B 细胞具有其独特的性质，

参与自 身抗体的分泌，并与慢性 B 淋巴细胞白

血病的发生有关。本文报道了近年来对 LY-1

B 细胞的研究进展。
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果蝇胚胎背腹图式的早期形成来

赵 j生标

ur同问学院|二海细胞生物学研究所 200031) 

5县:虹的卵 军n胚胎具有前后休节 l到式扣背腹

组织罔式，二者明显地不同 ， 分别由前后在|背

腹图式基因控制。关于前后陈|式的决定和形成

见前文[ 1 ， 2] 。

呆蝇胚胎背腹图式指不同组织(包括中胚

层 ， J良方上皮和神经束，背方上皮和l羊浆膜等)

在背腹方向 (I~分布图式。遗传学， 胚胎'子和近

来的分子生物半研究资料表明 ， 背腹图式形成

的途径是由背腹图式基因在转录和l转译水平的

调控，以及边过细胞间相互作用等共同组成

的[3] 。 在这些抗因的作用下， 位 F背腹制l上不

同水平的:在肝细胞分别分化为不同的组织。

一、 果蝇背腹图式

野佳型果蝇卵一旦成熟，就已明显具有前

后和背)血轴性。一般背而较平，前部背方具有

卵孔，而腹雨呈弯曲状(图 2 c) 。

受精后的卵经过 9 次快速核分裂，产怜的

核向卵表面迁移， 分布在周缘细胞质层内。这

些卵核再分裂 4 次，在卵表丽层共形成约 6000

个核。这个时期的胚胎称合胞休囊胚 。 然后细

胞膜从卵表i1ii ;在细胞核之间向下延伸， 每个核

连同--部分细胞质各自形成一个细胞，成为细

胞囊胚。

合胞体囊胚时，周缘的细胞按各自处在阳

胎前后轴和背腹轴的不同位置上。这种位贵的

不同决定了每个细胞的发市命运[410 前后位置

庄学憾教授曾对本文提出宝贵的息见， 特表 l暂
池、 ，
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