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主要组织相容性生合物!MHC)与制1经组织中免生应咎的关系

、 l
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普遍认为脑和其他神经组织有免疫豁免性
(immunologically priyik缸中， 如指毒在神经

组织、中的非常生长形态、神经肿瘤的护张生长、

移植物在神经组织中的存活等山。旦掉，这种
‘ r'l .1'" 1) ( J'I !. 

免疫l豁免性也不是绝对 自b 飞 阴沟免岳和自身免
疫反应都能在脑内友生(1 ，且 )0 lÍ!1一脑屏障可能是

导致"免疫学分阔气immùno16与idlî吉'oíâtión)的
主要原因豆一， 但也不能忽视~l其他因子的盛要

性，如正常神经组织中缺乏主要组i织相容性复

合物 (Main HistocompaÌibÜìty 已。站p1法，简称
MHC勺的表达产物。近来研宽发现， 、正因为这

芙细胞表面抗原的缺乏， 导致了神经组织免受

T':'"细胞介导的免疫酬。 '本均f详叶iIt 在神
经组织、中的表达与神经组织中兔屁应、苦之间的

关系。

-> 、 兔班卒统和苟经系统 i
之间的物理屏障

以前都认为神经绳织的现辑部虎蚌是由于

免疫系统相抖经系统之间的物理屏障造成的。

研杰熬现{ j 身恃其UH位房川豆叶FF现存脑
内缺乏，从而神经JJL原不能被运14击到排水巳器官 ，

而另外一些物愤(如免疫陈蛋白 、犬分于惆节因

予干扣口兔E跨即￥旨;阔吕性细 H盹扭寺J 甲开开7丑-二i川卢-;』4』月且血1 丁』峙边iÐ勇fid 陪障.均限市制|川j
能运Aìfu书怕输元肯(!~主到l山IJJ.川)J脑j站脑蓝囱剧J川l内1材1 { 31俨4忖飞)υ。 然而" ， 1(1凶(U_，脑屏J悻埠t剖对并: 1:浅是艳i必对1才j 

地将神经系统和免疫另累寻统结分、开γ飞虚予茨栋立宋气舶 内 j缺武乏

淋巴智智纪， 1旦抗原起草在)]肖奇葬队'iF启注也; 而
且在正常神经组织中的某些区域(如室周器官)

不存在血一脑屏障p 血一脑屏阵在组织移植中被

破坏， 在肿瘤块中可能被改变(5、正常脑组织

中缺乏白细胞， 而在某些病理状况下却发现它

的存在刊， 7 )。由此可儿， 物理屏障不能完尘解

释确实存在于神经组织的"免疫学分隔"现象。

! i ~ I !l Ij 叭~ :! ^ \ ' "1: 

换句话说，可能还有许多更重要的分子机制明

控神经组织这一免疫豁免性。
在全

手、 M，HC 表达产物的缺乏和掉经
组织兔班路兔性的关系

p 生物学工J作者在研究i神经细胞表面特征

时 ， 发现有-类在r细胞介导的免疫功能必需

的细胞表面蛋串户号， 乓管电其他组织普遍存
在，而在正常的神经组织中的神经元和神经)j支

质\~画面袅面扭朱yj_现， 因而导致了即使1f'!、巴细
胞岳搓，进)\.:)J自i内 l、 、神经拥胞已经感染了病毒或
表达肿瘤相关的或其他异源的抗原， 也不能够

与真去生'反塔，飞 i 追杀主要的细]~来指蛋白分
予是由 :tv1HC 编码自包~ 称为组织捆在性抗原。

众所周知， MHC 编剧的抗·原分为T和 E 两大

类i，，~ ' ]:类抗点在入体t中 ，VHL斗 的J义 B :C 基
因，编吗讪 在小鼠中由rßr2 的 K、 1 \1)" <4基因编

码。因此这类抗原分别被称为 Hr.:A.i....A 、 B 、 C

分i宇42-iLK、自、均-击 ; ， 关b、的 11 类抗原
在优体被称为 、HLA.，.D 平日 DR 分子， 。 在 IJ'I鼠被

称:fjR2-Ia分子、育乒乒表明(?:宇细胞免
疫应容中， T 杀伤细胞或细闹毒Z 细胞杀死靶
细胞的一衬".1忌，要i条件是靶细胞和 Z杀伤细胞具

奇想同恪 I 荠?1日1抗事。 严细盹可均寿病毒
感染细胞、 结合外来抗原的细胞" 也可以是由

化学'兑理或真他l方法改变了白细胞。 〉 这就是所

谓、问 M.tIS:'~ I)~叫我{沪Htre?t叫hj; ;;夫户的 ，
在体?夜免疫应答中，也同样表现MHC 限制性。 、

病毒、细菌等抗原首先由巨 l蓝细胞吞噬，然后

通过细胞膜将抗原信息传递给 T 辅助细胞，再

辈 人类的 MHC 称为 HLA 复合物
小鼠的 MHC 称为 H-2 复合tbJ
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由 T辅助细胞通章给，政细胞。 J主样受剧抗原束和刺Ij l 
激l的 B 细胞奸1挥恰柑f台什，分化军和日 ;增t增曾殖 豆 持变为旨古泣生， Igg 

扩阳i刊咐{停刷刷仰字抖抖桦栩~I萨叭川K白也I<J J1i.，甘忆Jμ瓜j注M监
细1楠月腕包占、，， }IT 辅助细月胞包在Jι古 :J:I二运，巨，昵细1胞包包e递递.虽的 j抗忌E师原F豆、

信息时，必需同时识另阳别IJ II 类 MHC 抗原 ， T 辅

助刽i~'方能被撤击进而辅助各地ll争能自分化。
\. 以上不难看'出" MIlIC 的表达调控深刻影

响生物体机;~Z年使用时隆抗阱术和灵
敏度较高的免疫缅脑化学方法揭吞了 ，MHC 的

表达并不是固定不变的， 当受到外来影响时，

两类杭康的表达就会发坐爱化飞实览表胡(11'- 1 2 ) , 

I 类抗原及存崔立二神经元、 ‘ 少i突庇质知胞、 !1\
!佼质细胞， 在许多神经肿瘤上，也未、发现有它

们尚祥和飞;川虽然芷;盯应I到绍，' 1白 血管挂上发现有
L类抗原话i生存在兔 然而远r&iPI能只反映了 Jfll

7育中的抗原被吸附到血管壁上，而来是本身内

剧的1知原的表起。对 E 到才原ih分布 ，
大都执为不存在予正常脑组织 I轩的维大部分实

质细胞和血管上。一些实t验探测到含肴 E 类抗

町、;吗?目标J .根据它们叫、形怒 ，Vj|·付革是有反
应活性的星开J.í，月亮质细，J血 、 ，小胶质细胞阳己!占突!技

质细胞， 而‘不是神1约元柑挣JI~， t(态的}皇形股质
fmld:3同时啦观察主l |77数不多{54智主玉树 E
类例:原咽tt存在。有，)\_认为 E 类抗原活性的稀

有专芹汗如春明了正常脑组织吧'是米白现的，
只有当旦到外来伤在时， 它会在殉挡在伤在处
表j易出来而但中2制调节作用LW--l7 1: aj v 

e dii Jt p ; 述 ' 1. t扩布1付F:丰j串7;向向刊，丁f加TIt如防[白市;斗功!
细胞巾， 1 丰11 rr 类抗原成份缺乏F 脑4日j胞即使

受到病毒f感染、出现肿瘤相关抗慑或哄他异源

抗FF-JW免受 7细胞介:域的绚府对刷刷牙，
因此它们能得以生存和扩增。从另户方而来看 ，

M'PIC、产物的肤乏可甜是移植i物在神经组织中

能悻存，洁的重要原因!的。 ， 1 ' SJ;; 
、， .、

三、 MHC 在神经组织中

表达的调控机理

关于 MHC 表达的调怜， 犬部分证据来源

于体外研究( 18 ， 1 的。当有干扰素存在时，在神经

母细胞妹_JMR-5 (Neuroblastoma) 中， 1 类抗原

分旷if表达增加， 而丰Ijl经胶民细胞 1朱即使在没有

汗扰蒜存在时，咆呈现 I 类抗原分子的强表达。

椅养的哼质细胞 i王能r在休外表孚 E 类知原分

y;o 这些解外表达的 I 和直 类抗原分子，都具有

MHC 限制性作用 (6) ，。由此看来，神经元和胶质

细胞似乎能合成 MHQ 编码的芹物。 ψ 

由J口'日:脑屏障，脑内的大部分实质细胞都

能洋!免与否血桨屯的抗原·、 ，免疫调节因子和得疫

IF性细胞币1被对~~蒋耐!+那么在无屏障的区域是
否会有 MHC 编刊产物的表达 ? 实验表明 ， 存

无屏障的室周器官、胶质瘤(此炖间屏障可能破

坏)川J丛及喋;严乡坦觉归1Z盯;才宁衬[4唯!

有f付女如qU1苦飞飞 仁1障宇F扣口淋曰结)均神经细胞培痛7上都未见:帘
?FMH仨 I 乡类1j分分 i厅♂的表i达主 。 、 这样吾未 ， 与血液中抗

原的被动t按晶角触j虫!不于有T能是语号 I 类介子表达的充

bP狞寿ír件牛 。 进τ步二乓飞作发功研现牛\~ ， 1) ，类分子既不在物
理#向部位φ附伤}表达，也p长见于有反应能

异?飞j旱很胶原细胞中剧院质痛附近区域表达。、

相!反问， 在脑和附近百大旦的 E 荣分子ílfl性，细

J包砖引巨?在辞地病夺l扭胶历细胞区域有 I 类和
其 养分予表达叭 ，叫Z 5♂苟耳司， j介外i卡、， JI 类分子的表达早

在多发性硕f化k斑 (MS P抖1.'1叫qu肘es时)川f的i白甘形成时期就能

看 5EP到寸1!俨!

皮以及神经管或阳胚丁 1胎台其他神经细织却没有 I

类介7帚否'1 1闹均表达。< 1 类分子的存在与否似乎并不

苇WW台形态发生模式 ， 也不茹 nl~'J件外培养的

t1f' f)'j吼细!!臼之间的接触( 2 4)。还有实验发现，有

干好，车'被革1月1 到新均属与I~削Lxj 1=11 ，也能诱发MHC
的严表达4 梓一结识预示， MHC 的表达调控

严仅仅是体外祖轻细胞的恃性 ， 而且有可能在

治疗过程如: 人为控布咔在体内的表达( 1 幻。 『

四、IMHC 限制性作用和'其他 '
免疲作用因子的关系

川;萃llMÆC 限制的sT S细胞功能仅仅是代表生

物体对外来的或不适宜的抗原的反应能为的一

部分。 MHC 的限制作用对中性和细胞、巨噬细

胞介导的炎症反应及 NK 活性并无影响。那些
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刘T 细 )]!i ::f.， (:为作用封为吃碳嚣的神经细胞株却是 ~ ' 1977 ， ' 泣dv. Ifttmù咄lJ， 2 51 1」54. J f' 

NK 细胞的靶。另外 ， 效应 T 细胞识另IJ一个细胞

表面的抗原时，虽然受到 MHC 的限制，但其分

泌的效应宁。既能直接?乍用于邻近细胞， 戈能通
道诱发另外的效应细胞的参与及新的淋坦因乎
拈免i疫识j节因 '子的产些问 才安~ j;fu作用导;gEP勋、

. 细胞。 所以 MHC 产物在部兔组织附的i变革lJ
可能t只代表'神经组织中免疫应绘的L个调控模
型， 为了全面理解神经组织中免'疫应答前t作用
机理; 还 必须考虑 到非 M自c 限制'的免注效
应。 r 尸'，HW 画，

关于 MHC 参与神经组织中免度应容关系

的孙子机制的研究压很不完善 ， 有许l多课题值
得进←步探讨。例如，在什么样的发t育或病哇「状
态示， 神经元或!眨质细胞合成 MHct产硝始
势'，ij白二体内被表达出来， t 能用什么样的疗浩荡
导出 更强的 MHè 表达 1 当不需要其表达时、借口
移植)，如能rn l1!.它的:发生， MHC 在.达的变ij七
会导致什圣、粹的免度学效架。深'入开展这JJ'曲
:局如究， 无疑有助于深刻了解和控制神经组织
'中免疫应答的整个生物学过程，同时在临床上 ，

菊午治疗和('经组织中免疫手n 自身免疫疾病，也是
非旨:有意义的。

摘 要

lílL -脑物理屏障及正常神经组织中 MHC产
物的缺乏， 可能是导致神经组织免疫豁免性的

重'要原因 。 而血 -n亩 :1VJf里屏障的破坏、" MHC 产

丰扩的诱发合 成以及受 MHC 限制和非限情|川1~效
应子功能的产生￥J 在神经组织的免疫应答1中
都拉着各自的作用。 诱发"MHC 问乡的表达肯
定会影响到神经组织中免疫1月 j才;的环境。本文

综述了 MHC 的表达与神经去织 EÞ兔技应答的
"' , r\ 组吁 ， ，J~ 1.. '1 P i 

关系 。
_，凶， \iFJ e h吨，
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