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�� � � � � � �� �� ��
,
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贝类
,

即软体动物
,

是无脊椎动物中的一大类
。

贝类的免疫生物学研究
,

作为无脊椎

动物免疫学研究的一部分
,

在探索物种的起源与进化
,

以及免疫系统的发生等方面有着重

要的意义
。

另一方面
,

贝类在生产上也有很高的经济价值 �’�
。

贝类免疫学是贝类病虫害

研究的基础课题
。

尤其重要的是
,

人工珍珠养殖技术要求育珠蚌接受由另一只蚌移植来

的外套膜组织小片
,

这一独特的异体移植过程涉及到免疫学的一些基本问题
。

比如石安

静等��,
’�证实插片手术中普遍存在着细胞识别和排斥现象

。

但除此之外
,

国 内几乎再没有

其它关于贝类免疫学研究的报道
。

本文主要从瓣鳃纲 �双壳纲�的角度
,

就已有的成果作

一综述
,

为国内研究提供资料
。

� 贝类血细胞的分类

贝类血细胞在机体的防御机制中起着重要的作用【��� ��
。

但到 目前为止
,

对于贝类的

血细胞却还没有完善的系统的分类
。

��� �� �� �� �� 在定义白细胞时
,

就提到贝类和 昆虫一

样
,

血液中有两种白细胞 � 含大量粗糙颗粒的白细胞和含很少或不含颗粒的透明白细胞
。

� �� � �� �� 则从形态学的角度将瓣鳃纲软体动物血细胞分为 �� 种类型
。

以后
,

随着电镜技

术和细胞化学技术的发展
,

出现 了各种分类方法和命名系统
。

� ��� �� �� �根据多种文献
,

将瓣鳃纲软体动物的血细胞分为八大类
�

�
�

� 红细胞 大量存在于蜡属的血液中
,

大小约 �� � ��户�
,

可能参与氧的运送
。

� � 普通白细胞 类似于 哺乳动物的 白细胞
,

直径 �一 � �尹�
。

核卵 圆形
,

直径约

�� �  年�月 � 日收到
。
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�� �
。

这种细胞具有吞噬功能
。

� � 透明白细胞 可在 �
�

�� 淡水贝的血涂片上观察到
,

相当于脊椎动物的淋巴细

胞
。

细胞核可达细胞直径的 � � �一� � �
。

染色质凝集成团
。

� �� 成白细胞 在血液的涂片和切片中均可见到
,

大小约 � � �� 料�
。

细胞质呈狭长带

状
。

� � 嗜酸性粒细胞 体积变化大
,

直径范围 �一�如�
。

核为细胞直径的 � � �
,

呈卵圆

形
,

稍微偏离中心
,

通常可观察到核仁
,

染色质轻度凝集
。

大量嗜曙红颗粒分布在核周

围
。

� � 嗜碱性粒细胞 �一� �淡水贝的血淋巴涂片上可观察到
,

直径 �一�� 拼�
。

细胞核

圆形
,

可达细胞直径的 � � �一 � � �
,

染色质高度凝集
。

细胞质很少
,

嗜碱性
。

� � 嗜中性粒细胞 大小约 � � �� � �
。

核呈卵圆形
,

� � � 拼�
。

细胞质中含双折射颗

粒
,

颗粒颜色变化较大
。

� � 揭色细胞 存在于围心腔
,

大小约 � � � � �月�
。

核呈贴花形
,

约 �
�

� � �� �拜�
,

观察

不到核仁
。

细胞质少
,

大液泡内含褐 色素
。

� 贝类的异己识别

贝类和其它许多无脊椎动物一样
,

能够识别
“

异己成分
”

�比如
,

病毒
、

细菌
、

真菌
、

原虫

和非生命物质 �
,

并产生一定的生理反应�� 
。

由于贝类血细胞不能产生免疫球蛋白
,

因而

不能对外来异物产生特异性的识别和反应
,

但实验表明 【’��
,

贝类的血细胞确实可产生异

己识别分子
。

那么
,

这种分子是什么呢 � ��� ��  曾提出一个可适用于所有无脊椎动物的

异己识别模型
,

设想一类由几种糖基转移酶组成的多聚体可作为异 己识别因子
,

但尚无证

据表明这种因子存在于贝类血液中
。

相反
,

另一种分子
,

即凝集素
,

倒有可能作为一类非

免疫球蛋白分子识别外来异 己成分
。

��� �� ���
‘�以及 ��� �� ��指出

,

外源凝集素 ���  !∀ �� 可

凝集表面具有糖链的细胞和其它物质
。

� ��  等报道在多种贝类的组织和血液中检测到

凝集素活性
。

� �� �� 等��� 报道在弗吉尼亚牡蜘 �� �� �� �� ��
� 。 ,

�� �� �� 。�的血细胞微粒体中

检测到外源凝集素的活性
,

并且发现外源凝集素与微粒体高度共纯化
,

因此可 以确定血细

胞凝集素是细胞膜上的一种整合蛋白
。

细胞膜上 的这种凝集素可使血细胞微粒体与脊椎

动物红细胞结合
,

且这种结合可被某些糖链或糖蛋白所抑制
。

同时
,

他们的实验还表明
,

血细胞膜上的凝集素与血清中的凝集素密切相关
。

� �� � ��� �� 等 � � 在贻则脚
��’��

�

�
亦��’� �的血细胞膜上也检测到凝集素活性

,

并且可与抗血清凝集素的抗体发生免疫交叉

反应
。

他们发现牛下领下腺粘蛋白 �� ��
,

特异性抑制血清凝集素活性�可 以抑制血细胞

对酵母细胞的吞噬
,

表明血清凝集素和血细胞凝集素共同参与了对异物的识别和吞噬
。

一种可能的机制是 � 血细胞合成凝集素
,

一部分分泌到血液中
,

一部分则整合到细胞膜上
,

这相当于高等脊椎动物血液中的游离 �� 和 � 细胞的膜表面 ��
,

从而起到异 己识别的功

能
。

但是
,

凝集素和 �� 有两点重要的区别 � � �� 的异 己识别表现出高度的特异性
,

而凝

集素
’

只能根据糖链 的糖基组成非特异性地区分
“

自己
”

和
“

异己
” 。

� 凝集素是组成性

�� �� �� �� �� � � 的
,

即不经诱导就已存在
,

而 �� 则是可诱导的
。

尽管如此
,

凝集素仍然代表
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了一种有效的异 己识别分子
,

在贝类机体的防御反应中发挥出相应的功能
。

另一方面
,

凝集素并不是参与异己识别的唯一因子
。

早在 �� 年代
,

一系列实验表明

牡骊 �
�

,

�� �� �� 。 的血细胞对多种细菌具有趋化性 �� 
。

以后
,

� � � �� � � 确认
,

在这些实验中

有效的化学引诱剂是细菌的细胞壁或者细胞膜上一种蛋白质
,

分子量约 ��� �
,

不含糖类

或脂类
。

由于凝集素只识别糖链上的糖基组成
,

因此可以预料
,

贝类的血液中还有别的因

子参与了异 己识别过程
。

由此可见
,

贝类血液中存在着一个有效的非特异性异己识别体系
。

那么
,

识别完成以

后
,

怎样消除这些异物呢 �

噬
,

用
。

异己成分消除

实验表明
,

贝类和其它无脊椎动物一样
,

其血细胞可攻击侵人体内的异己成分
,

如吞

包围 ��
�
�� � �� �� �� ��

,

血淋巴凝集
,

释放酚氧化酶和黑色素
,

以及溶酶体酶的水解作

吞噬作用是一种基本的原始的防御机制
。

��� � �
’�� 观察到牡蜗血细胞对外来异物及

可溶性蛋 白质的吞噬作用
,

并指 出了这种吞噬作用在贝类防御机制 中的重要意义
。

� �� �� �等也观察到 几了召�� ��  ! �� � � �
�� �� �� 血液中的颗粒细胞可吞噬酵母细胞

。

而

��� �� 等日
��则进一步证明酵母细胞被吞人细胞质液泡中

,

并发现小颗粒细胞的吞噬活性

比大颗粒细胞的活性大
。

��� �� 又证实这些颗粒细胞可吞噬细菌
。

可见
,

吞噬是贝类的

一种重要的防御反应机制
。

当外来异物的直径大于 � �拼� 时
,

白细胞的主要攻击行为则是
“

包围作用
” 。

和 田浩

尔等【’么 ’��在研究珍珠贝插核手术后伤 口的修复时
,

观察到受体贝的白细胞在手术后迅速

迁移到伤 口处
,

无颗粒细胞包围伤 口
,

细胞间以伸出的细胞质突起相互间牢固联接而凝

集
,

在伤口处形成 �一�� 层细胞囊被
。

细胞同时还分泌出纤维状物质到细胞间隙处
,

最终

完成伤口处的修复
。

相同的过程也可对外来异物进行包围和消灭 �� 
。

攻击异物的另一重要机制是溶酶体酶的水解作用
。

溶酶体酶
,

尤其是溶菌酶和酸性
、

碱性磷酸酶
,

相继在弗吉尼亚牡蝠 �‘�
,

沙海螂 �脚
。 。 � �� � � �� � �

’� �
,

万
�

� � � �� � � ��� �‘
,

”�
,

贻

贝 �� 等多种贝类中发现
。

和 田浩雨【‘�� 观察到珍珠贝插核手术后
,

伤 口处的颗粒细胞将外

来异物吞人细胞后
,

异物就与溶酶体融合
,

最终被各种水解酶消化
。

另一方面
,

某些溶酶

体酶也存在于血液中
,

从而形成一个水解酶体系
,

破坏和消除侵人体内的异物
。

尤其是溶

菌酶
,

在各种贝类的许多组织器官 中广泛存在
。

� ��� � 等 �� 认为溶菌酶最初起源于晶

杆
。

高价 舒介等【’�� 也发现贻贝的消化器官中的溶菌酶活性最高
。

因此
,

从进化的观点

看
,

细菌很可能是贝类 �尤其是瓣鳃纲 �的一类重要食物
,

则溶菌酶最初的功能是消化和营

养
。

但环境的压力和自然选择的结果
,

使溶菌酶逐渐出现在血液和血细胞中
,

担负起机体

防御的功能
。

� 免疫反应的调节

�� � �� 等【’� �最初从贻贝的足神经节分离出脑啡肤
,

其止痛
、

镇静的功能以及活性对金

属离子的依赖性都与哺乳动物体内的脑啡肤相似
。 ‘

这意味着贝类很可能具有与高等脊椎



� 期 陈竟春等 � 贝类免疫生物学研究概况

动物相似的神经免疫调节系统
。

进一步的证据来 自��� �� � � 等�� ! 的实验
,

证明贻贝体内存在阿片神经肤
,

参与免疫调节
,

特别是细胞粘附和细胞迁移
。

他们观察到阿片肤类物质不仅存在于血液中
,

同时也存在于血

细胞
,

但在血液中的含量要高得多
,

这可能是因为阿片肤类物质在细胞内合成以后就迅速释

放到血液中
。

实验表明
,

贻贝血液中的阿片肤物质可引起免疫活性细胞的定向迁移
,

显著加

快血细胞的粘附过程
。

由于呐咯酮可大大抑制此粘附过程
,

表明贻贝体内的阿片肤类物质也

和哺乳动物体内的阿片肤一样
,

是通过细胞表面的受体介导而起作用的
。

�� � �� � � 等进一步研究了贝类阿片神经肤的生理作用
,

证明阿片肤通过免疫活性细

胞表面的一种 占

—受体的介导!201
,

引起免疫细胞变扁
、

伸长
、

形成伪足
,

这些阿米巴运动

导致免疫细胞聚集成团
,

失去免疫活性
。

可见贝类体内的阿片肤类物质具有明显的免疫

抑制功能
。

运用
.
酶联免疫法

,

H
ug

h es [21] 在贻贝的血液和血细胞中检测到白细胞介素一 1 (l L 一 l)

和肿瘤坏死因子一城TN F 一的 的活性
。

I L 一 1 和 T N F 一: 在贻贝体内相互作用
,

参与免疫

调节
。

有趣的是
,

St
e

fa
n o 证明贻贝体内阿片肤的免疫抑制功能正是通过抑制 IL 一 1 和

T N F 一: 的活性而实现的
。

另外
,

s te fa
n

ol
22] 又发现一种重要的免疫调节分子—中性内肤酶 (N E P) 并非脊椎动

物所特有
,

而是同样也存在于贝类体内
。

某些神经肤(如阿片肤)可促进免疫活性细胞分

泌 N E P
,

即正调节作用;但高浓度的神经肤则起负调节作用
。

可以推测 N E P 是贝类免疫

调节的又一途径
。

5 研究展望

关于贝类免疫细胞的分类研究
,

H
u

g
he

s 等I23] 发现贻贝的免疫细胞可对脂多糖(L Ps)

产生反应
。

L P S 在脊椎动物体内通常作为免疫激活剂诱导 IL 一 1 和 T N F 一
二
的产生

。

通

过 比较贻贝免疫细胞对 L P S 和 D A M A (D 一A la
Z ,

M
et

s 一脑啡肤酞胺)产生反应的强弱程

度
,

他们将贻贝的免疫细胞分为两个亚群 :只对 L P S 起反应的亚群
,

和对 L P S
,

D A
M

A

都起反应的亚群
。

在此之前的血细胞分类都以形态学观察为基础
,

而这项研究打开了利

用表面标志进行血细胞分类研究的大门
。

以后
,

S te fa
n o 也发现贻贝的免疫细胞对人工

合成的 H IV gp 120 片段产生反应
,

他认为细胞可能通过类似 C D
;
或别的某种表面标志

来识别这个肤片段的
。

由此可见
,

利用细胞膜表面标志对贝类血细胞进行免疫学意义上

的分类不仅是必要的
,

而且也是可能的
。

可以预料
,

免疫细胞的系统分类将成为贝类乃至

所有无脊椎动物免疫学研究的突破口
。

关于免疫分子与免疫调节
,

H
u

g
he slz

, ]的研究表明诸如 IL 一 1
,

T N F 一: 等分子是经过

数百万年进化来的古老的信号分子
。

而象哺乳动物体内的粒细胞一单核细胞一巨噬细胞

系统也同样有其进化的历史
。

可 以肯定
,

一个庞大的信号分子系统在贝类的免疫反应中

发挥着重要而复杂的功能
,

对这个系统的探索将是贝类免疫生物学的发展方向
。
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