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鱼类的H
ee
Y 抗原及其意义

A N T I G E N H 一 Y IN F I S H E S A N D I T S S I G N I F IC A T I O N

吴 清 江

( 中国科学院水生生物研究所 )

W
u Q in 幻i a n g

(In
, t定七u切 o f H y d r o b i o王。 g y

,

A e a d a m讥 S加 i。。 )

在脊推动物的所有异配性别中
,

无论是 x y 型或 ZW 型
,

都发现有 H
一
Y 抗原

,

它在 x y 型动物精

果或 z w 型动物卵巢的分化中起着重要作用
。

为此
,

弄清 H
一Y 抗原在鱼类中的表达及其免疫机制就可

能成为研究性细胞发生
、

进化及种族鉴定的理想工具
,

而且还可期望用于控制鱼类的性腺发育
。

(一 ) 脊椎动物中的一种特殊抗原

早在 50 年代
,

E i 。腼 al d 和 S n nI o et’ 忆̀ ,

就发现把雄性小鼠的皮肤移植至高度纯化的同系雌性小鼠

体上出现排斥现象
,

而把同系雌性小鼠的皮肤作为接穗即能有高度的组织相容性
。

至 60 年代
,

iB ill n g
-

ha m 和 is l ve rt 刁`
把这种具有雄性特异性的抗原称之谓 H

一Y 抗原
.

H 为组织相容性 ( H i。俪
。 。 p o ilt 元t y )

一词的第一个字母
,

Y 为 Y 染色体
,

囚为这种抗原是与 Y 染色体紧密关联的
。

检验 H
一Y 抗原是否存在

,

早先大多采用组织移植的实验方法
。

但由于只有少数几种类型的细胞是

这种抗体的敏感靶细胞
,

因此以后发展了血清学方法
。

其中抗原材料用得最多的是副肇精细胞
。

例如把

同一个高纯度品系的小鼠副摹精细胞给雌鼠作超免疫处理而获得抗 H 一
Y 血清

,

再以它来作血清学 检

验
,

以确定受试细胞是否有 H 一
Y 抗原存在

。

H
一
Y 抗原是一种很微弱的抗原

,

它在抗血清中的量极少
,

以致使某些检验在技术上发生困难
。

至

70 年代
,

单克隆抗体技术的应用
,

使 H
一
Y 抗原的检验获得较为完满的结果

。
E艳

。 h切 l 等 ( 19 79 年 )
「名,
把

4 月龄的纯品系雄性小鼠的精巢取出
,

以磷酸盐缓冲液 ( p H 7
.

2) 制备悬浮液
。

再把含有 5
x
1a0 个这种精

细胞的悬液用腹腔注射的方法注入 2 月龄同系雌性小鼠的体内
。

3 周后再以 2 6 日龄的同系雄性小鼠的

精巢细胞磷酸盐缓冲液进行第二次注射来增强小鼠的免疫力
。

4 天后把雌性小鼠的脾脏取出
。

脾脏富合

淋巴细胞
,

由于经过两次免疫
,

这种淋巴细胞具有很强的产生抗体的能力
。

把具有免疫能力的小鼠淋巴

细胞与生长迅速的小鼠肿瘤细胞 (M卿~ )依 K e n此忧法进行融合获得既生长繁殖迅速
,

又具有免疫

力的杂种细胞
。

这种杂种细胞经过在 弱孔的培养板上进行克隆
,

把具有阳性免疫反应的细胞株再进行

次级克隆
,

则可获得免疫力强的细胞株
,

扩增后可获得大量的抗体
。

到目煎为止
,

不仅证明在 X 犷 型的

异配性别的哺乳动物中有 11
一
Y 抗原存在

,

而且在 z 下v 型的异配性别的鸟类以及爬行类
,

两栖类和鱼类

中都发现有 H
一
Y 抗原

。

当然
,
z w 型的异配性别的动物 H

一Y 抗原是存在于雌性
,

而不是雄性个体
.

(二 ) 鱼类中的 H es Y 抗原及其与进化的关系

目前
,

已对若干种鱼类进行过实验
,

发现存在 H
一
Y 抗原

。

已知有 H
一
Y 抗原的鱼类分属干 5 个不

同的 目
,

15 个种戈见表)
。

其中包括 x y 型和 z w 型的异配性别类型
,

即有的存在于雄性
,

有的存在于雌
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性个体(见表 1 )
.

表 I H 一
Y 抗原在鱼类中的表达

作作 者者 种 类类 抗原存在的性别别

SSS ha le e vta l ( 了盯8 ))) 名a 浓饥 0 g a 艺r J朋
r 落落 早早

MMM 往l lo r & W o l派( 1济9 ))) 名成公e乙落舰坳 改乙必此咐咐 舌
一

罕罕

PPP e o ha n e ta l ( 1盯9 ))) 工` 乙艺8化 s r 己才茱。公 a 匆 sss 古古

SSS }l a l 户 v& H uo b o r
( 1舫〔}))) 刀以禧了砌

, , 习称侧吕吕 言
,

早早

WWW ib e 二 g ( 1 9 82 ))) C a r a 吕邵“ s 乙敲 r 。公钻钻 忿
,

罕罕

ZZZ ab
o r s k i & B ru

s l瞥 ( 1 9 8 2 ))) X `砰 。冰盯哪 h砚了er `̀ 古古

PPP 几r m
o n t i e 一 。七 a l ( 1 9 8 2 ))) 万a 犷乙倪 s 云召班扩a 多 。佛 aaa

含
,

早早

sss e c o m b e , o 七a l ( 1朋2 ))) X 乞协。户
。
仪

s 饥 a ` 祝了a亩秘 ,, 含含

丑丑丑` 哪。 。 h r o m钻 加时口了若若 含含

00000 厂 f ; 落a ` 之时落测吕吕 名名

TTTTT苏忑砚州 a 盆p
··

古古

工工工召卜斌占宕尸吕 犷亡忿滋邵了
a 止移 sss 含含

诬诬诬叼吐云Z乙众 a 愧夕飞珑乙丢。。 早早

习习习己宁犷a ” “寺 。
ab 心不

aaa 舌舌

伪伪伪犷 f洲
:
似

, 洲。。 舍舍

SSSSS a乙仍。 吕“ 才“ 犷犷 名名

M记 le r
和 W ol f ( 197 哟

仁’ . 飞 ,

把用高纯度的大鼠品系制备的 班
一Y 抗血清

,

分别同溪 鲜 (名娜七创讯此

碗 p伽之班￡ )
、

虹缚 ( S ` 饥 o 卯扮d , 召丫玄)
、

斜齿编 (枷 “ 乙舰吕 ,
,

叹老慈乙肠s )
、

卿鱼 ( aC
: a s ,诩 s

~
“ 公. 5

)
、

虎纹纪 (刀
“ 犷ha

￡

` 。士: a : o , a

)
、

孑1
』

雀鱼 ( L曲￡。 t e , : 。孟花。” 2时锐。
)和剑尾鱼 (儿 p h o夕h

蒯
, h e z乙。 “ )的精巢及卵巢的组织提取液混

合
。

假如这些鱼的性腺组织中存在珍 Y 抗原
,

则 H
一
Y抗血清就会被吸收

。

把经过鱼类性腺组织的乐 Y

抗原吸收的 H 一
Y 血清和未被吸收的抗 H

一
Y 血清对大鼠的上皮细胞作细胞毒性比较试验

,

发现被吸收

的抗 H 一Y 血清的毒力大大降低
。

蛙科及鲤科鱼类的精巢组织及卵巢组织对于抗 只
一Y 血清都有反应

,

但看不出两者之间有何差别
。

而在鳞科鱼类
,

抗 H
一
Y 血清只被精巢组织吸收

。

这说明 H
一Y 抗原系统

的表达可能是在进化过程中逐步分化的
。

在较低等的鱼类中
,

如等椎类 (玩os 即卫 d y l均 的蛙科鱼类及骨

缥类 ( O o at 过叩 h万幼 )的鲤科鱼类
,

H 一Y 抗原在两性都表达
。

而在较为高等的鳞形目鱼类
,

这种抗原系统

的表达则与异配性别有着更为紧密的联系
。

P e c七名孔 等 (拍伦 )
t ” 二

将 X咖h o

户洲
s 饥
哪

又琳们 的 X Y 及

y y 两类雄性个体精巢提取液对 H
一
Y 抗血清的吸收能力作了 比较

,

发现 Y犷 型雄性个体的吸收能力

显著高于 X Y 型雄性个体
。

L ia 过 等 ( 1 978)
〔 . ,

对大西洋蛙的自身免疫实验也发现
,

雌雄两种性另}」的性

腺对精巢提取液的刺激都有自身免疫反应
。

(三 ) 鱼类 H一 单克隆抗体及自身免疫

凡~
u 饭。 等 ( 19 3 2 )

〔 ” `
用 B 缸 b j C 品系的小鼠制备鲤鱼精巢的单克隆抗体

。

经次级克隆培养的免

疫小鼠的脾脏及肿瘤的融合细胞
,

对鲤鱼精子进行荧光免疫试验
,

发现无论与鲤鱼的精子涂片或精巢的

冰冻切片都起阳性反应
。

而与诸如食管
、

肝脏
、

脑
、

胰脏和肾脏等体细胞都为阴性反应
。

实验中的所有单

克隆抗体均可溶解精细胞
。

8合乌。扭玩 , 等 ( 1 9 8的
〔 ’ . ’
把遗传性不同的虹蹲精巢提取液注射到体重 35一钓克的同种虹缚的腹腔

小
。

每条鱼的注射 5。洛精巢与完全佐剂混合液的量是 0
.

1毫升
。

实验鱼饲养于 12 一 17
·

C的水中
。

注射

后分别经过 连
、

6
、

8周采血样
。

血清以 玩缺
r

缓冲液在微孔滴定板上作系列稀释
。

每孔加入浓度 为 4
“

10’ 细胞 /毫升的新鲜虹蹲精液 5。 微升
,

反应 3小时后可见精子的凝集现象
。

这种现象说明是一种自身

免疫凝集反应
。
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( 四 ) 应 用 前 景

在商品鱼生产中
,

人们都希望能把饵料更有效地转换成鱼肉
。

然而性腺的发育无疑地消耗大觉的养

料
.

而在那些繁殖力极高的罗非鱼
,

更 由于在一定水域中过量的繁殖而大大降低了渔产量和商品质量
。

因此很早有些学者在研究用各种方法来抑制鱼类的性腺发育
。

诸如生 产单 性鱼 ( P
u

dr
o 。

,

19 69
〔 , ` 、 ;

s七, n l o y
,

197 6『’ 了 ’
、

19 7 8亡, 8 ’ ; p ur g川皿 et a l
. ,

197 6 『̀ , , ; s h e
lotn

,

198 2 t ” ’ : 而如砌
n & oY

u n g o o n ,

198 2

犷, ,
)

、

人工诱发三倍体 ( P二 dom
,

19 72
「 , “ , ; W a l愉

s ,

19 l8
t ” `

)和人工去势
。

人工去势包括手术去势和以

高剂量的激素处理幼鱼
,

以及自身免疫技术
。

由于手术去势很麻烦
,

在大规模生产上意义不大
。

墓丸酮

虽能有效地把雌鱼逆转为雄性鱼
,

但大最使用这种激素来生产商品鱼已有人提出对人体是否有不利影

响的怀疑
。

P a

~
n it 二 等人 ( 19 8 2 )

〔 , , ’
的实验表明

,

鲤鱼的 16 个单克隆抗体都不与食管
、

肝
、

脑
、

脾
、

肾等沐细

胞起任何反应
,

而能专一地与鲤鱼的精子起作用
。

即能与精细胞凝集并能分解精子
。

跳eo 斑be s
等人

(1 的 2 )
〔 1` ’
在大西洋蛙及虹蹲上的 自体免疫试验也发现有相同的现象

。

因而他们提出有可能应用 H
一
Y

抗体来诱导无性鱼
。

这对于养殖那些因过量繁殖而影响鱼类生长和产量的养殖业来说
,

无疑是个福音
。

J鹿份d 等 ( 19 7 8)
〔 “ 〕
详细地研究了大西洋蛙性器官及免疫系统的发生过程

,

发现性腺的胚芽在孵化前 6 天

开始出现
,

而免疫系统的淋 巴细胞早在孵化前 2 2 天就已经形成
。

因此以低渗抗原 ( A。 。 n d & A 。饭孙
,

197 6)
C , ’
处理大西洋娃的胚胎可能获得大量的无性鱼

。

当然 H
一
Y 抗原在性分化过程中所起作用及其机

理
,

还待进一步研究
。

而且如何把这种原理广泛地应用于渔业生产
,

还有许多技术问题需待解决
。

由于 H
一Y 抗原在 X Y 型动物的精巢分化及 么W 型动物的卵巢分化过程中

一

起着重要的作用
,

用单

克隆抗体制备的 H 一
Y 抗体可能成为研究精

、

卵细胞发生的一种很好的研究工具
。

尽管在鱼类中关于

x y 和 z w 等的异配性别已有不少报导
,

但并不象哺乳动物的性染色体与常染色体有那样明显的形态

差异
。

应用 H 一
Y 抗原理论

,

能较容易地判别受试鱼类的异配类型
。

假如 H
一Y 抗原存在于精巢

,

说明

这类鱼为 X Y 型的异配性别类型 ;如果 H
一Y 抗原存在于卵巢

,

则说明这类被试鱼为 ZW 里的异配性

别类型
。

由于 X Y 型的异配类型
,

H
一
Y 抗原的表达存在于 Y 染色体上

。

因而
,

当进行吸收反应时 Y Y 型

的超雄性个体与同种的 X 丫 型雄性个体有着十分显著的差别
〔 `招 ’ 。

因此
,

H
一
Y 抗原可能成为建立鉴别

x y 型及 Y v 型雄性个体的方法的理论墓础
。

当然
,

对于较低等的鱼类
,

H 一

愁抗原也可能同时存在于精

巢和卵巢组织中
。

众所周知
,

特异性和记忆是免疫反应的最基本的持征
。

所谓特异性和识别
,

就是由一种外来蛋白所

建立的记忆或免疫性
,

并不能防止另一种外来蛋白的入侵
。

也就是说机体所产生的一种识别特定 抗原

的抗休是很专一的
,

它并不能识别另一种抗原
。

应用这一原理
,

H
一Y 抗原就很有希望成为鉴别鱼类种和

品种的一种有效工具
。

有些鱼类同属的不同种或亚种不同
,

往在在形态上很难以区分
。

对于同一种的不

同品种之间 ,靠形态特征来鉴别就更为困难了
。

尤其是品种之凤杂交后代分离出的一些个体
,

外形上与

某个亲本就更无法找出差别来了
。

如能用原来纯品种的 H 一
Y 抗原制备抗体

,

通过免皮学血清学方法
,

对可疑个体进行检验
,

可望作出更为准确的判断
。
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