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【摘 要】：本文从分子细胞水平讨论抗病毒免疫的形成原理。抗病毒免疫通过细胞间相互作用（白细胞介素）受体和细胞

间相互作用（白细胞介素）对感染过程的活动形成适当的反应。本文介绍了抗病毒免疫形成的核心细胞机制，主要与病毒的

细胞内作用有关，这是由特异性细胞毒性 T淋巴细胞、T效应子和巨噬细胞的功能活性所保证的。详细讨论了体液抗病毒免疫

应答机制的主要阶段和细胞外病毒离子抗体的参与形式。考虑到病毒感染病原体的变化，分析人类抵抗力和适应性免疫复合

物的作用，我们应该更好地了解病毒与人体相互作用的方式、免疫系统抵御病毒攻击的特点以及抗病毒免疫的形成。
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1 引言

免疫（拉丁语）。Immnitas 是一种保护身体免受感染性

和非感染性抗原以及具有抗原特性的物质的保护。尽管病毒

基因组具有遗传多样性和可变性，但它将几个单元编码为数

十种具有免疫原性的简单和复杂蛋白质[20]。在抗击人类病毒

攻击的过程中，涉及到一系列非特异性耐药性和适应性免疫

因子。这确保了在分子和细胞水平上形成抗病毒免疫，并充

分发挥感染过程的活性[9]。

体液（干扰素、白细胞介素、趋化因子、补体系统、天

然抗体）和细胞（细胞因子受体、自然杀伤细胞 NK、巨噬细

胞、树突状细胞）的非特异性保护因子参与消除病毒抗原（超

胶囊蛋白和糖蛋白、胶囊、内质酶蛋白、核苷酸）[4,12]。病

毒进入人体的第一个障碍是皮肤和粘膜。其保护作用是 IGA

分泌物与病毒相互作用，通过阻断其受体阻止病毒粘附到上

皮细胞。

2 研究过程

γ干扰素（IFN-γ）作为抗病毒免疫的主要因子之一，可

以阻止病毒在靶细胞中的积聚。IFN-γ以不同的方式影响不同

的病毒[2,7]。抗病毒活性的关键机制是 RNA 依赖性蛋白激酶

的参与，它导致病毒 mrna 翻译受阻，并通过 Bcl-2 和 caspaza

依赖机制启动细胞凋亡。第二种抗病毒机制涉及一种酶 2.5-

寡糖腺苷酸合成酶，它激活潜伏的 RNA 核心酶并导致病毒

RNA 的破坏。第三种机制涉及 MH蛋白，它抑制 RNA 病毒的

转录，但对 DNA 病毒的影响较弱。干扰素生物学作用的间接

效应是激活组织相容性主要复合物（MNP I 类和 II类）的体

细胞和免疫相容性细胞的表达，从而刺激抗原识别[7]。IFN-γ

也称为巨噬细胞激活剂：当它与巨噬细胞外表面的受体相互

作用时，它向细胞核发送几十个基因的激活信号，包括那些

负责 IL-1合成的基因。结果，T淋巴细胞从活化的巨噬细胞

中获得了一种新的活化分子 IL-1。IFN-γ激活的巨噬细胞具有

抗病毒抗性：这些细胞的细胞内病毒因子使病毒无法复制；

显示抗体依赖性细胞毒性；其他细胞因子和补体蛋白的产物

具有抗病毒特性[13,16]。

自然杀伤细胞可以破坏病毒感染的细胞，这些细胞失去

MNS 主要抗原，变得“奇怪”。研究发现，在病毒感染的早期，

患者外周血中 NK 细胞的含量显著增加。NK 细胞的非特异性

抗病毒作用是通过释放带有穿孔的颗粒和细胞质中的颗粒

来实现的，这些颗粒与感染病毒的靶细胞相互作用并死亡

[21]。NK 细胞参与抗体依赖性细胞毒性的机制，并通过对抗体

敏感的 Fc受体固定在靶细胞上[5,11]。迟发型超敏 T效应器在

抗病毒免疫中起着重要作用。它用 NLA 抗原（主要是 II类抗

原）识别病毒抗原，并释放细胞免疫递质：淋巴毒素，导致

受感染的靶细胞和调节器死亡，激活巨噬细胞，增强受病毒

感染的活细胞和腐烂细胞的吞噬功能[2]。

适应性抗病毒免疫通过体液和细胞机制实现。其目的是

中和和释放病毒及其抗原，并清除病毒感染的细胞。最初，

抗原通过抗原呈递细胞（APK）或血流从炎症源进入局部淋

巴器官。树突状细胞在病毒感染中具有较强的抗原表达能

力，而朗格汉斯细胞在单纯疱疹和逆转录病毒感染中具有较

强的抗原表达能力[19]。抗病毒免疫始于在淋巴结相关区域向

Th0细胞呈递由病毒抗原片段和 NLA II 类基因产物组成的复

合物的阶段。就辅助性 T细胞而言，抗原特异性受体和 CD4

标记物参与辅助性细胞的 IA 蛋白（NLA II类基因）的识别和

相互作用[18]。为了激活 T-helpers，IL-1膜或游离形式必须与

相应的 T-helpers受体相互作用。经过多次分裂后，Th0 螯合

物分为两个种群：Th2细胞诱导体液免疫反应，Th1 细胞是

细胞毒性 T淋巴细胞（TTL）激活的重要组成部分[14]。

体液免疫反应可分为两个阶段：诱导和产生。在诱导阶



Medical Tribune 医学论坛 第 3卷第 11 期 2021 年

段，B淋巴细胞可以处理和表达 MNS II 类分子组成的 t-螯合

蛋白抗原，作为特异性 APK的一部分。在检测到抗原后，t

细胞因子（IL-3、IL-4、IL-5、IL-6和 IL-10）开始产生，以促进

B淋巴细胞转化为抗体。在体液免疫应答的产生阶段，产生

有效的质粒细胞。当抗原和非特异性 T 细胞获得特异性刺激

时，它们只产生一种特异性抗体[19]。该细胞的寿命为 4-7 天，

然后发生凋亡。

病毒感染产生的抗体具有广泛的抗病毒活性首先，它是

一种保护功能，主要与它们对细胞外病毒离子的中和活性有

关。在某些病毒感染（如 Arbo、肠道病毒、鼻病毒）的情况

下，由于这些病毒的细胞致病特性，抗体可以在靶细胞死亡

后中和病毒。只有当病毒破坏一个细胞并传播到另一个细胞

时，病毒介导的抗体才能直接作用于病毒。在其他情况下（腺

病毒感染、疱疹），抗体主要是病毒免疫反应的见证，不会

阻碍病毒的长期持久性。通过凝集病毒颗粒，抗体诱导病毒

粒子表面蛋白的构象变化，阻止其与细胞受体的相互作用，

并阻止病毒离子（脱蛋白、松果酶）进入细胞。在感染过程

的后期，补体和抗白痴抗体结合形成的复合物（病毒颗粒+

抗体）使吞噬过程更容易与随后的病原体溶酶体结合[11]。

抗体的另一种参与形式是，通过免疫溶酶体感染病毒的

细胞以互补性和非互补性细胞毒性的形式出现。补体依赖性

细胞毒性是通过在感染的补体细胞表面添加抗原抗体复合

物来实现的。该复合物被进一步激活，形成膜吸收复合物，

导致靶细胞死亡。如果抗体的作用不足，可以通过与靶细胞、

O淋巴细胞、多形核白细胞和巨噬细胞的 Fc 受体结合来增强

细胞毒性。抗体通过将抗体片段（FAB）穿透细胞来保护病

毒复制的细胞内阶段，防止病毒复制的重要阶段，并防止病

毒聚集和离开细胞[2]。

抗体在病毒感染中的负面作用是由于它们参与细胞和

组织的免疫依赖性损伤、免疫复合物的形成、补体系统的过

度激活、噬菌体中受体病毒离子的传染性维持以及它们的长

期存活。当抗体浓度不足时，或者当抗体浓度不足时，或者

当抗体可以保护病毒免受细胞蛋白水解酶的影响时，病毒复

制可以增强，这有助于维持病毒的活力[7]。

当病毒（如疱疹病毒和巨细胞病毒）在不接触循环抗体

的情况下通过细胞质桥从细胞转移到细胞时，细胞机制在免

疫形成中起主要作用，主要与特异性 TTL、t 效应子和巨噬细

胞的作用有关。在免疫应答的第一阶段，APK 中捕获的抗原

被处理并以免疫原的形式输出到细胞表面。下一步是将抗原

复合物与一类 t-特异性杀伤性 MNS 分子结合，为 TL引入带

有阻断剂（CD8）分子的抗原复合物[18]。激活的细胞因子释

放的细胞因子是激活 T细胞的另一个信号：IL-1、IL-6、TNF

（肿瘤坏死因子）[10]。这些炎性细胞因子具有广泛的功能：

促进 T淋巴细胞的增殖和分化，主要是辅助性 T细胞（Th0、

Th1和 Th2）；刺激肝细胞产生急性期蛋白；增强吞噬功能；

激活内皮细胞等[7]。活化的巨噬细胞 T淋巴细胞（Th0）在 IL-2

的参与下分化为 1 型 T细胞。IL-2由巨噬细胞产生，以阻止

Th0细胞转移到 Th2 淋巴细胞。Th0细胞分化由在细胞内激

酶反应早期激活的 NK 细胞产生的干扰素决定。特异性 Th1

淋巴细胞的克隆通过两种信号激活单核吞噬系统。第一个信

号是 IFN-γ，由 Th1 淋巴细胞分泌，并通过特定受体发挥作用。

第二个信号来自 TNF 的膜或分泌形式[2,14]。

细胞因子 IL-2、IFN-γ、TNF和 IL-15 的产生促进了 Th1 细

胞克隆（CD8+T 细胞）的形成。它由粘附分子 CD28 和 B7 组

成。E.直接将靶细胞与成熟淋巴细胞膜上特定受体的结合位

点接触，破坏靶细胞。描述了病毒感染细胞的死亡机制[17,21]。

首先，t-killers 分泌穿孔蛋白破坏靶细胞膜，水进入形成孔隙

并促进渗透溶酶体的破坏。下一个致死机制是通过形成的开

口进入细胞，激活细胞内蛋白酶（caspas）级联和核心酶以

启动凋亡，并将一定数量的颗粒（丝氨酸蛋白酶）穿透细胞。

细胞凋亡始于 Fas（CD95+）死亡受体的激活，细胞在 4-6 小

时内死亡。第三种机制是 TNF 介导的，TNF 由 TTL产生，TTL

反应缓慢，在 18-24 小时内完成。CTL在器官中的短暂停留

以及在血液和淋巴中的持续循环证明，当外来分子和细胞入

侵时，它们及时有效地参与免疫应答是合理的。

抗病毒免疫的持续时间是完全不同的。例如，水痘、麻

疹、腮腺炎、风疹和其他感染具有持久的免疫力和罕见的复

发性疾病。在某些情况下，病毒会发生轻微变化，以避免抗

体中和和其他特定的免疫防御机制，导致免疫不稳定[4]。例

如，流感可导致表面抗原病毒蛋白的永久漂移和循环菌株的

变化[3]。病毒通过干扰 T 细胞识别来抑制MNS 分子的策略导

致了病毒的可持续发展。在 HIV感染中，基因水平的变化（突

变）是可能的，因为病毒肽与MNS I 类分子结合并触发 T 细

胞的反应，从而破坏 T细胞的功能并保留病毒的新致病体。

如果免疫系统的功能受损，病毒可能会从免疫因子的作用下

溜走[9]。该病毒直接感染免疫系统的细胞，可在其中繁殖，

破坏免疫能力强的细胞，产生致病作用。HIV不仅影响 T 细

胞和巨噬细胞，还影响 B细胞，导致免疫防御能力急剧下降，

甚至完全消失[6]。巨细胞病毒、水痘病毒、传染性单核细胞

增多症病毒和森林脑炎病毒刺激 T抑制系统[7]。疱疹感染期

间 T淋巴细胞活性急剧下降[8]。在缺乏参与合成调节的化学

因子受体的情况下，减少 NK 和特异性 CD8+T 细胞的最佳数

量将导致免疫抑制，并可能导致急性感染转化为慢性感染。
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因此，巨噬细胞病毒的失效将抑制巨噬细胞的抗原表达功

能，并暂停进一步的免疫应答；疱疹病毒感染 B 淋巴细胞可

导致其多克隆激活，感染细胞数量急剧增加。此外，病毒可

以抑制淋巴细胞的形成，从而干扰免疫系统的正常功能。在

免疫因素（at、TTL、巨噬细胞）的影响下，自身感染细胞的

强烈分解导致自身免疫系统无法识别的抗原暴露，从而可能

导致自身免疫疾病的发展。病毒材料和抗体（如果是过量病

毒抗原）形成的免疫复合物及其在血管细胞表面的沉积通常

有助于免疫复合物病理学的形成[11]。

3 结论

虽然近年来对抗病毒免疫机制进行了深入的研究，但对

乙型肝炎、丙型肝炎、甲型流感等疾病或更少的疾病（疱疹

6-8、庚型肝炎、埃博拉出血热等）进行了许多研究，但许多

方面尚未最终解决。当然，这突出了研究新病毒策略的任务。

在病毒感染和病原体修饰的背景下分析其功能，应该更好地

了解免疫系统的活动以及病毒与人体相互作用的方式。
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