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境——胸腺微环境(thymic microenvironment)， 

而且还分泌多种生物活性物质(胸腺激素、神经 

内分 泌激 素和 细胞 因子 )。胸腺 上皮 细胞 

( rEc)是构成胸腺微环境的主要基质细胞．其 

具有复杂多样的结构和功能异质性 (Hetero． 

gen~ty)或 表 型 多 样性 (phenotypic diver~． 

ty) 2， 。本文主要从比较组织学方面对 TEC 

及其衍生物的研究概况加以综述。 

1 胸腺上皮细胞 (TEC) 

TEC在胸腺实质中相互连接成网状，既具 

有支持作用，也有调节功能。TEC的典型特点 

是胞质中含有张力丝及细胞之问桥粒相连。 

1．1 分布区域的差异 在胸腺的不同区域， 

TEC的形态结构及其相互连系有一定的差别， 

并存在种间差异 ]。人胸腺被膜下和血管旁 

的上皮细胞排列较密集，基底面有基膜与结缔 

组织相连；皮质区的 TEC则多呈星状、具有较 

长的胞质突起，细胞相互以突起间的桥粒或镶 

嵌样结构相连，包绕着大量 T淋巴细胞；髓质 

区的TEC呈多角形或椭圆形．胞体大而突起 

短．细胞排列较密集。Van Evi~k根据淋巴细胞 

分布特点将 TEC分为胸腺外皮质区、皮质区、 

皮髓交界区和髓质区上皮细胞_4-5J，但这不能 

完全反映上皮细胞形态和功能异质性【3]。 

1．2 超微结构及其异质性 对 TEC超微结构 

研究，在人和鼠类已积累了丰富资料并有详细 

综述_2 J。过去曾根据电子密度将 TEC分淡 

染细胞(Pale cel1)和深染细胞(Dark cell／Dense 

cel1) J，但真正开始探讨上皮细胞的异质性问 

题则始于 Van de Wijngaret的工作 B J。 

通过对人 TEC超微结构的深入研究和比 

较，Van de Wijn~aret等 根据细胞分布的区域 

和超微结构特点，将其分为 6种类型：1型是被 

膜下上皮细胞，也分布于小梁和血管周围，在髓 

质参与血．胸屏障的构成。其基底有基膜，胞质 

中常含有分泌颗粒．尤其在被膜下和血管周 

围 J。2、3和 4型细胞主要见于皮质，是处于 

不同发育状态的同一种 TEC。2型是“淡染上 

皮细胞”，主要分布于外皮质区，胞质突起很长， 

相互连接成网并包绕胸腺淋巴细胞。胞内细胞 

器发育完整，含有致密颗粒和泡状结构。4型 

为“深染上皮细胞”，位于深皮质区，为变形的垂 

死细胞 (distorting ceils)。3型为“中间型”细 

胞，形态介于 2和 4型之间，分布于中皮质区和 

深皮质区。体外培养获得的胸腺细胞．哺育细 

胞复合体由体内 2型细胞包绕淋巴细胞形成的 

结构_5J。5型细胞属未分 化型．成群分布于髓 

质．胞质突起短，细胞器发育不完善，没有活跃 

的分泌功能。6型细胞为“大髓质上皮细胞”． 

胞浆着色淡，粗面 内质网发达，含有分泌颗粒， 

与胸腺激素的分泌有关。另外．Nabarra和 An． 

danrinason依据细胞 的超微结构特点，把小鼠 

TEC分为三型 J。 I型上皮细胞为“经典的上 

皮细胞”(“C1assieal”epithe~al cel1)分布于整个 

胸腺实质，是皮质的唯一上皮细胞类型。细胞 

有长突起，相互连接成网并与叶间隔和血管等 

处的结缔组织相连。Ⅱ型细胞为“复合小泡”上 

皮细胞(“A1veolar Labyrinth”epithelial oeU)．细 

胞仅见于髓质，呈椭圆形或球形，胞体肥大．胞 

质中古有形态多样的复杂小空泡网。其类似于 

Olah等 描述的胸腺肥大上皮细胞。Ⅲ型细 

胞为“胞 内小腔”上皮细胞 (“Intracyt0plasIr血 

Cavity epithelial cel1)．也仅存在于髓质，胞质 

中含有大圆形空洞，腔边有纤毛或刷状缘或二 

者兼而有之。其相当于细胞内胸腺小囊(intra． 

cellular cyst)。综上所述，TEC是一个在形态结 

构上比较复杂的类群，存在一定的种间差异。 

1．3 角蛋白(keratin】的表达 TEC的典型特 

点之一．是在电镜下可见到由细胞角蛋白分子 

形成的中间纤维——张力丝。由于不同的上皮 

细胞类群恒定地表达一定的角蛋白成分，因此 

对 TEC角蛋白的研究已成为探讨其异质性的 
一

个重要内容。定量分析表明角蛋白含量最高 

的是胸腺小体 (thymie corpuscle)，其次是被膜 

下和髓质 TEC，而皮 质区 TEC则较少 3， ]。 

免疫组化和电诛分析表明：TEC是一类特异性 

非常高的细胞，不同区域 TEC表达特定的角蛋 

白组分，其中皮质 TEC(不包括被膜下 TEC)含 

有单 层上皮 所 特有 的细胞 角 蛋 白 CK8和 
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CK18，而被膜下和髓质 TEC有一定的相似性， 

含有复层上皮特有的角蛋白成分，并且存在种 

闻差异【 。～ 。 

1．4 和胸腺淋巴细胞的结合类型 TEC不仅 

具有机能形态和角蛋白表达的异质性．而且其 

和淋巴细胞的结合也有不同的方式。上皮细胞 

通过不同的结合方式，对 T淋巴细胞的发育分 

化起到调节作用。其中最显著的倒子就是在体 

外培养条件下获得的胸腺细胞——哺育细胞复 

合体(thymocyte．nude cell complex)。Var Evijk 

用改良的扫描电镜技术在小鼠胸腺中观察到 

TEC和淋巴细胞有不同的结合方式，并依此将 

皮质 TEC分为4种【”]。第一种为薄的上皮细 

胞，胞质突起大而长，与淋巴细胞结合紧密；第 

二种为“篮筐”样上皮细胞，胞质突起包绕淋巴 

细胞．形成“篮筐”样结构；第三种为球囊样结构 

的上皮细胞，几乎把淋巴细胞完全包入其内 相 

当于胸腺哺育细胞；第四种上皮细胞以微绒毛 

样突起与胸腺淋巴细胞结合。而髓质上皮细胞 

形态也不均一．其中一类细胞肥大，有数个短胞 

突，而另一类细胞呈指状交叉样，常与血管相 

连H 。这一研究进一步证 明胸腺内存在不同 

的局部微环境，上皮细胞具有复杂的异质性。 

1．5 上皮细胞抗原异质性 虽然 TEC结构的 

多样性反映了其功能的异质性，但细胞的一些 

特异分l子的表达则更直接表现了这种特性。近 

年来一些实验室致力于分离培养和筛选不同的 

TEC株，并应用杂交瘤技术制备出多种抗人和 

小鼠等的 TEC单抗，以研究 TEC的抗原表达 

特点和异质性及其在淋巴细胞发育中的作用 

研究表明不同区域的TEC可表达不同的抗原． 

并且每种TEC亚群可表达数种不同的抗原分 

子。这种分子水平上的异质性与细胞功能上的 

异质性密切相关，说明在不同的局部镦环境中 

TEC具有不同的功能L1 。 

CTES(Clusters of thvI c epkhelial sta n． 

ing)是一套TEC免疫染色试剂，包括5种tEC 

的特异性抗体。它们与电镜下的TEC的结构 

类型及主组织相容性复合物．Ⅱ(Major Histo 

compatibility Complex-Ⅱ，MHC-II)表达 的关 

系(见表 1) 。 

除以上几方面外．TF_,C在表达 MHC类抗 

原和与凝集素的结合等方面均显示出其异质性 

的特点“ 。 

衰1 胸脯不同区域唧 的特点(引自文献3) 

注：EM类型：TEC的超赦结构类型(1～6)，CTES单抗： 

TEC特异性抗体(I～V)，MHC II表达 ：主组织相容 

性抗原 Ⅱ的表选．一：朋性，+：阳性．P：部分细胞 

总之，TEC是一类具有高度异质性的细 

胞，在胸腺内形成功能各异的局部微环境．在T 

淋巴细胞发育分化的不同阶段发挥一定的作 

用。但这方面的研究还剐开始，尤其是利用单 

抗的深入研究，不仅需要从镦环境调节方面阐 

明TEC在T淋巴细胞发育中的作用；而且还 

应从系统演化的角度对TEC进行比较研究，以 

揭示其功能特性和异质性的规律及进化特征。 

2 胸腺上皮的衍生结构——胸腺小囊 

和胸腺小体 

2．1 胸腺小■(the e cyst) 胸腺小囊是广 

泛分布于非哺乳类脊椎动物胸腺髓质中的一种 

由TEC形成的特殊鳍构，一般有两种结构形 

式【1“。一种为单细胞性的结构．由胞质小泡相 

互融合发育而来，称单细胞小囊或细胞内小囊。 

另一种是由多个上皮细胞围成的大囊腔，细胞 

单层或复层，称为多细胞小囊或细胞间小 

囊L1 。构成多细胞小囊的上皮细胞是淡染型 

上皮细胞或深染型上皮细胞。淡染型细胞具有 

分泌的结构特点，而深染型细胞，则舍有丰富的 

张力丝或小空泡。细胞彼此以轿粒相连．具有 

极性，腔面有时有教绒毛或纤毛，基底面没有基 

膜Ll 。除上皮细胞外，淋巴细胞和粘液性颗粒 

细胞等也参与多细胞小囊的形成。有些粘液性 

颗粒细胞具有周期性的分泌特性，可将分泌物 
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释放到囊腔中。爪蟾的小囊细胞可分泌碳水化 

合物到囊腔中 。 

胸腺小囊细胞由髓质TEC演化而来，细胞 

内的小空泡汇集成大的囊腔，发育形成单细胞 

小囊或称细胞内小囊_l 。至于多细胞小囊和 

裂隙样小囊的形成还有不同的看法，一般认为 

由单细胞小囊聚集在一起形成_1 ·”】。Chan认 

为裂隙样小囊是由TEC与淋巴细胞或TEc相 

邻的胞质表面形成微绒毛状突起．从而使细胞 

间形成较大的裂隙。细胞间的裂隙逐渐扩大， 

形成所谓的裂隙小囊_1 。但也有人认为胸腺 

小囊是胚胎发育过程中移入胸腺的甲状旁腺残 

迹或咽囊上皮细胞的衍生物，因为有些小囊腔 

面常有纤毛[183。 

关于胸腺小囊的功能，一直不清楚。Saad 

和Zapata认为胸腺小囊分泌胸腺激素的看法 

已不再成立，小囊可能与胸腺的退化过程有关。 

2．2 胸腺小体{thymic corpuscle) 胸腺小体 

又称哈氏小体(Hassalt’s earpuscle)．主要分布 

于哺乳动物和鸟类胸腺髓质，对其结构已有详 

尽的研究。过去一直认为是一种退化结构．现 

在看来其具有一定的免疫学功能，并参与淋巴 

细胞增殖的调节和凋亡细胞的清除。近年来在 

胸腺素的研究中发现胸腺小体外层细胞多呈胸 

腺激素免疫反应阳性，是否反映了胸腺激素的 

分泌与胸腺小体有关．有待进一步研究 j。 

至于变温动物胸腺有无胸腺小体，颇有争 

议。有报道在鱼、两栖动物和爬行动物胸腺中 

曾观察到胸腺小体_l I2 。Gorgollon在鲇鱼 

(~ raE,e$sunguineos)胸腺外皮质区观察到一 

些胸腺小体。小体的结构特点是深染的上皮细 

胞，围绕一个肥大的中央细胞或囊腔呈同心圆 

状排列．中央细胞充满张力丝、线粒体和核糖 

体 。泥螈胸腺也含有类似的结构，中央细胞 

处于退化状态，胞质中含有致密的张力丝束，胞 

核固缩。但也有一些学者持否定态度．认为这 

些是退化的上皮细胞群或胸腺小囊_1 。 

关于胸腺 小体的起源．尚不清楚。Zapata 

曾在鸟胸腺髓质观察到一种单细胞胸腺小体。 

这是一种淡染上皮细胞，含有丰富的片层状张 

力丝束，其可能与胸腺小体的形成有关 。另 

外，Frazier认为含有退化细胞的大型胸腺小囊 

可能是形成胸腺小体的初始阶段，Zapata亦支 

持这一看法 。 

随着对胸腺微环境的深入研究，结合胸腺 

的个体发育、系统演化、季节性变化以及与神经 

内分泌系统的关系等方面的机能形态学研究， 

有关胸腺小囊和胸腺小体的起源和功能将有望 

得到最后解决。 
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