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7 我与非我

免疫学的发展，不仅带来了对基本原理的理解，在分子水平揭示了美妙的自然规律，而且建立

了对生物学研究和医学实践有用的技术体系，改善了人类健康。

免疫与感染密切相关。但免疫不仅是应对外来病原菌，并且处理其他“非我”，参与监控清除自
身变异成分（肿瘤、衰老和死亡细胞）。最先投入战斗的是先天性免疫系统（innate immunity 或

nonspecific immunity）。它在长期进化过程中形成，并具有遗传特性，生来具有的功能免疫，机体依
赖此系统对病原感染做出反应和对策。随着生命系统的进化和个体发育出现了获得性免疫 (acquired
immunity or specific immunity)，建立专门的特异性免疫系统，在后天获得针对病原体或其他非我的

反应。特异的 B淋巴细胞和 T淋巴细胞分别介导体液免疫和细胞免疫，B淋巴细胞产生抗原相对应
的抗体，来达到保护生物体的免疫机制。

免疫学研究源于人类希望抵抗传染病，也与人类对输血的实际需求有关。经过迷信、迷惑、试
错等多个阶段，步履艰难、甚至犯过错误，坚持探索的严肃研究者逐渐从现象到本质，到 1898年确

定：抵抗传染病和输血涉及相同的核心问题同为免疫。

免疫学的核心问题之一是如何区分自我和非我。免疫系统针对非我的监控和处理，而不能对自
我进行攻击。

7.1 天花的预防

在两千五百年前，古希腊历史学家 Thucydides（公元前 460-400）在记录公元前 430年流行雅典
的瘟疫时，指出患病痊愈者一般不再发病、如果发病一般也不致死。基督教曾把认为第一次就不生

病者是无罪者（我们今天知道是天然免疫者），而患病痊愈者当成洗清了罪恶（实际为后天免疫者）。

在欧洲所谓中世纪的阶段，阿拉伯世界和伊斯兰地区的科学发展，改变了人类对传染病和免疫的宗
教和迷信看法。

天花（variola, small pox）可能有上万年的历史（Riedel，2005）：在公元前一千年前的埃及木乃
伊上留有天花的痕迹，中国也在公元前 1122年就有天花的记载，欧洲在 5世纪到 7世纪间开始有天

花的记载。天花曾肆虐世界，死亡率高、不死也留下失明或脸上疤痕等后遗症。18世纪欧洲天花感
染率非常高，接近全部群居人口，占儿童死亡率的三分之一。

人们很早知道已患过天花的人不会再患天花。在世界上多个地区曾出现用天花病人的少量脓液
接种给健康人，使后者获得免疫力。这一方法也有人告诉欧洲，但未获推广。英国驻奥斯曼帝国大
使蒙太古夫人（Mary Wortley Montague，1689-1762）于 1717年在伊斯坦布尔根据当地流传的方法，
请使馆医生 Charles Maitland（1668-1748）监督给自己儿子接种少量天花（Downie，1951）。她们回

英国后，她请 Maitland 再给女儿接种，Maitland要求有六个医生在场。成功后，其中一位医生要求
给自己的儿子接种。英国还用犯人和孤儿做过接种，有结果让皇后放心后，她再允许给王子接种，
这样逐渐传开。接种少量天花既可能有效，也可能导致天花发病。

1774 年，英国农民 Benjamin Jesty（1737-1816）用挤奶女工的牛

痘给自己妻子和两个儿子接种，成功地避免了他们患天花（Pead，2003），
但他没用文字记录相应结果发表文章。

乡村医生 Edward Jenner（1749-1823）有相当的科学基础，因 1787
年确定杜鹃的行为而于 1788 年入选皇家学会。1796年 5月 14日，他

从挤奶女工 Sarah Nelmes手上取得牛痘接种给 8岁的男孩 James Phipps
（1788-1853），六周后接种少量天花，Phipps完全不被感染，证明牛痘
诱导免疫的成功。Jenner 第一位正式发表文章报道牛痘接种的方法。
1798年，Jenner 总结了自己接种病例以及通过访问得到的一些回顾性
病例，共 23例发表专著（Jenner，1798），1799再加例子，到 1801年
英国有逾六百例（Jenner，1801）。Jenner还区分了真的牛痘和假的牛痘，

从假牛痘获得的材料不能有效地引起对天花的免疫，真牛痘才能保证

成功地诱发免疫。Jenner 称牛痘为 Variolae vaccinae（牛的天花），用牛
痘接种导致人体对人源天花的免疫就被称为 vaccine。虽然 Jenner 当时

有一个错误，认为牛的天花来自马的炎症，但他对牛痘接种的方法做出

了不可磨灭的贡献。
图 7-1 Jenner
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免疫学的发展与微生物学相关。十九世纪，法国化学家巴斯德（Louis Pasteur, 1822-1895）和德
国医生柯赫（Robert Koch，1843-1910）为代表的科学家们证明传染病的病原菌学说，建立培养细菌
的方法，发现重要的致病菌，发明多种传染病的疫苗（炭疽病和鸡霍乱疫苗等）（Pasteur,1881），推

动了免疫学的发展。巴斯德把原来词根为牛的 vaccine推广为广义的疫苗（Baxby，1999）。
接种疫苗后，人获得免疫力的原理是什么？巴斯德曾错误地认为是第一次感染过程中细菌耗尽

了体内对细菌生长需要的营养成分，所以细菌不能再感染同一个人，该个体从而产生免疫力。

7.2 抗血清的发现
先天免疫的发现归功于俄国科学家Élie Metchnikoff（1845-1916）在俄国和法国进行的研究。

Metchnikoff最早在其比较病理学研究中发现吞噬细胞的作用（Metchnikoff，1884，1901,1905; Tauber,
2003）。

体液免疫研究源于德国。1888年，法国细菌学家 Emile Roux（1853-1933）和旅法瑞士细菌学
家 Alexandre Yersin（1863-1943）发现白喉毒素是白喉杆菌致病的原因。1889 年柯赫实验室的北里
柴三郎（Shibasaburo Kitasato，1853-1931）发现破伤风毒素是破伤风杆菌致病的原因。在毒素研究
风靡一时的情况下， 柯赫曾误认为结核菌素（tuberculin）是结核杆菌致病的原因。

1890年，柯赫研究所的 Emil Adolf Behring（1854-1917）和北里柴三郎发表“动物对白喉和破伤
风免疫的机理”一文，报道了白喉毒素的抗毒素和破伤风毒素的抗毒素（Behring and Kitasato，1890），

图 7-3 Behring与北里柴三郎

图 7-2 巴斯德与柯赫


