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且这种突变的小鼠几乎没有自身免疫疾病相关症状的

表现［.］。此外，有研究还表明，*,/缺乏的小鼠狼疮相
关体征的出现减少，包括产生高丙种球蛋白，抗01%2,
的自身抗体及肾脏的累及，这些均证实了 *+,-3*,/
信号转导系统在机体 ) 细胞依赖的体液免疫调节中
的特殊作用，提示 *+,-3*,/ 参与了抗体诱导的自身
免疫性疾病的发病［45］。

" " 研究表明，类风湿性关节炎（6,）患者关节液中分
离的 )细胞和滑膜组织中 *+,-的表达增加，同时 6,
患者的外周血单个核细胞的 *+,- 基因表达也增加；
用抗3*+,-刺激滑膜单个核细胞，7+345、7823!、)283"
的产生增加，这提示 *+,-3*+,- 的同型结合在 ) 细
胞和滑膜单个核细胞中能够通过改变细胞因子的分泌

促进疾病的进展［44］。

" " *+,- 是 ) 细胞激活的协同刺激因子，我们前期
的研究表明，*+,-在 *+9 患者活动期外周血 $%& ’ )
淋巴细胞中表达明显高于静止期［!］。本研究我们收

集了 :5 例 *+9患者及 45 例正常对照，分离 $%& ’ )淋
巴细胞及 $%( ’ ) 淋巴细胞，6)3/$6 检测 *+,- 基因
的表达，结果显示 *+9患者 $%& ’ ) 淋巴细胞及 $%( ’

)淋巴细胞 *+,- 基因的表达显著高于正常对照，且
中重度活动 *+9患者 $%& ’ ) 淋巴细胞 *+,- 基因的
表达显著高于轻度 *+9 患者。我们的实验进一步证
实了我们前期研究中的发现，并证实了 *+,- 基因在
*+9患者活动期 $%& ’和 $%( ’ ) 淋巴细胞中均高表
达。协同刺激分子的异常是 *+9 发病机制中 ) 细胞
打破自身耐受的重要因素。有研究表明，*+9 患者外
周血 )淋巴细胞中 $%&5+ 表达异常，+8,34 等协同刺
激分子表达的异常也被发现［4:］。本研究表明，*+,-
基因的表达在 *+9患者中明显增高，且表达量与疾病
活动度呈正比，这提示在 *+9患者中，*+,-基因介导
的协同刺激信号转导可能存在异常，这种异常可能是

*+9的发病机制之一。
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