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摘要
目的:通过分析比较人白细胞抗原－Ｂ２７(ＨＬＡ－Ｂ２７)阳性
及阴性葡萄膜炎患者外周血中炎症因子的表达变化情况ꎬ
探讨其相关性ꎮ
方法:回顾性研究ꎮ 选取 ２０２０－０１ / ２０２２－０４ 我院初诊为
葡萄膜炎的患者 ７６ 例ꎬ采集静脉血分离有核细胞ꎬ用流式
细胞术(直接免疫荧光法)检测 ＨＬＡ－Ｂ２７ꎬ分成 ＨＬＡ－Ｂ２７
阳性组(≥９０％) ３５ 例和 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阴性组(≤５％) ４１
例ꎮ 提取全血 ＲＮＡꎬ用 ＲＴ－ｑＰＣＲ 方法检测并比较白细胞
介素－ １β ( ＩＬ － １β)、白细胞介素 － ６ ( ＩＬ － ６)、白细胞介
素－１０(ＩＬ－１０)、蛋白酶激活受体 ２(ＰＡＲ２)、肿瘤坏死因
子－α(ＴＮＦ －α)、白细胞介素增强因子 － ３( ＩＬＦ３) ｍＲＮＡ
表达ꎮ
结果:两组患者 ＩＬ－１β、ＩＬ－１０、ＰＡＲ２、ＴＮＦ－α ｍＲＮＡ 表达
均无差异 (均 Ｐ > ０. ０５)ꎮ ＨＬＡ － Ｂ２７ 阳性组患者 ＩＬ － ６
ｍＲＮＡ 较 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阴性组升高ꎬＩＬＦ３ ｍＲＮＡ 较 ＨＬＡ－Ｂ２７
阴性组降低(均 Ｐ<０.０５)ꎮ
结论:ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性相关的葡萄膜炎患者外周血中炎性
指标 ＩＬ－６ 表达显著升高ꎬＩＬＦ３ 较 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阴性组表达
下降ꎬ可作为其辅助诊疗指标ꎮ
关键词:葡萄膜炎ꎻ人白细胞抗原－２７(ＨＬＡ－Ｂ２７)ꎻ炎症
因子
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０引言
葡萄膜炎是一种临床上可以导致严重视力下降的疾

病ꎬ是全球排名第五位的致盲眼病ꎮ 该病发病年龄多较为
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年轻ꎬ对个人家庭以及国家影响较大ꎮ 因此ꎬ葡萄膜炎的
诊断、治疗及发病机制越来越受到重视ꎮ 其类型众多ꎬ确
切发病机制至今尚不完全清楚ꎬ目前普遍认为自身免疫紊

乱所致的葡萄膜炎是其中最为常见和重要的类型[１]ꎮ 所
以目前大量的研究力求从免疫学的角度探讨其详细的发
病机制ꎮ 近年来人白细胞抗原 － Ｂ２７ ( ｈｕｍａｎ ｌｅｕｃｏｃｙｔｅ
ａｎｔｉｇｅｎ－Ｂ２７ꎬＨＬＡ－Ｂ２７)被认为与葡萄膜炎的发生发展有
着密切的关系[２]ꎬＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性的葡萄膜炎患者被认为

比阴性患者发病更早且更易复发ꎬ但是目前这两类患者的
具体发病机制区别尚未明确ꎬ因此我们的研究对这两类葡
萄膜炎患者的外周血中的炎症因子进行相关研究ꎬ旨在探

讨其可能的发病机制ꎬ为寻求新的诊断及治疗方法提供
依据ꎮ
１对象和方法

１.１对象　 回顾性研究ꎮ 选取 ２０２０－０１ / ２０２２－０４ 山东省
立第三医院初诊的葡萄膜炎患者 ７６ 例ꎮ 所有纳入研究的
病例均具有不同程度的眼红、眼痛、畏光、流泪、视物模糊
等临床表现ꎬ裂隙灯检查可见不同程度的瞳孔缩小或后黏

连、前房闪辉、角膜后见呈尘状或羊脂状的沉着物(ｋｅｒａｔｉｃ
ｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｅｓꎬＫＰ)、睫状体充血、晶状体表面色素沉着ꎮ 纳
入标准:初发病例ꎬ经专业眼科医生确诊为葡萄膜炎ꎮ 排
除标准:(１)近 １ｍｏ 内服用免疫抑制剂、免疫调节剂、糖皮

质激素、抗生素等者ꎻ(２)合并眼部外伤史或其他眼部疾
病反复发作史者ꎻ(３)合并感染性疾病者ꎮ 本研究采用废
弃的检测后标本ꎬ经医院医学伦理委员会批准ꎬ符合伦理

要求ꎮ 研究期间所有研究对象的个人信息均保密ꎬ征得患
者及家属知情同意ꎮ
１.２方法　 采集所有患者空腹静脉血置于 ＥＤＴＡ－Ｋ２ 抗凝
试管中ꎬ所有标本均于当天应用流式细胞术完成 ＨＬＡ－
Ｂ２７ 的检测ꎮ 将剩余标本提取全血 ＲＮＡꎬ用 ＲＴ－ｑＰＣＲ 方
法检测炎性指标:白细胞介素 － １β( ＩＬ － １β)、白细胞介
素－６(ＩＬ－６)、白细胞介素－１０( ＩＬ－１０)、蛋白酶激活受体

２(ＰＡＲ２)、肿瘤坏死因子－α(ＴＮＦ－α)、白细胞介素增强因
子 ３(ＩＬＦ３)ꎮ
１.２.１ 仪器与试剂　 ＨＬＡ－Ｂ２７ 检测使用的流式细胞仪为
美国贝克曼库尔特公司生产 ８ 色(ＣｙｔｏＦＬＥ)ꎮ ＨＬＡ－Ｂ２７－
ＦＩＴＣ / ＨＬＡ－Ｂ７－ＰＥ 检测试剂盒和溶血素为美国贝克曼库
尔特生产的配套试剂ꎮ 采用 Ｔｒｉｚｏｌ 试剂提取全血总 ＲＮＡꎬ
炎症因子 ｍＲＮＡ 检测引物合成于上海生工ꎬ具体序列如

表 １ 所示ꎬＲＴ－ｑＰＣＲ 使用的是罗氏 ＬｉｇｈｔＣｙｃｌｅｒ ４８０Ⅱ实时
荧光定量 ＰＣＲ 仪器及其配套试剂ꎮ
１.２.２流式细胞术检测 ＨＬＡ－Ｂ２７　 向检测管中依次加入
１０μＬ 检测抗体和 ５０μＬ 的 ＥＤＴＡ－Ｋ２ 抗凝外周血ꎬ振荡混

匀后置于室温避光处孵育 １５ｍｉｎꎬ然后每管加入 ０.５ｍＬ 溶
血素ꎬ混匀后避光孵育 １０ｍｉｎꎬ加入 ０.５ｍＬ ０.９％生理盐水ꎬ
振荡混匀后 ２０００ｒ / ｍｉｎ 离心 ５ｍｉｎꎬ弃掉上清液ꎬ加 ２ｍＬ
０.９％生理盐水ꎬ振荡混匀后 ２０００ｒ / ｍｉｎ 离心 ５ｍｉｎꎬ弃掉上

清液ꎬ每管加 ０.５ｍＬ ０.９％生理盐水ꎬ振荡混匀后流式细胞
仪上机检测分析ꎮ ＣｙｔｏＦＬＥＸ 流式细胞仪通过 ＦＳＣ 和 ＳＳＣ
双参数图圈定淋巴细胞亚群设门ꎬ然后分析淋巴细胞中

ＨＬＡ－Ｂ７－和 ＨＬＡ－Ｂ２７＋细胞群的百分比ꎬ比例≥９０％判读
为阳性ꎬ比例≤５％判读为阴性ꎮ

１.２.３全血 ＲＮＡ的提取　 混匀全血后ꎬ吸取 ２００μＬ 全血和
１ｍＬ Ｔｒｉｚｏｌ 试剂充分混合ꎬ反复用枪吹打和剧烈震荡以裂
解细胞ꎬ在 １５℃ ~ ３０℃ 下放置 ２０ｍｉｎꎻ在上述体系中加入
２００μＬ 氯仿ꎬ用力震荡 １５ｓꎬ充分混匀ꎬ在 １５℃ ~ ３０℃放置
５ｍｉｎꎬ４℃、１２０００ｇ 离心 １５ｍｉｎꎻ将上层水相置于新 ＥＰ 管
中ꎬ加入等量遇冷的异丙醇ꎬ在－２０℃放置 ２ｈ 以上ꎬ４℃、
１２０００ｇ 离心 ３０ｍｉｎ 充分沉淀 ＲＮＡꎻ弃上清ꎬ每管加入 １ｍＬ
预冷的 ＤＥＰＣ 水配制的 ７５％乙醇进行洗涤ꎬ涡旋混合ꎬ
４℃、１２０００ｇ 离心 １５ｍｉｎꎬ弃上清ꎬ让沉淀的 ＲＮＡ 在室温在
自然干燥ꎻ用 Ｒｎａｓｅ － ｆｒｅｅ ｗａｔｅｒ 溶解 ＲＮＡ 沉淀ꎬ并用
Ａ２６０ / Ａ２８０检测 ＲＮＡ 纯度ꎮ 纯度在 １.８００ ~ ２.０００ 之间ꎬ浓度
在 ２００~５００ｎｇ / μＬꎮ
１.２.４ ＲＴ－ｑＰＣＲ检测　 ２μｇ ＤＮＡ、１０μＬ 逆转录酶、适量无
酶水构成 ４０μＬ 体系ꎬ在 ５５℃下逆转录 １５ｍｉｎꎻ之后将体系
稀释 ２~５ 倍ꎬ具体倍数根据 ＧＡＰＤＨ 的时达量而定ꎬ稀释
到其 Ｃｔ 值在 １８~２８ 之间ꎮ 将 １０μＬ 逆转产物ꎬ１０μＬ ＳＹＢＲ
Ｇｒｅｅｎ 混合液、１μＬ 上下游引物混合液(各 １０μｍｏｌ / Ｌ)、适
量无酶水构成 ２０μＬ 体系ꎬ使用罗氏 ＬｉｇｈｔＣｙｃｌｅｒ ４８０Ⅱ实时
荧光定量 ＰＣＲ 仪ꎬ按照以下程序进行 ｑＰＣＲ 反应:９５℃ꎬ
２ｍｉｎ→(９５℃ꎬ１０ｓ＋６０℃ꎬ３０ｓ) ×４０ 循环→熔炼曲线分析ꎬ
其中 ６０℃末尾收集 ＦＡＭ 荧光ꎮ 用 ＲＴ－ｑＰＣＲ 方法检测
ＩＬ－１β、ＩＬ － ６、 ＩＬ － １０、 ＰＡＲ２、 ＴＮＦ － α、 ＩＬＦ３ 及内参基因
ＧＡＰＤＨꎮ

统计学分析:采用 ＳＰＳＳ ２５.０ 统计软件对数据进行分

析ꎮ 符合正态分布的计量资料以均数±标准差( ｘ±ｓ)表
示ꎬ两组间比较采用独立样本 ｔ 检验ꎻ计数资料以频数和
率(％)表示ꎬ两组间比较采用 χ２检验ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 为差异
有统计学意义ꎮ 采用 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ５.０ 软件绘制图ꎮ
２结果
２.１ 两组患者一般资料比较 　 本研究共纳入葡萄膜炎患
者 ７６ 例ꎬ采集静脉血分离有核细胞ꎬ用流式细胞术(直接
免疫荧光法)检测 ＨＬＡ－Ｂ２７(图 １)ꎬ分成 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性
组(≥９０％)３５ 例(男 １９ 例ꎬ女 １６ 例)ꎬ平均年龄 ４４.２６±
１４.３１ 岁ꎬＨＬＡ－Ｂ２７ 阴性组(≤５％)４１ 例(男 １５ 例ꎬ女 ２６
例)ꎬ平均年龄 ４２.４６±１３.７１ 岁ꎮ 两组患者一般资料比较
差异均无统计学意义 ( χ２ ＝ ２. ３９ꎬＰ ＝ ０. １２ꎻ ｔ ＝ ０. ５６ꎬＰ ＝
０.５８)ꎮ
２.２两组患者外周血中炎症因子 ｍＲＮＡ 表达量的比较 　
采用 ＲＴ－ｑＰＣＲ 检测 ＧＡＰＤＨ 和各炎症因子的 ｍＲＮＡꎬ得到
△Ｃｔꎬ公式为△Ｃｔ＝各炎症因子 Ｃｔ－ＧＡＰＤＨ Ｃｔꎬ故△Ｃｔ 越
小ꎬ基因表达量越高ꎮ ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性组比 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阴性
组中 ＩＬ－６ ｍＲＮＡ 的表达高ꎬＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性组比 ＨＬＡ－Ｂ２７
阴性组中 ＩＬＦ３ ｍＲＮＡ 的表达降低ꎬ差异均有统计学意义
(Ｐ<０.０５)ꎬＩＬ－１β、ＩＬ－１０、ＰＡＲ２、ＴＮＦ－α ｍＲＮＡ 表达差异
均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
３讨论

葡萄膜炎是一种作用于虹膜、睫状体、玻璃体以及视
网膜等多个眼内组织器官的中枢神经系统自身免疫性疾
病ꎬ是目前最为复杂和疑难的眼科疾病之一ꎬ其治疗多较
为困难ꎬ若治疗不及时可能会导致患者视力的永久丧
失[３]ꎮ 人类白细胞抗原(ｈｕｍａｎ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｎｔｉｇｅｎꎬＨＬＡ)是
目前发现的具有多态性的一类抗原系统ꎬ包括 Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ、
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图 １　 流式细胞术检测 ＨＬＡ－Ｂ２７　 Ａ:阳性ꎻＢ:阴性ꎮ

表 １　 本实验所用引物一览表

基因 Ｆ Ｒ
Ｈｏｍｏ－ＩＬ－６ ＣＡＡＴＧＡＧＧＡＧＡＣＴＴＧＣＣＴＧＧＴ ＧＣＡＧＧＡＡＣＴＧＧＡＴＣＡＧＧＡＣＴ
Ｈｏｍｏ－ＩＬ－１０ ＣＣＡＧＡＣＡＴＣＡＡＧＧＣＧＣＡＴＧＴ ＧＡＴＧＣＣＴＴＴＣＴＣＴＴＧＧＡＧＣＴＴＡＴＴ
Ｈｏｍｏ－ＩＬ－１β ＣＡＡＣＡＡＧＴＧＧＴＧＴＴＣＴＣＣＡＴＧＴＣ ＡＣＡＣＧＣＡＧＧＡＣＡＧＧＴＡＣＡＧＡ
Ｈｏｍｏ－ＩＬＦ３ ＣＡＴＴＡＣＧＣＣＣＡＴＧＡＡＡＣＧＣＣ ＴＡＡＡＧＡＴＧＧＧＧＧＣＡＴＧＧＡＣＧ
Ｈｏｍｏ－ＰＡＲ２ ＧＴＧＴＴＴＧＴＧＧＴＧＧＧＴＴＴＧＣＣ ＣＡＧＡＧＡＧＧＡＧＧＴＣＡＧＣＣＡＡＧ
ｈｏｍｏ－ＴＮＦ－α ＧＡＧＧＣＣＡＡＧＣＣＣＴＧＧＴＡＴＧ ＣＧＧＧＣＣＧＡＴＴＧＡＴＣＴＣＡＧＣ

表 ２　 两组患者外周血中炎症因子 ｍＲＮＡ表达量(ΔＣｔ)的比较 ｘ±ｓ
分组 ＩＬ－６ ＩＬＦ３ ＩＬ－１β ＩＬ－１０ ＰＡＲ２ ＴＮＦ－α
ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性组 ９.２７±１.２９ ８.２１±０.８３ ４.９２±１.３１ １１.３９±１.７８ ９.４０±１.０２ ６.２７±１.１９
ＨＬＡ－Ｂ２７ 阴性组 １０.５１±１.３２ ７.２６±０.５４ ４.４９±１.７３ １１.９８±１.７１ ９.２２±１.１３ ６.５８±１.０７

　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ ４.１３ ５.８０ １.５２ １.４７ ０.７３ １.１９
Ｐ <０.０１ <０.０１ ０.１３ ０.１５ ０.４７ ０.２４

ＤＲ、ＤＰ 和 ＤＱ７ 个位点[４]ꎮ 自 １９７３ 年首次报道葡萄膜炎

与 ＨＬＡ－Ｂ２７ 有关系以来ꎬ人们对 ＨＬＡ－Ｂ２７ 抗原与葡萄膜

炎研究越来较多ꎬ目前发现多类葡萄膜炎和 ＨＬＡ 有着密

切关系[５－６]ꎮ 其中非感染性葡萄膜炎可以分为 ＨＬＡ－Ｂ２７
抗原阳性和阴性两大类ꎮ ＨＬＡ－Ｂ２７ 抗原阳性葡萄膜炎因

病程进展快、易复发、并发症多且多伴有脊柱关节病变等

原因[７]ꎬ得到了眼科医生的极大重视ꎮ 关于其流行病学和

临床特征已有不少的报道ꎬ但是其具体发病机制原因及相

关危险因素研究不是很多ꎬ其确切的发病机制至今尚未完

全清楚ꎮ 目前已知炎症因子与葡萄膜炎发生发展密切相

关ꎬ本研究主要分析了白细胞介素( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎꎬＩＬ)、蛋白

酶激活受体 ２(ｐｒｏｔｅａｓｅ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ２ꎬＰＡＲ２)、肿瘤坏

死因子－α( ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ－αꎬＴＮＦ－α)、白细胞介素

增强因子－３(ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ｅｎｈａｎｃｅｒ－ｂｉｎｄｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ －３ꎬＩＬＦ３)
在 ＨＬＡ－Ｂ２７ 抗原阳性和阴性两组葡萄膜炎患者中的表达

情况ꎬ我们通过流式细胞仪将来我院就诊的葡萄膜炎患者

分为 ＨＬＡ－Ｂ２７ 抗原阳性和阴性两组进行相关分析ꎬ两组

患者年龄及性别无统计学差异ꎬ我们通过检测外周血中的

上述炎症因子来试图找到两组患者的发病机制区别ꎮ 通

过研究我们得出:(１) ＩＬ－６ 上调ꎮ ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性组 ＩＬ－６
的 ｍＲＮＡ ΔＣｔ 为 ９.２７±１.２９ꎬ较阴性组 １０.５１±１.３２ 明显降

低(Ｐ<０.０５)ꎬ表明 ＩＬ－６ 基因表达 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性组明显

高于阴性组ꎬ具有统计学意义ꎮ ＩＬ 是一种在体内调节免

疫和炎症反应的炎症因子ꎬ其中ＩＬ－６是一种多功能细胞因

子ꎬ在炎症和免疫反应中和 ＩＬ－１ 具有类似的作用ꎬ在急性

炎症初始阶段 ＩＬ－１ 分泌产生ꎬ然后刺激 ＩＬ－６ 的分泌ꎬ两
种因子共同作用促进 Ｔ、Ｂ 淋巴细胞的生长和分化ꎬ引起

炎症剧烈反应[８]ꎬ是炎症反应的正相关因子ꎮ Ｋｒａｍｅｒ
等[９]发现急性期葡萄膜炎患者外周血ＩＬ－６水平明显升高ꎬ
治疗稳定后其水平明显下降ꎮ Ｓｈｉｍ 等[１０] 发现下调 ＩＬ－６
表达可以使 Ｂｅｈｃｅｔ 小鼠模型炎症反应降低ꎮ 以往有文献

报道ꎬ在儿童葡萄膜炎及多种类型葡萄膜炎中ꎬ患者眼内

液均可检测出 ＩＬ－６ 的表达升高ꎮ 我们的研究也验证了上

述的结论ꎮ 在研究发现 ＩＬ－６ 较ＩＬ－１β及 ＩＬ－１０ 在 ＨＬＡ－
Ｂ２７ 阳性的葡萄膜炎患者中起着更重要的作用ꎬ可以作为

阳性患者治疗的一个新的靶点及指导病情发生发展变化
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的作用因子ꎮ (２)ＩＬＦ３ 下调ꎮ 本研究发现 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性
组患者 ＩＬＦ３ ｍＲＮＡ ΔＣｔ 为 ８.２１±０.８３ꎬ明显高于 ＨＬＡ－Ｂ２７
阴性组 ７.２６±０.５４ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 该因子
在葡萄膜炎患者中的表达及相应作用目前尚未见报道ꎮ
ＩＬＦ３ 是近年来发现的一种与免疫相关的新基因ꎬ文献报

道在一些免疫相关疾病中其表达异常ꎬ是一类免疫增强因
子[１１]ꎮ ＩＬＦ３ 蛋白在炎症反应中发挥着重要的作用ꎬ是白

细胞介素起作用所需重要的转录因子ꎬ白细胞介素依赖其
来发挥相应作用[１２－１３]ꎮ 文献报道在 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞上诱导

ＩＬＦ３ 基因 ＤＮＡ 甲基化ꎬ会引起血液中 ＩＬ６ 等炎性因子的
浓度降低[１４]ꎬ意味着抑制 ＩＬＦ３ 的活性ꎬ可能会降低人体
内的炎症反应ꎮ 同时发现敲除巨噬细胞上的 ＩＬＦ３ 基因ꎬ
能够显著降低 ＩＬ － ６ 和 ＴＮＦ－α 等炎症因子的产生ꎮ 而
ＩＬＦ３ 的过度表达则可以促进巨噬细胞分泌炎症因子ꎮ 另
外ꎬ葡萄膜炎中多种炎症因子形成一个细胞因子网络ꎬ各
个因 子 互 相 间 有 着 影 响ꎬ 我 们 的 研 究 结 果 表 明 在

ＨＬＡ－Ｂ２７阳性患者中 ＩＬＦ３ 起着一定作用ꎬ结合我们发现
ＩＬ－６ 在阳性患者中表达升高ꎬ我们猜测ꎬＩＬＦ３ 表达的降低
可能与 ＩＬ－６ 升高后对 ＩＬＦ３ 的反向抑制有关系ꎬ当然ꎬ具
体的原因可能需要在后期的进一步研究中证实ꎮ (３)
ＩＬ－１β、ＩＬ－１０、ＴＮＦ－α、ＰＡＲ２ 表达量没有明显差异ꎮ ＩＬ－１
的主要生物学作用由存在于体液中的 ＩＬ － １β 介导[１５]ꎮ
ＩＬ－１β是由巨噬细胞分泌的炎性因子ꎬ可以对体内大部分

细胞产生炎性反应、免疫应答[１６]ꎬ同时诱导细胞产生多种
炎症因子ꎬ然后增强炎性因子的活性ꎬ加重炎性反应ꎮ 已

有文献报道 ＩＬ－１β 在葡萄膜炎中的作用十分关键ꎬ因子
检测可以发现葡萄膜炎患者中其水平明显增高ꎬ同时伴随
疾病的进展其表达可以反应性增高[１７]ꎮ ＩＬ－１０ 是由炎症

细胞分泌产生的一种具有免疫抑制活性的细胞因子ꎬ可以
减轻炎症反应ꎮ 能有效抑制 Ｔｈ１ 细胞和单核巨噬细胞产
生 ＩＬ、ＴＮＦ 等细胞因子ꎬ从而降低单核巨噬细胞的抗原呈

递作用[１８－１９]ꎮ 文献报道发现 ＩＬ － １０ 在葡萄膜炎后期升
高ꎬ这可能与炎症的消退有着关系ꎬ而应用重组ＩＬ－１０蛋白
治疗大鼠葡萄膜炎模型ꎬ发现治疗组大鼠玻璃体内 ＩＬ－６
和ＩＬ－８明显下降[２０]ꎮ Ｃｏｍｍｏｄａｒｏ 等[１９]观察发现恢复期小
柳原田综合征患者外周血中 ＩＬ－１０ 明显表达升高ꎮ 但是

这三种白细胞介素在 ＨＬＡ－Ｂ２７ 抗原阳性的葡萄膜炎患者
中的表达变化情况目前尚未有文献报道ꎮ ＰＡＲ２ 是 Ｇ 蛋
白耦联受体( ｐｒｏｔｅａｓｅ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓꎬＰＡＲｓ)的家族成
员ꎬ目前被认为在调控炎症反应中起着作用ꎬ几乎表达于
所有细胞ꎬ其生理功能广泛ꎬ参与血栓形成、止血、诱导肿

瘤发生发展ꎬ近年来研究发现其在感染、免疫炎症性疾病、
纤维化疾病中有着重要作用ꎮ 有文献报道发现在类风湿
性关节炎患者中ꎬＰＡＲ２ 激动剂可以促进患者的外周血单
核细胞分泌的 ＩＬ－６ 表达显著升高ꎮ 同时在类风湿性关节

炎患者中发现 ＰＡＲｓ 可通过成纤维细胞、单核细胞、Ｔ 细
胞、肥大细胞等多种细胞发挥促炎作用ꎬ而抑制 ＰＡＲｓ 活
化可缓解该免疫性疾病发生发展[２１]ꎮ 但是目前该因子在

非感染性葡萄膜炎中尤其是 ＨＬＡ－Ｂ２７ 抗原阳性的葡萄膜
炎患者中的表达情况及作用尚未见文献报道ꎮ 两组表达
无统计学差异ꎬ提示在该疾病中此因子可能并非和 ＩＬ－６
为同一通路ꎮ ＴＮＦ 是一种 Ｇａｒｓｗｅｌｌ 等于 １９７５ 年发现的炎

症因子ꎬ其中 ＴＮＦ－α 主要由单核巨噬细胞合成、其分泌后
可以逆向激活单核巨噬细胞ꎬ诱使单核巨噬细胞分泌炎性
介质杀灭病原体ꎬ同时其还可以提高性中粒细胞吞噬功

能[２２]ꎮ ＴＮＦ－α 被发现在葡萄膜炎发生发展中起着重要作

用ꎬ应用外源性 ＴＮＦ －α 可加重大鼠葡萄膜炎的病程ꎮ
Ｐéｒｅｚ－Ｇｕｉｊｏ 等[２３]发现葡萄膜炎患者房水和血清中 ＴＮＦ－α
水平明显高于对照者ꎮ 大量的文献报道发现在急性期
Ｂｅｈｃｅｔ 病患者血清及房水中 ＴＮＦ－α 水平明显高于缓解期

患者和健康对照者ꎬ其水平变化与炎症严重程度相关ꎮ 该
因子在葡萄炎中有着重要作用ꎬ但是我们的研究发现在
ＨＬＡ－Ｂ２７ 抗原阳性及阴性两组患者中 ＴＮＦ－α ｍＲＮＡ 均

有表达ꎬ但是两组比较统计学分析并无明显差异ꎮ 证实该
因子可能并非 ＨＬＡ－Ｂ２７ 抗原阳性葡萄膜炎患者的独特致
病因素ꎮ

总之ꎬ本研究证实了 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性相关的葡萄膜炎
患者外周血中 ＩＬ － ６ 表达上调ꎬＩＬＦ３ 表达下调ꎬＩＬ－ １β、
ＩＬ－１０、ＰＡＲ２、ＴＮＦ－α 表达无明显差异ꎮ 提示我们 ＩＬ－６ 及

ＩＬＦ３ 在 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性表达的葡萄膜炎的发生发展中有
一定作用ꎬ可以作为治疗靶点来指导疾病的诊疗ꎮ 目前来
说针对病因复杂ꎬ治疗困难的葡萄膜炎ꎬ单单研究某个炎

症因子的表达变化情况虽然可以一定程度反映其机制及
功能ꎬ但是所得结果比较局限ꎬ与我们在临床诊疗中有不
少的差距ꎮ 因此ꎬ对复杂的葡萄炎患者炎症因子集合及相

关网络的研究有着重要的作用ꎬ同时炎症因子网络的复杂
性ꎬ也提示我们在临床诊疗中ꎬ需综合考虑多种炎症指标
的变化ꎮ 本研究对炎症因子在 ＨＬＡ－Ｂ２７ 阳性葡萄膜炎中

的表达变化情况的研究ꎬ不仅能进一步揭示该病的免疫学
机制ꎬ而且也为进一步探讨新的治疗方法提供靶点及
依据ꎮ
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