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重症肌无力患者外周血 Th17 细胞及其相关
细胞因子表达研究

高雨菡 金海强 郝洪军 孙永安 高枫

【摘要】 目的 研究重症肌无力患者外周血辅助性 T 细胞 17（Th17）及其相关细胞因子水平，探讨

其与血清抗乙酰胆碱受体（AChR）抗体水平的相关性。方法 纳入 2016 年 9 月至 2017 年 12 月共 30 例

初诊重症肌无力患者，眼肌型（OMG）16 例、全身型（GMG）14 例。流式细胞术检测外周血单个核细胞

Th17 细胞比例，实时定量聚合酶链反应检测 Th17 细胞标志性细胞因子白细胞介素⁃17A（IL⁃17A）及其相

关转录因子维 A 酸相关孤儿受体γ（RORγ）mRNA 水平，酶联免疫吸附试验检测血浆 IL⁃17A、IL⁃6、IL⁃23
和抗 AChR 抗体水平。结果 与正常对照组相比，GMG 组和 OMG 组外周血 Th17 细胞比例（t = ⁃ 3.312，
P = 0.002；t = ⁃ 2.286，P = 0.030）及其相关转录因子 RORγ mRNA 表达水平（t = 4.408，P = 0.001；t = 1.991，
P = 0.049），以及 IL⁃17A 水平（t = ⁃ 4.282，P = 0.004；t = ⁃ 2.788，P = 0.007）均高于正常对照组；GMG 组 IL⁃23
水平亦高于正常对照组（t = ⁃ 2.267，P = 0.031）。重症肌无力患者外周血 Th17 细胞比例及血浆 IL⁃17A 水

平与血清抗 AChR 抗体水平呈正相关（r = 0.851，P = 0.012；r = 0.743，P = 0.025）。结论 重症肌无力患者

外周血 Th17 细胞数目增加、血浆 IL⁃17A 表达水平升高，可能是导致重症肌无力发生与发展的重要原因，

二者之间关系尚待进一步研究加以证实。
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【Abstract】 Objective To investigate the expression of helper T cell 17 (Th17) cells and associated
cytokines in patients with myasthenia gravis (MG) and its correlations to the level of anti ⁃ acetylcholine
receptor (AChR) antibodies. Methods Thirty patients with MG including 16 patients with ocular
myasthenia gravis (OMG) and 14 patients with general myasthenia gravis (GMG) were enrolled in the study
from September 2016 to December 2017. Flow cytometry was used to calculate the percentage of
circulating Th17 cells in the peripheral blood mononuclear cell (PBMC). Real ⁃ time reverse transcription
polymerase chain reaction (RT ⁃ PCR) was used to examine the expression of interleukin ⁃ 17A (IL ⁃ 17A)
retinoid⁃related orphan receptor γ (RORγ) mRNA. Enzyme⁃linked immunosorbent assay (ELISA) was used
to detect IL ⁃ 17A, IL ⁃ 6, IL ⁃ 23 and anti ⁃ AChR antibodies. Results The percentage of circulating Th17
cells (t = ⁃ 3.312, P = 0.002; t = ⁃ 2.286, P = 0.030), the expression of the IL⁃17A level (t = ⁃ 4.282, P = 0.004;
t = ⁃ 2.788, P = 0.007) and RORγ mRNA (t = 4.408, P = 0.001; t = 1.991, P = 0.049) in GMG and OMG group
were higher than those in control group with statistical significance. IL ⁃ 23 was also higher in the GMG
group than that in the control group (t = ⁃ 2.267, P = 0.031). The percentage of Th17 and level of IL ⁃17A
were positively correlated with the anti ⁃ AChR antibodies (r = 0.851, P = 0.012; r = 0.743, P = 0.025;
respectively). Conclusions The high level of Th17 cells and IL ⁃ 17A may be closely related to the
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重症肌无力（MG）是一种 T 淋巴细胞依赖、抗体

介导的获得性自身免疫性疾病，主要由抗乙酰胆碱

受体（AChR）抗体介导引起的神经肌肉接头（NMJ）
传 递 障 碍 ［1 ⁃ 2］。 根 据 美 国 重 症 肌 无 力 基 金 会

（MGFA）公布的分类标准，可分为单纯眼肌受累的

眼肌型（OMG）和全身肌肉受累的全身型（GMG），其

中，80%～85%的全身型患者和 50%的眼肌型患者

血清抗 AChR 抗体滴度升高［3⁃4］。近年研究发现，辅

助性 T 细胞（Th）功能异常在重症肌无力发病机制中

起重要作用。Th17 细胞是近期发现的功能性辅助

性 T 细胞，其所分泌的细胞因子如白细胞介素⁃17A
（IL⁃17A）、IL⁃21 和 IL⁃22 等能够通过趋化中性粒细

胞，促进性因子如肿瘤坏死因子⁃α（TNF⁃α）等的分

泌，进而促进炎症反应［5⁃6］。IL⁃6 和 IL⁃23 具有促进

Th17 细胞增殖及存活的作用，是 Th17 细胞分化不

可或缺的细胞因子［7 ⁃ 8］，而维 A 酸相关孤儿受体γ
（RORγ）则是 Th17 细胞分化的关键性转录因子［9］。

相关研究表明，重症肌无力尤其是合并胸腺瘤的患

者，血清 Th17 细胞及其所分泌的细胞因子 IL⁃17A 水

平明显升高，提示 Th17 细胞可能参与重症肌无力的

病理生理学机制［5⁃6，10⁃12］，但目前尚存争议。本研究

以初诊重症肌无力患者作为观察对象，分别通过流

式细胞术检测其外周血 Th17 细胞比例、逆转录⁃聚
合酶链反应（RT⁃PCR）检测 Th17 细胞相关细胞因子

IL⁃17A 及其转录因子 RORγ mRNA 的表达变化、酶

联免疫吸附试验（ELISA）检测血浆 IL⁃17A、IL⁃6 和

IL⁃23 水平，同时进行外周血 Th17 细胞比例与其抗

AChR 抗体滴度间关系分析，以探讨 Th17 细胞及其

细胞因子在重症肌无力发病机制中的作用。

对象与方法

一、研究对象

1. 纳入标准 （1）均符合 2015 年中华医学会神

经病学分会神经免疫学组和中国免疫学会神经免

疫学分会发布的《中国重症肌无力诊断和治疗指南

2015》中重症肌无力的诊断标准［13］。（2）根据重症肌

无力的典型临床表现、新斯的明试验和重复神经电

刺激（RNS）检查结果，由两位以上神经内科医师确

诊。（3）年龄 > 18 岁。（4）本研究经北京大学第一医

院道德伦理委员会审核批准，患者或其家属对观察

项目知情并签署知情同意书。

2. 排除标准 （1）妊娠期女性。（2）既往曾接受

免疫抑制剂或糖皮质激素治疗的患者。（3）既往曾

罹患免疫性疾病或肿瘤的患者。

3. 一般资料 入组患者均为 2016 年 9 月至

2017 年 12 月在我院神经内科门诊初诊或住院治疗

并确诊的重症肌无力患者共 30 例，男性 13 例、女性

17 例，年龄为 27 ~ 69 岁、平均（46 ± 15）岁；其中眼肌

型（OMG 组）16 例，男性 7 例、女性 9 例，年龄为 27 ~
65 岁、平均（43 ± 12）岁；全身型（GMG 组）14 例，男

性 6 例、女性 8 例，年龄为 31 ~ 69 岁、平均为（47 ±
10）岁。以我院体检中心近期无感染或自身免疫性

疾病病史的健康志愿者作为正常对照，共 30 例受试

者，男性 16 例、女性 14 例，年龄为 25 ~ 65 岁、平均

（42 ± 14）岁。MG 组与正常对照组受试者性别（χ2 =
0.601，P = 0.438）、年龄（t = 1.029，P = 0.308）比较，差

异无统计学意义，均衡可比。

二、研究方法

1. 试剂与仪器 （1）主要试剂：本研究所用流式

抗体均为荧光抗体（Ⅰ抗），包括别藻蓝蛋白（APC）
标记的抗人 CD4 单克隆抗体（批号：560251，1 ∶400）
和藻红蛋白（PE）标记的抗人 IL⁃17A 单克隆抗体（批

号：560436，1 ∶200）购自美国 BD Biosciences 公司；

含Ⅰ抗［IL⁃17A（批号：#88⁃7176⁃22，100 μl）、IL⁃6
（批 号 ：#88 ⁃ 7066 ⁃ 22，100 μ l）和 IL ⁃ 23（批 号 ：

#BMS2023⁃3，50 μl］的 ELISA 试剂盒及四甲基联苯

胺（TMB）由美国 eBioscience 公司提供；含抗 AChR
抗体的 ELISA 试剂盒为欧蒙（杭州）医学实验诊断有

限公司产品。离子霉素（批号：407952）、佛波酯

（PMA，批号：A7080）和莫能霉素（批号：475897）为

美国 Sigma⁃Aldrich 公司产品；Ficoll 人淋巴细胞分离

液（批号：F2637）、Trizol 提取液（批号：15596018）和

etiology of MG. It must be verified in the future.
【Key words】 Myasthenia gravis; T⁃lymphocytes; Interleukins; Reverse transcriptase polymerase

chain reaction; Enzyme⁃linked immunosorbent assay
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细胞破膜固定试剂（批号：554714）分别购自美国

Sigma ⁃ Aldrich、Invitrogen 和 BD Biosciences 公 司 。

RT⁃PCR 试剂盒（批号：12595025）由美国 Thermo 公

司提供。（2）主要仪器：Gallios 流式细胞仪及分析软

件购自美国 Beckman Coulter 公司，iMark 酶标仪（批

号：#1681135，准确度：0.010 OD，精确度：0.005 OD，

分辨率：0.001OD）购自美国 Bio⁃Rad 公司，5810 型离

心机（转鼓直径：200 mm，转速：14 000 r/min）购自德

国 Eppondorf 公司。

2. 流式细胞术检测 Th17 细胞比例 抽取受试

者肘静脉血 15 ml，Ficoll 密度梯度离心法以转速

2000 r/min 高速离心 25 min，分离外周血单个核细胞

（PBMC）制备细胞悬液。血浆置于 1.50 ml EP 管中，

⁃ 80 ℃保存；PBMC 密度调至 2 × 10 6 个/ml，分别滴加

佛波酯（50 ng/ml）、离子霉素（1 μg/ml）及莫能霉素

（2 μmol/L），置于 37 ℃、体积分数 5%的二氧化碳细

胞培养箱内孵育 6 h；流式管收集细胞，滴加 50 μl
APC⁃抗人 CD4 抗体混匀，4 ℃避光孵育 30 min 后以

1500 r/min 高速离心 5 min；加入破膜固定液固定细

胞 10 min，洗涤离心后滴加 50 μl PE⁃抗人 IL⁃17A 抗

体混匀，4 ℃避光孵育 30 min，洗涤后流式细胞术检

测 CD4+IL⁃17A+细胞在 CD4+细胞中所占百分比。

3. 荧光定量 RT⁃PCR 法检测 Th17 相关细胞因子

mRNA 转录水平 Trizol 法提取单个核细胞 RNA，于

2 × 10 6 个 PBMC 中加入 1 ml Trizol，室温静置 5 min，
加入 0.20 ml 氯仿，剧烈摇动 30 s，室温静置 10 min，
12 000 r/min 高速离心 15 min，取上层水相，再加入

0.50 ml 异丙醇，室温静置 10 min，12 000 r/min 高速

离心 15 min；弃上清液，沉淀获得 RNA。以无 RNase
水溶解 RNA，⁃ 20 ℃冻存备用；按照试剂盒说明书要

求，将 RNA 逆转录为 cDNA，荧光定量 RT⁃PCR 法检

测各组 PBMC IL⁃17A 和 RORγ mRNA 转录水平，以

β⁃肌动蛋白（β⁃actin）作为内参照物。IL⁃17A 正向引

物序列：5’⁃AATTCTGAGGACAAGAACTTCCC⁃3’，
反 向 引 物 序 列 ： 5’ ⁃
ATAGTCTAACTGCTTTGGGGAGTG⁃3’；RORγ正向

引物序列为：5’⁃GCTGTCATCTTGCCCAGAACC⁃3’，
反 向 引 物 序 列 为 ： 5’ ⁃
CTGCCCATCATTGCTGTTAATCC⁃3’；β⁃actin 正向引

物序列为：5’⁃CTGTCCACCTTCCAGCAGATGT⁃3’，
反向引物序列：5’⁃CGCAACTAAGTCATAGTCCGCC⁃
3’。以目的基因 mRNA 表达量与内参基因表达量

之比值作为其 mRNA 转录水平。RT⁃PCR 反应条件

为：95 ℃ 30 s；95 ℃ 10 s，55 ℃ 15 s，72 ℃ 10 s（共

40 个循环）；72 ℃ 10 min。
4. ELISA 法检测血浆相关细胞因子及其抗体水

平 （1）IL⁃17A、IL⁃6 和 IL⁃23 检测：前期冻存的血浆

标本于 4 ℃解冻，ELISA 双抗体夹心法检测 IL⁃17A、

IL⁃6 和 IL⁃23 表达水平。于 96 孔平底板中分别加入

包被抗体（Ⅰ抗），4 ℃孵育过夜，含 0.05% Tween20
的磷酸盐缓冲液冲洗（× 3 次），滴加标准品或经磷酸

盐缓冲液稀释后的血浆标本，37 ℃孵育 2 h；PBST
洗涤（× 5 次），滴加生物素标记的抗人 IL⁃17A、IL⁃6
和 IL⁃23 IgGⅡ抗，37 ℃孵育 2 h；磷酸盐缓冲液冲洗

（× 5 次）、滴加亲和素辣根过氧化物酶（HRP）37 ℃

孵育 2 h；磷酸盐缓冲液冲洗（× 5 次），滴加 TMB 底

物缓冲液避光孵育 20 ~ 30 min，2 mol/L 硫酸终止液

终止反应。（2）抗 AChR 抗体检测：于含有 AChR 的微

孔板中加入血浆，37 ℃孵育 2 h，清洗缓冲液冲洗（×
5 次）、滴加辣根过氧化物酶标记的抗人 IgG，37 ℃

孵育 1 h，清洗缓冲液冲洗（× 5 次）、滴加 TMB/过氧

化氢（H2O2）底物液室温放置 15 min，滴加 0.50 mol/L
硫酸终止液。于 iMark 酶标仪 450 nm 处读取各样品

光密度值（OD 值），参照标准曲线计算血浆 IL⁃17A、

IL⁃6 和 IL⁃23 表达水平。

5. 统计分析方法 采用 SPSS 21.0 统计软件进

行数据处理与分析，统计学数据正态性检验采用

Kolmogorov⁃Smirnov 检验方法进行正态性检验，所有

统计数据均符合正态分布（均 P > 0.05）。呈正态分

布的计量资料以均数 ± 标准差（x ± s）表示，采用单

因素方差分析，不同组间的两两比较行 LSD⁃t 检验；

外周血 Th17 细胞比例、血浆 IL ⁃ 17A 水平与其抗

AChR 抗体水平的相关性采用 Pearson 相关分析。以

P ≤ 0.05 为差异具有统计学意义。

结 果

经流式细胞术检测，各组受试者外周血 Th17 细

胞在 CD4 + 细胞中所占比例分别为 GMG 组（2.29 ±
0.30）%、OMG 组（1.82 ± 0.28）%、正常对照组（1.23 ±
0.11）%，组间差异具有统计学意义（F = 7.083，P =
0.002）；其中，GMG 组（t = ⁃ 3.312，P = 0.002）和 OMG
组（t = ⁃ 2.286，P = 0.030）Th17 细胞比例高于正常对

照组，而 GMG 组与 OMG 组之间差异无统计学意义

（t = 1.173，P = 0.247）。

ELISA 法检测结果显示，GMG 组和 OMG 组患者

血浆 IL⁃17A 表达水平与正常对照组之间差异有统
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计学意义（P = 0.003）；GMG 组（P = 0.004）和 OMG 组

（P = 0.007）IL ⁃ 17A 表达水平高于正常对照组，但

GMG 组 与 OMG 组 之 间 差 异 无 统 计 学 意 义（P =
0.572；表 1，2）。荧光定量 RT⁃PCR 法检测 IL ⁃17A
mRNA 转录水平，GMG 组、OMG 组与正常对照组之

间 差 异 有 统 计 学 意 义（P = 0.005）；GMG 组（P =
0.001）和 OMG 组（P = 0.035）PBMC IL⁃17A mRNA 转

录水平均高于正常对照组，但 GMG 组与 OMG 组间

差异无统计学意义（P = 0.289；表 1，2）。

荧光定量 RT⁃PCR 法检测，各组受试者 PBMC
RORγ mRNA 转录水平差异亦有统计学意义（P =
0.001）；其 中 GMG 组（P = 0.001）和 OMG 组（P =
0.049）转录水平高于正常对照组，而 OMG 组转录水

平略低于 GMG 组（P = 0.050）。ELISA 法显示，GMG
组（P = 0.276）和 OMG 组（P = 0.960）患者血浆 IL⁃6 表

达水平与正常对照组之间差异无统计学意义；GMG
组患者血浆 IL ⁃23 表达水平高于正常对照组（P =
0.031），但 OMG 组与 GMG 组之间差异无统计学意

义（P = 0.642；表 3，4）。

ELISA 法显示，MG 组患者外周血抗 AChR 抗体

阳性率（OD > 0.625）为 93.33%（28/30），且抗 AChR
抗体滴度（0.88 ± 0.03）与 Th17 细胞在 CD4+细胞所占

比例（r = 0.851，P = 0.012）和血浆 IL⁃17A 表达水平

（r = 0.743，P = 0.025）呈正相关；正常对照组受试者

外周血抗 AChR 抗体均呈阴性。

讨 论

重症肌无力是以胸腺为靶器官的自身免疫性

疾病，越来越多的研究证实细胞免疫紊乱参与重症

肌无力的发病机制［1］。Th17 细胞是一种功能性辅

助性 T 细胞，IL⁃17A 为其标志性细胞因子，前者参与

多种自身免疫性疾病的病理过程，如克罗恩病、系

统性红斑狼疮（SLE）、多发性硬化（MS）等［14⁃17］，然而

至今对 Th17 细胞在重症肌无力发病机制中的作用

尚未完全阐明。

实验性自身免疫性重症肌无力（EAMG）研究发

现，模型动物外周血 Th17 细胞比例和血浆 IL⁃17A 水

平均明显高于正常对照水平［18］，但该结论在临床研

表 1 各组受试者血浆 IL⁃17A 表达水平及外周血 IL⁃17A
mRNA 转录水平的比较（x ± s）
Table 1. The analysis of plasma IL ⁃17A level and IL ⁃17AmRNA expression in PBMC among 3 groups (x ± s)

组别

正常对照组（1）
GMG 组（2）
OMG 组（3）
F 值

P 值

IL⁃17A（pg/ml）
20.81 ± 2.51
34.45 ± 1.68
31.00 ± 5.26

6.441
0.003

IL⁃17A mRNA
14.18 ± 1.94
26.74 ± 2.81
22.14 ± 3.16

6.364
0.005

IL⁃17A，interleukin⁃17A，白细胞介素⁃17A；GMG，general myasthenia
gravis，全身型重症肌无力；OMG，ocular myasthenia gravis，眼肌型重
症肌无力

表 2 各组受试者血浆 IL⁃17A 及外周血 IL⁃17A mRNA 转
录水平的两两比较

Table 2. Pairwise comparison of plasma IL ⁃ 17A leveland IL⁃17A mRNA expression in PBMC among 3 groups
组间两两较

（1）∶（2）
（1）∶（3）
（2）∶（3）

IL⁃17A
t 值

⁃ 4.282
⁃ 1.915

0.703

P 值

0.004
0.007
0.572

IL⁃17A mRNA
t 值

3.681
2.252
1.089

P 值

0.001
0.035
0.289

表 3 各组受试者外周血 RORγ mRNA 和血浆 IL⁃6、IL⁃23 表
达水平的比较（x ± s）
Table 3. Comparison of RORγ mRNA level in PBMC andplasma IL⁃6 and IL⁃23 level among 3 groups (x ± s)
组别

正常对照组（1）
GMG 组（2）
OMG 组（3）
F 值

P 值

IL⁃6（pg/ml）
24.73 ± 1.76
28.85 ± 3.85
24.91 ± 3.73

0.629
0.537

IL⁃23（pg/ml）
198.94 ± 41.33
364.82 ± 59.27
329.35 ± 47.24

3.550
0.038

RORγ mRNA
0.91 ± 0.14
2.01 ± 0.22
1.37 ± 0.19

9.814
0.001

IL⁃6，interleukin⁃6，白细胞介素⁃6；IL⁃23，interleukin⁃23，白细胞介素
⁃23；RORγ，retinoid⁃related orphan receptor γ，维 A 酸相关孤儿受体
γ ；GMG，general myasthenia gravis，全 身 型 重 症 肌 无 力 ；OMG，
ocular myasthenia gravis，眼肌型重症肌无力

表 4 各组受试者外周血 RORγ mRNA 及血浆 IL⁃6、IL⁃23
表达水平的两两比较

Table 4. Pairwise comparison of ROR γ mRNA level inPBMC and plasma IL⁃6 and IL⁃23 level among 3 groups
组间两两较

（1）∶（2）
（1）∶（3）
（2）∶（3）

IL⁃6
t 值

⁃ 0.690
⁃ 0.050

0.439

P 值

0.276
0.960
0.473

IL⁃23
t 值

⁃ 2.267
⁃ 1.813

0.473

P 值

0.031
0.062
0.642

RORγ mRNA
t 值

4.408
1.991
2.107

P 值

0.001
0.049
0.050

IL⁃17A，interleukin⁃17A，白细胞介素⁃17A

IL⁃6，interleukin⁃6，白细胞介素⁃6；IL⁃23，interleukin⁃23，白细胞介
素⁃23；RORγ，retinoid⁃related orphan receptor γ，维 A 酸相关孤儿
受体γ

·· 783



中国现代神经疾病杂志 2019 年 10 月第 19 卷第 10 期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, October 2019, Vol. 19, No. 10

究中尚存争议。例如，Masuda 等［19］的观察结果即未

得出重症肌无力患者外周血 Th17 细胞比例高于正

常对照者的结论。而在 Roche 等［20］所观察的重症肌

无力病例中，仅 GMG 型患者外周血 Th17 细胞比例

增加，并与正常对照组和 OMG 组之间存在差异，

OMG 组则未获得阳性结果。对本组 30 例重症肌无

力患者的观察显示，其外周血 Th17 细胞比例约为正

常对照组的 2 倍，同时转录因子 RORγ mRNA 表达

水平亦明显升高；但 GMG 组与 OMG 组之间，虽然前

者 RORγ mRNA 转录水平略有增加，但两组 Th17 细

胞比例并无明显差异，笔者认为，可能与所纳入的

样本量较小有关。作为 Th17 细胞的标志性细胞因

子，IL⁃17A 可与上皮细胞和内皮细胞表面 IL⁃17 受

体结合，从而激活核因子⁃κB（NF⁃κB）及丝裂原激活

蛋白激酶（MAPK）通路，以促进炎性因子分泌、趋化

中性粒细胞等炎性细胞，增强炎症反应［21⁃22］。本研

究还发现，重症肌无力患者血浆 IL⁃17A 水平和外周

血 IL⁃17 mRNA 转录水平均明显高于正常对照者，

而不同发病类型（OMG 型或 GMG 型）患者则未出现

显著差异。进一步相关分析，重症肌无力患者外周

血 Th17 细胞比例和血浆 IL⁃17A 表达水平均与血清

抗 AChR 抗体滴度呈正相关，提示 Th17 细胞及其细

胞因子 IL⁃17A 与重症肌无力病情严重程度存在相

关性，可作为观察病情变化的指标之一。

有研究显示，转化生长因子⁃β（TGF⁃β）、IL⁃6 和

IL⁃1β均为 Th17 细胞分化的始动因子，启动 Th17 分

化过程［23］，其中 IL⁃6 主要调控由 TGF⁃β诱导的 Th17
细胞和调节性 T 细胞（Treg）之间的平衡，以抑制

TGF⁃β对调节性 T 细胞的诱导功能。在正常情况

下，体内 IL⁃6 处于较低水平，幼稚 T 细胞可在 TGF⁃β
的作用下分化为调节性 T 细胞；当病原体入侵或自

身免疫机制失衡时，体内 IL⁃6 水平即明显升高，在

IL ⁃ 6 和 TGF⁃β的共同作用下，幼稚 T 细胞分化为

Th17 细胞使调节性 T 细胞分化受抑制［24］。本研究

纳入的重症肌无力患者血浆 IL⁃6 水平与正常对照

者之间并无明显差异，提示重症肌无力患者体内

Th17 细胞比例升高并非由 IL⁃6 表达变化所引起，但

是否与血浆 IL⁃1β或 TGF⁃β水平变化有关，尚需提供

进一步的临床证据。IL⁃23 为 Th17 细胞分化所必须

的细胞因子，与 IL⁃6 不同，其并不作用于 Th17 细胞

分化的起始环节，而是参与 Th17 细胞的稳定和增殖

过程［25⁃26］；因此，IL⁃23 缺陷并不影响 Th17 细胞的分

化与成熟，而是通过促进已经完成分化的 Th17 细胞

分泌相关细胞因子，以维持其增殖和稳定。本研究

重症肌无力患者血浆 IL⁃23 水平约为正常对照者的

1.74 倍，表明其体内细胞因子 IL⁃23 稳态失衡，IL⁃23
表达水平升高有利于维持体内 Th17 细胞存活并促

进 IL⁃17A 的分泌，此即可能是诱发重症肌无力的重

要原因之一。

本研究结果提示，重症肌无力患者外周血 Th17
细胞比例和血浆细胞因子 IL⁃17A 水平明显高于正

常对照者，而且其外周血 Th17 细胞比例和 IL⁃17A 水

平与血浆抗 AChR 抗体滴度呈正相关，提示 Th17 细

胞表达上调可导致机体免疫稳态失衡，从而促进疾

病的发生与发展。然而，Th17 细胞在重症肌无力发

病过程中的具体机制和信号转导通路尚需进一步

研究，以为重症肌无力的诊断与治疗提供新的思路

和方法。
利益冲突 无
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