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调节性 T 细胞在动脉粥样硬化发生机制中作用的研究进展
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[摘　 要] 　 动脉粥样硬化(As)是动脉血管壁的一种慢性炎症性病变,相关免疫机制参与其发生、发展过程。 调节

性 T 细胞(Treg)是一种具有独特免疫调节功能的 T 淋巴细胞亚群,大量证据表明,Treg 的数量变化和功能障碍与

As 的发病机制密切相关。 文章简要阐述 Treg 在 As 发展中的作用机制,并介绍了 Treg 作为一种新型药物治疗靶点

在预防和治疗 As 中的最新研究进展,以期对动脉粥样硬化性疾病的发生与防治提供新思路。
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Research progress of regulatory T cells in the pathogenesis of atherosclerosis
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[ABSTRACT]　 Chronic inflammation plays an important role in the development of atherosclerosis (As). 　 Immune re-
sponse related mechanisms are involved in the process of arterial inflammatory disease. 　 Regulatory T cell (T regulatory
cells,Treg) is a T lymphocyte subset with unique immunomodulatory function. 　 A great deal of evidence shows that the
quantitative changes and dysfunction of Treg are closely related to the pathogenesis of As. 　 This paper briefly describes and
summarizes the mechanism of Treg in the development of As, and introduces the latest research progress of Treg as a new
drug therapeutic target in the prevention and treatment of As, in order to provide new ideas for the prevention and treatment
of atherosclerotic diseases.

　 　 近年来,随着人们生活水平的提高,动脉粥样

硬化(atherosclerosis, As)的发生率不断上升。 研究

发现,As 是大中型动脉内膜中膜以炎症细胞活化、
脂质异常沉积和斑块形成为特征的慢性炎症性病

变,可导致冠心病、外周动脉疾病和脑血管病,其常

见的并发症为心肌梗死和中风,是全世界最常见的

死亡原因。 越来越多的证据表明,先天和适应性免

疫反应的激活与 As 的发生和进展密切相关[1]。 研

究证实,辅助性 T 细胞(helper T cell, Th)、自然杀

伤 T 细胞(natural killer T cell, NKT)、调节性 T 细

胞(T regulatory cells,Treg)和 CD8+T 细胞都参与了

As 的发生发展[2]。 目前,Treg 介导的免疫反应正成

为研究的热点,本文主要阐述 Treg 在 As 发生机制

中作用的研究进展,并对近年来有关 Treg 治疗动脉

粥样硬化性疾病的研究进行综述,以期帮助了解 As

的发生机制,并为未来开发出理想的以 Treg 为治疗

靶点的临床药物提供新思路。

1　 调节性 T 细胞概述

Treg 是 Th 细胞的一个特殊亚型,能够通过抑

制免疫反应起到维持免疫平衡的作用。 已经证实,
Treg 与 As、肿瘤、自身免疫等相关。 根据其发育来

源的不同,Treg 可分为两大类:胸腺 Treg( tTreg)和

外周诱导 Treg(pTreg / iTreg),而 tTreg 也经常被称为

自然调节性 T 细胞(nTreg) [3]。 研究发现,Treg 能

分泌白细胞介素 10( interleukin 10,IL-10)、IL-35 和

转化生长因子 β( transforming growth factor β,TGF-
β)等抑制性细胞因子。 此外,Treg 还表达一些与其

功能相关的特征分子,包括叉头样 /翼状螺旋转录
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因子 ( forkhead / winged helix transcription factor 3,
Foxp3)、细胞毒性 T 淋巴细胞相关抗原 4( cytotoxic
T-lymphocyte-associated antigen 4, CTLA4 / CD152)、
诱导型共刺激因子( ICOS)、淋巴细胞活化基因 3
(the lymphocyte activation gene 3, LAG-3)、 CD80 /
CD86 和 CD25。 目前为止,多种类型的调节性 T 细

胞已被报道,其主要类型包括 CD4+CD25+Treg、1 型

调节性 T 细胞( Tr1)、3 型辅助性 T 细胞 ( Th3)、
CD4+LAP +Treg、CD8+ Treg、TγδTreg 等多种 Treg 亚

群[4]。 最典型的 Treg 是 CD4+CD25+Treg,它在免疫

应答调节中起关键作用。
1. 1　 CD4+CD25+ Treg

CD4+CD25+ Treg 是由 Sakaguchi 等[5] 人首次报

道,它是指高表达 CD25 分子( IL-2 受体的 α 链)的
CD4+T 细胞,其胞质中能特异性表达 Foxp3,是 Treg
发挥功能作用必不可少的调控因子。 通常所说的

CD4+CD25+Foxp3 Treg 主要是指 tTreg,除 Foxp3 外,
Treg 还高表达 Helios、CTLA4、神经纤毛蛋白 1(neu-
ropilin-1)、糖皮质激素诱导的肿瘤坏死因子受体

(glucocorticoid-induced tumor necrosis factor receptor,
GITR)、半乳糖凝集素 1(galectin-1)、IL-10 和颗粒酶

B。 tTreg 以抗原特异性的方式激活,并以非抗原特

异性的方式发挥抑制活性作用,它能够通过细胞因

子依赖性机制分泌 IL-10、IL-35 和 TGF-β 等多种抑

制性细胞因子下调免疫应答;而且,tTreg 还通过潜

伏期相关肽( latency-associated peptide,LAP)、CD39
(外切核苷三磷酸二磷酸水解酶 1, ENTPD1) 和

CD73 ( 胞 外 5′-核 苷 酸 酶) 和 胞 内 环 磷 酸 腺 苷

(cAMP)表现出细胞-细胞接触依赖性抑制,抑制自

身反应性 T 细胞的增殖以及向 Th1、Th2 和 Th17 细

胞的分化[6];除此之外,研究表明,tTreg 细胞能通过

多种途径诱导效应 T 细胞凋亡,例如,颗粒酶 B 能

破坏效应 T 细胞膜的完整性[7],Galectin-1 能直接诱

导 T 细胞凋亡等[8]。 以上研究均显示,tTreg 细胞可

以通过多种复杂的机制在细胞免疫中发挥抑制作

用,目前关于 CD4+CD25+ Treg 的研究较多,但具体

机制还有待进一步研究。
1. 2　 Tr1 与 Th3

iTreg 可以进一步分裂为两种不同的亚型,即产

生 IL-10 的 Tr1 和产生 TGF-β 的 Th3,它们统称为

Foxp3-Treg。 Tr1 细胞由 Groux 等人首次发现,当

Tr1 细胞被 IL-10 激活,能通过分泌高水平的 IL-10、
中等水平的 TGF-β 来减轻载脂蛋白 E 基因敲除

(ApoE- / -)小鼠的免疫和炎症反应,从而减少斑块的

大小;此外,还可促进巨噬细胞 M1 表型向 M2 表型

转化;在研究口服免疫耐受机制的过程中发现,口
服低剂量抗原可诱导机体产生 TGF-β、IL-4、IL-10
等细胞因子,进而诱导 CD4+Th 前体细胞分化为 Th3
细胞。 当 Th3 细胞被激活时,会以抗原特异性的方

式产生大量的 TGF-β 抑制 Th1 和 Th2 细胞的生长

发育[6]。
1. 3　 CD4+LAP+Treg

Oida 等[9]人首次发现潜伏相关肽( latency-asso-
ciated peptide,LAP)表达于 CD4+ T 细胞表面,并命

名为 CD4+LAP +T 细胞。 LAP 是一种与 TGF-β 氨基

末端非共价结合的前肽,两者结合后形成潜伏的非

活性的复合体,在一定条件下,TGF-β 与 LAP 分离,
变成具有活性的 TGF-β 并发挥生物效应。 这表明

LAP 是决定 TGF-β 活性和表达的“开关分子”。 随

后,Gandhi 等[10]人从外周血单个核细胞(peripheral
blood mononuclear cells, PBMC) 中分离出了 CD4+

LAP +Treg,发现该细胞与 Foxp3+ Treg 特性不同,表
明 CD4+LAP +Treg 是一种新型的 Treg 细胞。 一些研

究表明,口服或鼻腔注射抗 CD3 抗体可诱导 CD4+

LAP +Treg 产生,从而以 TGF-β 依赖的方式抑制效应

T 细胞反应。 此外,它还能使树突状细胞(dendritic
cell,DC)诱导 Tr1 细胞分泌 IL-10,从而增强抗炎反

应。 当这些 Treg 亚群缺乏或出现功能障碍时,可能

会损害外周耐受性,导致局部炎症,并促进 As 的促

炎反应[11]。
1. 4　 CD8+Treg

1970 年,Gershon 和 Kondo 发现了 CD8+Treg,通
过体外诱导可以产生两个 CD8+Treg 亚组,即 CD8+

CD28+ Treg 和 CD8+ CD28- Treg。 人类的 CD8+ Treg
主要是 CD8+CD28- Treg。 当前,大多数研究主要集

中于此,并鉴定出三类 CD8+ CD28- Treg。 其中,Ⅰ
型细胞与树突状细胞直接接触,通过下调抗原提呈

细胞(antigen presenting cell,APC)表面共刺激分子

CD80 和 CD86 表达,从而影响 CD4+T 细胞的免疫应

答;Ⅱ型细胞未观察到与 APC 的直接接触,而是通

过分泌 IFN-γ、IL-6 等细胞因子来发挥免疫抑制功

能;Ⅲ型细胞通过分泌 IL-10 抑制效应 T 细胞功

能[12]。 综上所述,CD8+ Treg 在免疫学中起重要作

用,对它的进一步研究可能为人类炎症性疾病、肿
瘤、移植耐受和自身免疫性疾病提供新的治疗策略。
1. 5　 TγδTreg

TγδTreg 的功能与 Tr1 相似,可抑制幼稚 T 细胞

的增殖和促炎细胞因子的分泌,从而抑制动脉粥样
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硬化性疾病的发生发展[13]。 此外,这些细胞还在肿

瘤免疫和自身免疫的调节方面发挥作用。

2　 Treg 与动脉粥样硬化的关系

许多临床和动物实验表明,所有的 Treg 类型都

介导免疫调节并能对 As 起到保护作用,而 Treg 数量

的减少会加重 As 的发展。 2006 年,Ait-Oufella 等[14]

人的实验发现,CD4+CD25+Treg 缺陷小鼠中 As 病变

大小显著增加,首次证明了内源性 CD4+CD25+Treg 在

As 形成中具有保护作用。 Mor 等[15]人在 2007 年的

研究提供了进一步的证据,将野生型(WT) Treg 转

移到 ApoE- / -小鼠体内,与对照组相比,主动脉窦斑

块明显减少。 2013 年,Klingenberg 等[16] 人的实验

结果显示 Foxp3+ Treg 缺失导致小鼠斑块大小增加

2. 1 倍。 此外,Treg 的失衡也有助于 As 的发展。 例

如,Liu 等[17] 人研究发现,Th17 / Treg 的失衡会增加

斑块的不稳定性和急性冠状动脉综合征(acute coro-
nary syndrome,ACS)的发生。 总的来说,以上结果

均表明 Treg 的数量及免疫调节功能与 As 的发展密

切相关。 那么,Treg 在 As 中发挥保护作用的具体

机制可能有哪些呢?

3　 Treg 抗动脉粥样硬化的作用机制

3. 1　 抑制效应 T 细胞功能

近几年,Treg 抗 As 作用的机制被广泛研究,其
抑制效应 T 细胞功能的机制如下:①大多数致 As
的 T 细胞包括 Th1 和 Th17,Treg 能抑制 T 细胞分化

为 Th1 和 Th17 亚型。 ②Treg 还通过细胞因子依赖

性机制分泌 IL-10、IL-35 和 TGF-β 等抑制性细胞因

子,抑制 As 的细胞免疫应答。 IL-10 对 Th1 细胞、巨
噬细胞、树突状细胞等具有免疫抑制作用;TGF-β 能

抑制 As 斑块内炎症细胞的募集和激活,以及促进平

滑肌细胞的增殖和存活、胶原的生物合成来增加斑

块的稳定性,减轻 As 的发展[18];IL-35 抑制 T 细胞

的增殖、调节幼稚 T 细胞的活化、抑制促炎细胞因

子的产生,从而防止 As 的发展[19]。 ③IL-2 是第一

个被分子克隆的细胞因子,是 T 细胞增殖以及效应

T 细胞和记忆细胞产生所必需的 T 细胞生长因子,
Treg 能通过细胞间接触发挥免疫调节作用,降低 IL-
2 水平,导致 CD4+CD25-效应 T 细胞增殖受阻,来达

到预防 As 的效果。 ④Treg 通过细胞-细胞接触依赖

性机制抑制自身反应性 T 细胞的增殖以及向 Th1、
Th2 和 Th17 细胞分化,另外,其细胞表面表达的颗

粒酶还能破坏效应 T 细胞膜的完整性而影响其

功能[7]。
3. 2　 调节树突状细胞功能

树突状细胞是介导抗原特异性免疫耐受,促进

T 细胞活化的特异性免疫细胞,在某种程度上是 As
发展的关键因素。 大量证据表明,As 血管壁中的树

突状细胞含量显著增加,导致 As 病变内的炎症反应

加重、斑块不稳定性增加[20]。 研究表明,在 As 病变

中,树突状细胞和 Treg 之间存在负相关关系。 Treg
除了通过产生 IL-10 和 TGF-β 等抑制树突状细胞的

功能和成熟外,所表达的 CTLA4 和 LAG-3 等细胞表

面分子也影响树突状细胞的功能。 T 细胞上的

CTLA4 可以通过一种反式内吞作用从树突状细胞

中攫取配体 CD80 / CD86,从而下调共刺激分子

CD80 / CD86 在人和小鼠树突状细胞的表达,阻断树

突状细胞活化幼稚 T 细胞的能力[21];此外,Forteza
等[22]人的研究表明,CTLA4 与 CD80 / CD86 连接可

诱导树突状细胞表达一种叫吲哚胺 2,3-双加氧酶 1
(IDO1)的免疫抑制分子,从而抑制 T 细胞的活化。
LAG-3 是一种 CD4 同源基因,与主要组织相容性复

合体(MHC)Ⅱ类分子高度亲合。 LAG-3 与 MHCⅡ
类分子结合后,可诱导免疫受体酪氨酸激活基序

(ITAM)介导的抑制性信号通路,抑制树突状细胞成

熟[23]。 然而,LAG-3 在树突状细胞及 Treg 上的作用

仍有待进一步研究。 综上所述,Treg 可通过分泌细

胞因子、细胞表面分子及其配体抑制树突状细胞功

能,来发挥抗 As 作用。
3. 3　 对巨噬细胞表型转化的作用

在 As 的发展过程中,巨噬细胞能根据微环境的

变化而改变表型。 研究发现,M1 型巨噬细胞具有

致炎特性,表达 IFN-γ 和 IL-1β 等促炎细胞因子,并
产生蛋白水解酶,通过放大炎症反应增强斑块的不

稳定性,从而导致 As 的发生。 而 M2 型巨噬细胞具

有抗炎特性,能分泌 TGF-β 和 IL-10 抑制 As 发

展[24]。 Treg 能释放 IL-10 促进 M1 型巨噬细胞向

M2 型巨噬细胞转化,起到防止 As 发生的作用[25]。
典型的易损斑块是由大的坏死的脂质核心、薄的纤

维帽、大量淋巴细胞和巨噬细胞以及少量的平滑肌

细胞组成,巨噬细胞吞噬低密度脂蛋白转化为泡沫

细胞增加 As 脂质核心,加重 As 病变,而活化的 M2
型巨噬细胞可促进胶原合成和平滑肌细胞(SMC)
增殖增强斑块稳定性[26]。 Meng 等[27] 人的研究证

明,在 ApoE- / - 小鼠易损的颈动脉斑块模型中,经
Treg 治疗后,ApoE- / -小鼠 As 斑块中巨噬细胞和脂

质的相对含量显著降低,而平滑肌细胞和胶原的含
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量显著增加,斑块易损性指数下降近 50% 。 总之,
Treg 能通过诱导产生 M2 型巨噬细胞来增强斑块的

稳定性,从而降低斑块破裂的风险。
3. 4　 对胆固醇代谢的调节及泡沫细胞形成的作用

慢性高血脂会激活血管免疫反应,促进单核细

胞向巨噬细胞分化并吞噬脂质,最终促进巨噬细胞

源性泡沫细胞和 As 斑块的形成。 氧化型低密度脂

蛋白(ox-LDL)也可以被巨噬细胞吞噬后作为一种

抗原肽提呈给 T 细胞,最终导致适应性免疫反应系

统的激活和细胞毒性 Th1 免疫反应的启动。 因此,
调控巨噬细胞中胆固醇的流入和流出对 As 的预防

具有重要意义[28]。 Klingenberg 等[16] 认为,Treg 通

过高表达 IL-10 使 LDLR- / -小鼠血清中极低密度脂

蛋白(very low density lipoprotein,VLDL)和低密度脂

蛋白(low density lipoprotein,LDL)水平降低,间接抑

制 As 发展。 Lin 等[25]研究证实,将 Treg 和巨噬细胞

共培养后,可以通过下调 A 类清道夫受体(scavenger
receptor class A,SR-A)和 CD36 表达抑制巨噬细胞

内脂质蓄积,从而阻止巨噬细胞转化为泡沫细胞。
单核 细 胞 趋 化 因 子 1 ( monocyte chemoattractant
protein 1,MCP-1)能介导骨髓单个核细胞向外周血

迁移。 Subramanian 等[29] 人发现,Treg 可能通过抑

制 MCP-1 的表达而阻止单核细胞迁移到病变处,这
也对防止巨噬细胞源性泡沫细胞的形成和聚集有

积极作用。 综上而言,Treg 增加可以通过直接和间

接作用显著降低胆固醇,从而减缓 As 的发生及

发展。

4　 靶向 Treg 在动脉粥样硬化防治中的策略

近年来,他汀类降脂药物是治疗 As 相关疾病最

常用的药物。 虽然这些药物在预防和治疗 As 疾病

有效,但它们仍有一些不良影响,已证明长期服用

他汀类药物会引起他汀类药物的不良反应,包括肌

病(定义为肌肉疼痛或虚弱并伴有血肌酸激酶浓度

大幅升高)、新发糖尿病,甚至可能还有出血性中风

的风险[30]。 为此,我们迫切需要更安全、更有效的

综合治疗策略。 既然 As 不稳定性斑块的发展过程

中效应 T 细胞和 Treg 之间的不平衡起了关键的作

用,从而引发了一连串的炎症反应。 因此,通过扩

增 Treg 的数量和调节其免疫抑制特性,来靶向治疗

As 便成了一种潜在的治疗策略。
4. 1　 Treg 的过继转移和诱导扩展

综上所述,通过恢复或增加 Treg 的抑制能力,
可以减缓 As 的发展。 Treg 可以被体外刺激、扩增,

然后过继转移给患者。 研究发现[31],Treg 的过继转

移或扩增可有效预防心血管疾病(cardiovascular dis-
ease,CVD)在动物模型中的发生。 例如,使用 IL-2、
IL-2 的单克隆抗体来提高 Treg 的数量和功能,能减

少初始 As 病变的形成,降低血脂水平,提高病变的稳

定性;间充质干细胞(mesenchyma stem cell,MSC)是
一种多能前体细胞,具有分化为骨细胞、脂肪细胞和

软骨细胞的潜能。 除了它们的再生特性外,MSC 还

具有显著的免疫抑制潜力。 MSC 能通过抑制树突状

细胞的成熟和抗原提呈功能,降低自然杀伤细胞的增

殖和细胞毒性,从而抑制先天免疫反应。 此外,Kadle
等[32]人实验发现,在缺氧或炎症条件下,MSC 增殖能

力增强,且有更多典型 MSC 细胞表面标志物的表达。
在 CD4+ /异基因内皮细胞(EC)共培养中加入自体

MSC 可增加 Treg 的增殖,当 MSC 处于缺氧或炎症状

态时,这种增殖作用进一步增强。
As 在一定程度上被认为是对 ox-LDL、载脂蛋白

B(ApoB)、热休克蛋白 60(HSP60)等自身抗原所致

的自身免疫性疾病[33]。 因此,应用 ox-LDL、HSP60
和 ApoB100 等 As 相关抗原,诱导抗原特异性 Treg
和耐受性树突状细胞的增殖,对小鼠 As 具有保护作

用[33]。 研究证实[34],在高胆固醇血症小鼠中,以
ox-LDL 或 HSP60 诱导的免疫耐受通过增加 TGF-β、
IL-10 和 Treg 的数量,能减轻小鼠 As;此外,连续皮

下注射无佐剂的 ApoB100 肽可诱导小鼠产生特异

性的 Treg 反应,从而预防 As 的进展。 相关研究表

明[35],ApoB100 或 ApoB100 相关抗原(如 p210)以

及 HSP60 相关的自身抗原已被定义为治疗性疫苗,
并已用于高胆固醇血症小鼠的治疗评价中。 以上

数据均表明调节 Treg 数量的增殖是治疗 CVD 的一

种有效治疗方法。 而且,As 相关疫苗诱导 Treg 的

增殖,为 As 的治疗开辟了一条新途径。
4. 2　 Treg 的药理学调节策略

近年来研究表明,多种调节 Treg 的药物对 As
的治疗在动物模型中取得了显著效果。 Zeng 等[36]

人发现,霉酚酸酯(mycophenolate mofetil,MMF)可

以有效影响树突状细胞的功能,降低其 CD40、CD80
和 CD86 等免疫共刺激分子的表达,并抑制 IL-12 的

产生。 他克莫司(FK506)和 MMF 的联合应用能显

著增加 Treg 的数量,并促进 IL-10 和 TGF-β 的分

泌,这提示 MMF 在治疗动脉粥样硬化性疾病中起

积极作用;Charbonnier 等[37] 人的研究发现,哺乳动

物的雷帕霉素靶蛋白(mTOR)信号转导调节 Treg 的

分化和功能,雷帕霉素作为 mTOR 的抑制剂,具有

免疫抑制活性,能诱导 Treg 增殖并耗竭效应 T 细
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胞,提示其可作为一种新的免疫治疗方法应用于

CVD。 此外,Zhou 等[38]人实验表明,口服维生素 D3
能通过下调 Th17 细胞同时增加 Treg 细胞数量显著

延迟关节炎的发作并降低其严重程度,这同样提示

其可用于治疗 CVD。 FTY720( fngolimod)是一种用

于治疗多发性硬化症和多器官移植的新型免疫抑

制剂,研究表明[39],FTY720 通过抑制单核巨噬细胞

向 As 病变的迁移来减轻 As 的发展,口服 FTY720
能增加 Treg 数量并抑制效应 T 细胞反应,在抑制 As
的早期发展方面显示出很大的益处。 综上所述,
Treg 的数量和免疫抑制活性的药理学调节可能为

动脉粥样硬化性疾病的治疗提供有价值的选择。
4. 3　 应用抗体和细胞因子调节 Treg 的数量

IL-2 在 Treg 的发育、增殖和功能方面发挥重要

的作用,补充 IL-2 能显著增加 Treg 数量,并显著抑

制易患 As 小鼠的炎症发展[40]。 Klatzmann 等[41] 人

证明,低剂量 IL-2 能通过选择性增殖 Treg 的数量抗

As,该方法已应用于系统性红斑狼疮的临床治疗;T
细胞通过 T 细胞受体(T cell receptor,TCR)识别抗

原,而这种受体与 CD3 分子密切相关,它们所形成

的 CD3 / TCR 复合物存在于所有 T 细胞的表面,参
与抗原识别和信号转导。 Ilan 等[42] 人研究表明,口
服抗 CD3 单克隆抗体能通过诱导 CD4+LAP +Treg 增

殖,抑制效应 T 细胞反应和 INF-γ、IL-17 的产生,并
增加 TGF-β 的数量以抑制 As 斑块的形成;糖蛋白

A 为主重复序列(glycoprotein A repetitions predomi-
nant,GARP)在某些 Treg 亚群的表面高度表达,而
TGF-β 的激活需要 GARP,在 TCR 刺激下,GARP 在

Treg 细胞膜表面,与 L-TGF-β 通过二硫键与非共价

键结合形成复合体,促进 TGF-β 的活化和分泌,而
整合素 αVβ8 能作用于 Treg 的 L-TGF-β / GARP 复

合体调控 TGF-β 的释放[43]。 因此,促进 GARP 或

整合素 αVβ8 的表达可以增强人 Treg 的免疫抑制

功能,这是未来治疗 As 疾病的一个新方向。
4. 4　 Treg 在 As 治疗中的局限性

尽管有大量证据表明,Treg 在治疗动物免疫疾

病方面有很好的效果,但在人体心血管疾病的效果

和安全性方面仍存在一些局限性[26]。 第一,Treg 的

转移受到体外增殖和纯化产率低的限制。 第二,过
继转移 Treg 的作用持续时间尚不具备充分的证据;
诱导的 Treg 在输注后存活时间较短,Treg 在体外操

作和输注后容易丧失表型,这将影响长期的治疗效

果。 第三,持续输注 Treg 可能会增加患癌和感染的

风险。 第四,在动物实验中取得的治疗效果是否适

用于人类仍有待进一步研究证实。

综上所述,Treg 有较明确的抗炎及抗 As 作用,
但在 As 发生发展过程中的具体作用机制仍有待进

一步研究。 可以明确的是,它在 As 的治疗中蕴含巨

大的潜力。 今后,应该更多地关注 Treg 细胞亚群在

As 疾病中的作用机制,以及对其具体分子机制进行

研究,从而有针对性地开发出理想的治疗 As 疾病的

药物。 总之,基于增加 Treg 数量、增强 Treg 功能的

实验性治疗方法,将成为应用于临床的新型抗 As 治
疗方法,这为抗 As 的治疗提供新思路。
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