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［摘要］目的 探讨肾病综合征（-.）患儿肾组织增殖细胞核抗原（/0-1）的表达水平及其与肾脏固有细胞

增生间的关系。方法 以 #’ 例原发性 -. 患儿肾活检石蜡包埋肾组织及 + 例肾肿瘤肾切除患者正常肾组织为

研究对象，用免疫组织化学方法检测 /0-1 在肾组织的表达水平，并与 -. 患儿的病理类型、肾组织病理学积分

及肾活检的临床参数进行比较。结果 -. 组肾小球和肾小管2间质内 /0-1 阳性细胞百分率均明显高于对照

组，且不同病理类型 -. 患儿的肾小球内 /0-1 阳性细胞百分率存在显著差异。肾小球和肾小管2间质内 /0-1
阳性细胞百分率分别与肾小球和肾小管2间质的病理积分呈正相关，肾小球内 /0-1 阳性细胞百分率与血清胆

固醇呈正相关，肾小管2间质内 /0-1 阳性细胞百分率与 !, 3 尿蛋白量呈正相关。结论 -. 患儿肾组织 /0-1
表达水平增加促进肾脏固有细胞的异常增生，/0-1 是判断原发性 -. 肾脏组织损伤程度和预后的敏感指标。
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儿童肾小球疾病的慢性进展是成年期慢性肾功能不全

的主要原因，而肾脏固有细胞的增殖及伴随细胞外基质的积

累是肾小球硬化发展的病理基础［%］，细胞增殖又受细胞周期

调控物质的调节。本文采用免疫组织化学技术观察细胞周

期蛋白（IBI@D=）：增殖细胞核抗原（8:>@D?7:9;D=A I7@@ =OI@79: 9=;D2

A7=，/0-1）在原发性肾病综合征（-.）患儿肾组织的表达情况

及其与原发性 -. 患儿临床参数、病理类型和肾组织增生程

度的关系，以进一步阐明肾小球增生、硬化的机制。

对象和方法

一、对象 实验组为 %’’( 年 * 月 T !""% 年 %% 月在我院

儿科进行肾活检的 #’ 例原发性 -. 患儿的石蜡包埋肾组织，

均符合中华医学会儿科学分会肾脏病学组制定《小儿肾小球

疾病的临床分类、诊断及治疗》［!］，其中男 !# 例，女 %+ 例；年
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龄 !"!# $ %& 岁；从起病到肾活检为 &"# $ &’ 个月。病理诊断

及分型标准依据 %’() 年中华肾脏病学会肾脏病理协助组制

订标准［*］，其中微小病变型 ( 例，局灶节段性肾小球硬化 ’
例，系膜增生性肾小球肾炎 %# 例，膜增生性肾小球肾炎 +
例。对照组为 !,,% 年 %, $ %! 月我院泌尿外科住院 ) 例肾肿

瘤并行肾切除患者肾组织，其血压正常，血、尿常规和肝肾功

能检查正常，选取远离肿瘤部位肾组织，肉眼和光镜观察组

织结构正常。

二、方法 %"回顾全部病例的病史、肾活检前的实验室

检查结果：尿常规、!& - 尿蛋白定量、肝功能、肾功能和血脂。

!"免疫组织化学（免疫组化）染色：将石蜡包埋肾组织按常规

进行切片、制片、二甲苯和梯度酒精脱蜡至水后采用链霉亲

和素.生物素.过氧化物酶复合物（/01230456768.96:068 ;:<3=2>，
?@AB）法进行免疫组织化学染色，具体操作过程按说明书进

行，同时以磷酸盐缓冲液（CA?）代替一抗作为阴性对照。小

鼠抗.CBD@ 单克隆抗体及 ?@AB 免疫组织化学试剂盒均为武

汉博士德生物工程有限公司产品。*"实验结果在显微镜下

观察，每个标本分别选取肾小球和肾小管.间质两部位分别

进行计数，每个部位计数 %, 个连续但不重叠的高倍镜视野

中有核细胞总数和免疫组织化学染色阳性细胞数计算阳性

细胞百分率。&"肾组织病理积分的评定方法：按我室制定方

法［&］分别对肾小球和肾小管.间质的病理改变进行半定量评

分。

三、统计学处理 数据以均数 E 标准差（!! E "）表示，在

进行多样本均数比较前，先行方差齐性检验，方差齐者采用

D2F<48.G2H=/ 法进行多个样本均数间每两均数比较，用最小

显著差法（I?J）进行多个实验组与一个对照组之间的比较；

方差不齐者采用 G1H/K4=.L4==6/ 分析。两变量间相关分析采

用 C241/:8 相关分析。

结 果

一、CBD@ 阳性细胞分布 D? 患儿肾小球和肾小管间质

内均可见胞核呈棕黄色或棕褐色 CBD@ 阳性细胞，以肾小管.
间质内的阳性细胞数较多；正常对照组肾小管.间质内大多

亦可见 CBD@ 阳性细胞，而肾小球内偶可见 CBD@ 阳性细胞；

阴性对照的肾组织内未见 CBD@ 阳性细胞。肾组织内 CBD@
染色结果 见图 %（见插图 ,#.!）。

二、不同病理类型 D? 的肾小球和肾小管.间质内 CBD@
阳性细胞百分率比较 见表 %。

三、肾组织中 CBD@ 表达与肾组织病理积分间的关系

肾小球内 CBD@ 阳性细胞百分率与肾小球的病理积分呈正

相关，相关系数为 ,"+&(!（ #" M , $#!+ % N ," ,,%）；肾小管.间
质内 CBD@ 的阳性细胞百分率与肾小管的病理积分呈正相

关，相关系数为 ,")#,!（ #" M , $&!% % N ,",%）。

四、肾组织中 CBD@ 表达与 D? 患儿肾活检前临床参数

之间关系 肾小管.间质内 CBD@ 阳性细胞数与 !& - 尿蛋白

量呈正相关，相关系数为 ,"))!#（ #" M , $*#) % N ,",#）；肾小

球内 CBD@ 阳性细胞数与血清胆固醇呈正相关，相关系数为

,"#+%*（ #" M , $**+ % N ,",#）；其他指标间无明显相关。

讨 论

细胞周期蛋白 CBD@ 是 JD@ 合成酶"的辅助因子，可与

JD@ 合成酶结合而催化前导链合成，在 JD@ 复制延长过程

中起重要作用，是一种促进细胞周期循环的因子，是增殖细

胞的标志之一［#］。本文应用免疫组化检测肾组织内 CBD@
表达情况，发现 D? 患儿肾小球内 CBD@ 阳性细胞数明显高

于对照组，不同病理类型肾小球内 CBD@ 阳性细胞数不同，

肾小球内 CBD@ 阳性细胞数与肾小球病理积分呈正相关，提

示 CBD@ 不仅能促进 D? 患儿肾脏固有细胞的增殖，也可反

映 D? 患儿肾小球组织学损伤程度。?-66K6 等［)］研究也支持

此观点，他们在嘌呤霉素肾病鼠模型中发现微小病变型肾病

鼠 CBD@ 阳性足细胞数明显多于正常对照组，局灶节段硬化

型肾病鼠 CBD@ 阳性足细胞数又明显多于微小病变型肾病

鼠。

高脂血症是 D? 的主要临床表现之一，同时又可促进系

膜细胞的增殖和肾小球硬化，促进 D? 慢性进展［+，(］。通过本

文分析 D? 患儿肾小球内 CBD@ 阳性细胞数与肾活检前的临

床参数的相关性发现 D? 患儿肾小球内 CBD@ 阳性细胞数与

肾活检前患儿血清胆固醇水平呈正相关，推测高胆固醇血症

也可能通过改变 CBD@ 表达水平，提高肾小球固有细胞的增

殖活性而引起肾小球病理损害的进展。

近年来，肾小管.间质在肾脏病慢性进展中的作用日益

受到重视。肾小管.间质在肾脏病慢性进展中的主要病理变

化是间质纤维化，间质成纤维细胞的异常增殖和凋亡是肾间

质纤维化的主要原因［’，%,］。本文发现 D? 患儿肾小管.间质

内的 CBD@ 阳性细胞数明显高于对照组，且与肾小管.间质的

病理积分呈正相关，提示 CBD@ 表达增加促进 D? 患儿肾小

管.间质细胞增殖，同时也说明 CBD@ 表达水平可反映肾小管

.间质的组织学损伤程度。

大量蛋白尿作为一个独立的致病因素参与肾脏病变进

展，其机制尚不清楚［%%］。大多认为大量蛋白尿时，尿中补体

蛋白被近端肾小管刷状缘激活而引起补体依赖性肾小管.间
质损伤［%!］；亦有人认为是大量蛋白尿经肾小管重吸收，肾小

管释放脂质巨噬细胞趋化因子（I6367 <4;1:3-4O2 ;-2<:04;06;
P4;0:1，IQBR）引起肾间质巨噬细胞浸润所致［%*］。本文通过分

析 D? 患儿肾小管.间质内 CBD@ 阳性细胞数与肾活检前的临

床参数之间的相关性，发现肾活检前的 !& - 尿蛋白量与肾小

管.间质内 CBD@ 阳性细胞数呈正相关，推测大量蛋白尿也可

能通过改变肾小管.间质细胞的增殖活性而引起肾小管.间质

的损伤。

由此可见，CBD@ 表达水平的增高促进原发性 D? 慢性进

展，是判断原发性 D? 肾脏组织学损伤程度和预后的敏感指

标。进一步研究如何阻断 CBD@ 促肾脏固有细胞增殖的作

用，将有助于延缓原发性 D? 的慢性进展，降低慢性肾功能不

全的发生率。目前，我们正试图应用反义.CBD@ 基因来阻断

CBD@ 的作用。
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表 ! 不同病理类型 "# 的肾小球、肾小管$间质内 %&"’ 阳性细

胞数比较（!! ( "，个 ) !** 个细胞）

!"#$% ! &’()"*+,’- ’. /&01 )’,+2+3% 4%$$, #%25%%- 4’-2*’$ "-6

-%)7*+2+4 8*’9), +- 8$’(%*9$"* "-6 29#9$’+-2%*,2+2+9(（"! ( "）

病理类型 #
肾小球内 %&"’

阳性细胞数
$

肾小管和间质内

%&"’ 阳性细胞数
$

对照组 + !*,-+ ( .,/. 0 !1,22 ( 1,+. 0
肾病组 .3 14,2- ( .,.+5 1 ,!*! +4,.1 ( !!,+!6 .,3+1

微小病变型肾病 4 1.,22 ( /,+.57 ! ,333 -+,22 ( !1,+!68 / ,!1*
系膜增生型肾病 !2 /*,12 ( 2,!!57 . ,.!1 21,2/ ( !2,*.68 . ,-4+

膜增生型肾病 - 1-,2! ( .,+!57 1 ,*12 +!,*2 ( 4,+.68 . ,31*
局灶节段硬化型肾病 3 ./,22 ( 2,!.57 1 ,!.+ 2-,.! ( 3,1!68 . ,4!.

5 与对照组比较 % 9 *,*2；6 与对照组比较 % 9 *, **!；7 不同病理类型

间两两比较 % 9 *,*2；8，不同病理类型间两两比较 % : *,*2
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阻大鼠肾间质纤维化发病中的意义［?］, 中华肾脏病杂志，1***，

!+（!）：1/ 0 1-,
［!*］丁 洁 ,遗传性肾脏疾病诊断中应注意的几个问题［?］,实用儿

科临床杂志 #;HAF<C MB=@ NH<7;D5<C O5P;H，1**/，!3（!）：/ 0 +,
［!!］陈明明 ,急性肾炎与肾炎性肾病综合征血清 LCX 变化观察［?］,

河南医药信息，!33+，/（!!）：1! 0 11,
［!1］QID #L，&FDI@B VX, &;BF<H7 GBFCB@IIHF< FT ED6D>FH<E@BIEHEH5> 85J5C@ H<

GBFE@H<DBH7 B@<5> 8HI@5I@ HI J@8H5E@8 6A 7FJG>@J@<E 57EHY5EHF<：5 E;@B5$

G@DEH7 BF>@ TFB 7FJG>@J@<E H<;H6HEFBI［?］？? ’J #F7 "@G;BF>，1**.，!/
（IDGG> 1）：#!4+ 0 #!3! ,

［!.］K@@I Z[，#58FU ?，#7;B@H<@B XZ，&$ ’( , SD6D>5B 75E56F>HIJ FT 5>6DJH<

HI 5IIF7H5E@8 UHE; E;@ B@>@5I@ FT 5< H<T>5JJ5EFBA >HGH8［?］, KH8<@A L<E，

!33/，/2（+）：!+3- 0 !-*3 ,

（上接第 .2+ 页） 急性白血病在诊断时 3* \以上已有脑膜

侵犯。在有效治疗获得 &] 后 S"Z$!降至正常更支持这一可

能。诊断时已有 &"#N 患儿的 &#Z 中 S"Z$!水平更明显高于

未并 &"#N 者，与此时 &"# 内白血病细胞负荷进一步增大有

关。

本文结果还显示 &"#N 时 &#Z 中 S"Z$!水平与白细胞增

高程度密切相关，且有效的鞘内注射治疗后 S"Z$!恢复至正

常时间迟于白细胞恢复正常时间，这对判断 &"#N 的治疗效

果和确定所需鞘内注射治疗次数有重要意义，表明以 &#Z 中

S"Z$!正常化作为停止治疗指标能使治疗更加恰当［!1，!.］。
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［收高日期］!""# $ %! $ %&
［作者简介］王金荣（%’(# $ ），女，主治医师，博士学位，研究方向为

风湿病和心血管疾病。

血管内皮生长因子在佐剂关节炎

大鼠滑膜组织中的表达

王金荣%，韩秀珍%，王永康!，吕晓霞#，杜德利!，韩 波%，庄建新%，李秋波%，马沛然%

（山东大学临床医学院山东省立医院 %)儿科；!)病理科；#)中心实验室，山东 济南 !*""!%）

［摘要］目的 探讨血管内皮生长因子（+,-.）在佐剂关节炎大鼠滑膜组织中的表达及其与关节病理积分

关系。方法 通过右足垫皮内注射完全福氏佐剂建立关节炎大鼠模型，常规 /, 染色，计算关节病理积分，逆转

录0聚合酶链反应（120341）检测 +,-. 5167 表达，免疫组织化学染色检测 +,-. 蛋白表达，观察 +,-. 蛋白表达

与关节病理积分关系。结果 模型组组大鼠滑膜 +,-. 5167 及蛋白表达在 #、8 周及 !" 周时均明显高于对照

组（! 均 9 ")"%），而且与关节病理积分呈正相关（ " : ") ’8&，") ’(，") ’!’ ! 均 9 ") "%）。结论 +,-. 在关节炎

形成及发展过程中起重要作用，可直接影响滑膜新生血管形成。

实用儿科临床杂志，!""#，$%（&）：’(% ) ’%"
［关键词］关节炎；大鼠；血管内皮生长因子；佐剂

［中图分类号］1*’#)!! ［文献标识码］7 ［文章编号］%""# $ *%*;（!""&）"* $ "#8’ $ "!

*+,-.//012 13 45/6785- .291:;.8058 <-1=:; 356:1- 02 />21407? 13 -5:/ =0:; 59@7452: 5-:;-0:0/
#$%& ’() $ "*)+%，,$% -(. $ /01)%，#$%& 2*)+ $ 34)+!，56 -(4* $ 7(4#，89 81 $ :(!，,$% ;*%，<,9$%& =(4) $ 7()%，5> ?(. $

@*%，A$ !1( $ "4)%

（% ) <=>?@A5=BA CD 3=EF?A@FGH；!) <=>?@A5=BA CD 3?AICJCKL；#) 4=BA@?J M?N，OI?BECBK 3@CPFBGF?J /CH>FA?J，4JFBFG?J Q=EFG?J 4CJJ=K= CD OI?B0

ECBK RBFP=@HFAL，SFB?B !*""!%，4IFB?）

AB/:-56:：CB@.6:04. 2C FBP=HAFK?A= AI= =T>@=HHFCB CD P?HGUJ?@ =BECAI=JF?J K@CVAI D?GAC@（+,-.）FB HLBCPFU5 CD @?AH VFAI ?EWUP?BA ?@AI@FAFH

?BE AI= @=J?AFCBHIF> N=AV==B AI= IFHAC>?AICJCKFG HGC@= ?BE AI= =T>@=HHFCB CD +,-.)D.:;19/ 7EWUP?BA ?@AI@FAFH V?H =HA?NJFHI=E FB XFHA?@ @?AH

NL FBCGUJ?AFBK GC5>J=A= .@=UBE’H ?EWUP?BA（4.7）) X= G?JGUJ?A=E AI= ?@AI@C>?AICJCKFG HGC@= ?BE AI= =T>@=HHFCB CD +,-. 5167 ?BE >@CA=FB ?A

EFDD=@=BA HA?K=H ?DA=@ 4.7 FBCGUJ?AFCB)E./78:/ YB 5CE=J K@CU> AI= ?@AI@C>?AICJCKFG HGC@= ?BE =T>@=HHFCB CD +,-. >@CA=FB FB HLBCPFU5 FBG@=?H=E

HFKBFDFG?BAJL ?JJ AI= AF5=（! 9 ")"%），?BE AI=@= V=@= GJCH= ?HHCGF?AFCB N=AV==B AI= ?@AI@C>?AICJCKFG HGC@= ?BE AI= =T>@=HHFCB CD +,-. >@CA=FB
（ " : ")’8&，" )’(，" )’!’ ! 9 ")"%），@=H>=GAFP=JL)F12687/012 +,-. >J?LH ?B F5>C@A?BA @CJ= FB AI= >@CK@=HH CD ?@AI@FAFH，VIFGI G?B EF@=GAJL

?DD=GA AI= DC@5?AFCB CD B=V P=HH=J CD HLBCPFU5)

G A,,8 F802 H.905:-，!""#，$%（&）：’(% ) ’%"
I.> =1-9/：?@AI@FAFH；@?A；P?HGUJ?@ =BECAI=JF?J K@CVAI D?GAC@；?EWUP?BA

近几年研究表明血管内皮生长因子（P?HGUJ?@ =BECAI=JF?J
K@CVAI D?GAC@，+,-.）对内皮细胞生长有重要作用，它能促进血

管增 生 和 增 强 血 管 通 透 性。类 风 湿 性 关 节 炎（ @I=U5?ACFE
?@AI@FAFH，17）的 主 要 病 理 特 点 是 慢 性 反 复 性 滑 膜 炎 症［%］。

+,-. 在 17 形成及发展过程中病理作用尚未完全阐明。本

文通过佐剂关节炎（77）大鼠模型，动态观察关节炎滑膜

+,-. 蛋白表达与病理积分关系，探讨 +,-. 在 17 发病过程

中作用及其机制。

材料与方法

一、材料 &" 只 ( 周 龄 XFHA?@ 健 康 雄 性 大 鼠，体 质 量

（%Z* [ %*）K，购于山东大学西校区实验动物中心。卡介苗

（\4-）由兰州生物制品研究所生产。完全福氏佐剂（4.7）由

美国 -FNGC 公司生产。免疫组织化学成套试剂盒购自武汉博

士德生物工程有限公司。2@F]CJ 美国 -FNGC 公司提供，逆转录

酶由美国 3@C5=K? 公司提供，+,-. 寡聚核苷酸引物由上海生

物工程有限公司提供。

二、方法 %)随机将大鼠分成 ! 组：对照组（) : %(）和模

型组（) : !&）。取模型组大鼠右足垫，在无菌条件下，皮内注

射 ")% 5J 4.7；对照组在同一部位，同样方法注射 ") % 5J 生

理盐水。!)病理学和免疫组织化学检测及半定量分析：接种

4.7 后第 # 周分别处死大鼠，对照组 & 只、模型组 8 只；第 8、

!" 周分别处死大鼠，对照组 ( 只，模型组 8 只。无菌取滑膜

组织，用 %" ^甲醛固定，以备做 /, 染色及免疫组织化学检

测。光镜下观察组织形态变化，并参照文献［%］计算关节病

理积分。免疫组织化学检测用链霉亲和素0生物素0酶复合物

法，+,-. 阳性细胞为细胞浆着色，呈颗粒状棕黄色或棕褐

色。#)逆转录0聚合酶链反应（120341）：无菌条件下，将大鼠

·’8#·
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踝关节去皮毛及肌腱充分暴露滑膜，迅速取下滑膜组织，用

!" # $%&’( 处理过 !"# ))*+ , - ’./ 缓冲液冲洗干净，迅速装

入液氮中保存备用。滑膜组织中 012 提取按照 3456* 公司

提供 说 明 书 进 行。7&38 上 游 引 物 9:;33<3223<<(2<3;
32(3<(<2;=:；下游引物 9:;3<(<3(332<(<<332(222(;=:。

三、统计学处理 数据用均数 > 标准差（!! > "）表示，用

/’// #!"! 统计软件包进行处理。

结 果

一、22 大鼠滑膜病理学改变及关节病理积分 #"病理

学改变：可见肉芽组织及血管翳形成。?! 周时滑膜细胞排列

紊乱，滑膜下层有淋巴细胞、单核细胞及浆细胞浸润，软骨呈

纤维素样坏死 见图 #（见插图 !9;!）。?"22 大鼠不同时期

关节病理积分 见表 #。

二、7&38 染色结果 见表 ?。滑膜组织中 7&38 阳性细

胞主要为滑膜细胞、血管内皮细胞及单核;巨噬细胞 见图 ?
（见插图 !9;!）。

三、7&38 蛋白表达与大鼠关节病理积分关系 表达

7&38阳性细胞百分数与关节病理积分在 =、@ 周及 ?! 周均

呈正相关（ # A !"B@C，!"BD!，!"B?B $ 均 E !"!#）。

四、7&38 )012 表达 0<;’(0 检测，7&38 转录产物为

C=? 5F，以接种佐剂后第 @ 周表达最明显。

表 # 22 大鼠不同时期关节病理积分（!! > "，分）

!"#$% # &’()* +"*,’$’-(."$ /.’0% ’1 22 0"*/ () 3(11%0%)* /*"-%/（"! > "，

/.’0%/）

分组 = 周 @ 周 ?! 周

对照组 ! ! !

模型组 = "! > ! "D = "? > ! "D ? "! > ! "@

% G #C"B= G #9"=C G D"DB

$ E !"!# E !"!# E !"!#

表 ? 22 大鼠滑膜 7&38 阳形细胞百分率（!! > "，$）

!"#$% ? 4%0.%)*"-% ’1 5678 +’/(*(9% .%$$ () /:)’9(;< ’1 0"*/
（"! > "，=）

分组 = 周 @ 周 ?! 周

对照组 9 "! > ! "@ 9 "? > # "! 9 "= > ! "9

模型组 9C "# > C "# 9C "= > C "! =? "! > = "9

% G =?"@@ G =="#@ G ##"@

$ E !"!# E !"!# E !"!#

讨 论

佐剂关节炎是细菌学家 8HIJKL 创立的、用 (82 免疫敏感

种系大鼠诱导的一种免疫性动物关节炎模型，除表现四肢关

节红肿外，还可有耳及尾部出现炎性小结及变应性角膜翳等

关节外表现，其发病机制及病理特征与人类 02 极为相似。

7&38 是一种相对分子质量约 CD 的高度糖基化的碱性

蛋白，是内皮细胞特异性有丝分裂原［?］，可促进内皮细胞增

殖，参与血管分化和生成［=，C］，提高血管通透性，促使炎性细

胞渗出。促进内皮细胞血浆蛋白溶酶激活物，并诱导组织因

子、蛋白水解酶等在内皮细胞表达，从而改变血管外基质诱

导血管形成［9］。本文发现正常滑膜组织也表达少量 7&38，

说明 7&38 在维持滑膜正常功能中起一定作用。接种佐剂 =
周后 22 大鼠关节滑膜层及滑膜下层有大量 7&38 阳性细

胞，表达 7&38 阳性细胞百分率均显著高于正常对照组，其

中主要是炎性浸润细胞中的单核;巨噬细胞、浆细胞及少量

滑膜细胞［D，M］；@ 周后 22 大鼠滑膜组织以滑膜细胞呈肿瘤样

增生、大量新生血管形成为特点，表达 7&38 阳性细胞主要

是滑膜细胞、新生血管内皮细胞及部分浸润炎性细胞；?! 周

后 22 大鼠滑膜组织部分纤维化，此期 7&38 表达细胞较 @
周时已明显减少，但仍显著高于正常对照组。而且，各阶段

7&38表达细胞百分数与关节病理积分均呈正相关，表明

7&38是滑膜炎进展过程中极为重要的细胞因子，直接通过

滑膜 细 胞、血 管 内 皮 细 胞 及 浸 润 单;巨 噬 细 胞 等 起 作 用。

7&38的主要靶细胞是血管内皮细胞，通过增加血管内皮细

胞的有丝分裂，促进新生血管形成，通过增强血管通透性，促

进炎性渗出，进而促进炎症的形成和发展。因此，7&38 在关

节炎形成及病理进展过程中有重要作用。
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