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Цел: Автоимунните В и Т клетки играят основна роля в патогенезата на системния лупус 

еритематозус (SLE) и са логична цел за селективна терапия. Комплементният рецептор тип 1 

(CR1) върху човешки В-лимфоцити има потискаща активност и ангажирането на този рецептор 

инхибира активирането на В клетките. 

Протеинът Анексин А1 (Anx A1) е модулатор на имунната система и при състояние на 

автоимунитет е установена повишена експресия при активирани В и Т клетки. 

Нашата хипотеза е, че е възможно да се намали активността на автореактивни Т и В клетки от 

пациенти с SLE в хуманизиран NOD/SCID модел, като се третират с неутрализиращо антитяло 

срещу Anx A1 или чрез химерни молекули, омрежващи едновременно CR1 и BCR. 

Материали и Методи: Конструиране на протеинови химерни молекули, имунодефицитни 

NOD/SCID мишки, трансферирани с човешки PBMC от пациенти със SLE, ELISA за dsDNA 

антитела и цитокини, проточна цитометрия за апоптоза и активационни маркери, ELISpot и MTT 

тестове. 

Резултати: Хуманизираните NOD/SCID мишки показват наличие на няколко типа авто-антитела, 

протеинурия, както и отлагане на имуноглобулин в бъбречните гломерули. Третирането на 

хуманизираните NOD/SCID мишки с ДНК-химерна молекула или с анти-Anx A1 антитяло 

предотвратява появата на анти-ДНК антитела и протеинурия в сравнение с PBS-третираните 

животни. Терапията също така намали нивата на свързаните с болестта цитокини. 

Заключение: Възможно е да се регулира активността на патологични човешки Т и В клетки в 

хуманизиран NOD/SCID миши модел на SLE чрез повлияване на Anx A1 или CR1 със специфично 

моноклонално антитяло или химерна молекула. 

 

 


