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Abstract
A I M : T o i n v e s t i g a t e t h e e x p r e s s i o n o f 
interleukin-8 (IL-8) and IL-15 in colonic mucosa 
from colon cancer patients and study their 
relationships with colon cancer.

METHODS: Immunohistochemical technique 
was used to detect the expression of IL-8 and 
IL-15 in 66 patients with colon cancer.

RESULTS: The positive rates of IL-8 and IL-15 
were 66.7% (44/66) and 60.6% (40/66), respec-
tively. Significant correlations existed between 
expression of IL-8, IL-15 and the following fac-
tors: clinical stages (IL-8: r = 0.437, P = 0.006; 
IL-15: r = 0.317, P = 0.014), invasive depth (IL-8: 
r = 0.332, P = 0.003; IL-15: r = 0.312, P = 0.015), 
regional lymph node metastasis (IL-8: r = 0.316, 
P = 0.042; IL-15: r = 0.236, P = 0.017), histologic 
grades (IL-8: r = 0.826, P = 0.0001; IL-15: r = 0.368, 
P = 0.001).

CONCLUSION: Detection of IL-8 and IL-15 ex-

pression is helpful in assessing the malignant 
degrees of colon cancer.
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摘要
目的: 研究结肠癌患者结肠黏膜中白介素
-8(IL-8)、白介素-15(IL-15)的表达并探讨其
临床应用价值. 

方法: 采用免疫组化法检测结肠癌患者结肠
黏膜中IL-8, IL-15的表达情况. 

结果: IL-8染色阳性44例, 占66.7%. IL-15染
色阳性40例, 占60.6%. IL-8和IL-15表达水平
与结肠癌临床分期(IL-8: r  = 0.437, P  = 0.006; 
IL-15: r  = 0.317, P  = 0.014)、浸润深度(IL-8: 
r  = 0.332, P  = 0.003; IL-15: r  = 0.312, P  = 
0.015)、淋巴结转移(IL-8: r  = 0.316, P  = 0.042; 
IL-15: r  = 0.236, P  = 0.017)、病理分级(IL-8: r  
= 0.826, P  = 0.0001; IL-15: r  = 0.368, P  = 0.001)
均呈显著正相关.

结论: 检测IL-8, IL-15的表达可做为判断结肠
癌恶性程度有价值的指标.
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0  引言

结肠癌的发病原因尚未完全明确, 其发病主要

与环境等因素有关, 为多种因素共同作用的结

果. 随着研究的深入, 细胞因子被认为在结肠癌

■背景资料
结肠癌的发病原
因尚未完全明确,
细胞因子被认为
在结肠癌的发病
中具有极为重要
的作用. 与结肠癌
相关的细胞因子
的检测可能对患
者的早期诊断、

手术及术后治疗
方案的制订有重
要的意义.

 
wcjd@wjgnet.com 

世界华人消化杂志 2006年10月8日; 14(28): 2806-2809
ISSN 1009-3079    CN 14-1260/R

 临床经验 CLINICAL PRACTICE 

白介素-8、白介素-15在结肠癌患者结肠黏膜的表达及
意义

高 伟, 吴 瑜, 司雁菱

®



高伟, 等. 白介素-8、白介素-15在结肠癌患者结肠黏膜的表达及意义                                                                           2807

www.wjgnet.com

的发病中具有极为重要的作用. IL-8和IL-15是
2种重要的细胞因子, 他们参与多种疾病过程. 
本研究旨在观察结肠癌患者结肠黏膜中IL-8和
IL-15的表达情况并探讨其临床应用价值. 

1  材料和方法

1.1 材料 唐山工人医院2004-07/2005-10经结肠

镜活检常规病理学检查确诊为结肠癌并行手术

治疗的病例共66例, 男32例, 女34例. 年龄23-79
岁. 按WHO标准, 采用TNM分期: Ⅰ-Ⅱ期34例, 
Ⅲ-Ⅳ期32例; 组织学分级Ⅰ级21例, Ⅱ级22例, 
Ⅲ级23例. 所有病例2 mo内均未接受治疗. 各
组间在年龄及性别等方面无统计学差异. 鼠抗人

IL-8, IL-15 mAb购自北京中山公司, 免疫组化过

氧化物酶标记的链霉卵白素(SP)试剂盒、二氨基

联苯胺(DAB)显色试剂盒均购自福州迈新公司.
1.2 方法 全部蜡块均行4 μm厚连续切片, 常规

脱蜡至水, 室温下30 g/L甲醇过氧化氢去除内源

性过氧化物酶, 微波修复抗原; 滴加一抗后4℃
过夜, 滴加二抗后于37℃温箱孵育30 min; DAB-
H2O2显色, 苏木素复染, 中性树胶封片. IL-8阳性

表达多数位于结肠癌细胞质中, 部分位于核周, 
呈棕黄色颗粒. IL-15阳性表达位于结肠癌细胞

的胞质或细胞核内, 呈棕黄色颗粒. 随机选择10

个高倍视野, 以阳性细胞占总数的百分率进行

分级, <10%为-, 10%-50%为+, >50%为++.
统计学处理 采用SPSS 11.5统计软件, IL-8, 

IL-15与临床、病理特征的关系使用Spearman相
关分析, P <0.05为显著性标准.

2  结果

2.1 IL-8, IL-15在结肠癌黏膜组织中的表达 本
组66例结肠癌标本中IL-8染色阳性44例(66.7%), 
其中29例(43.9%)表达为++, 15例(22.7%)表达为

+(图1); IL-15染色阳性40例(60.6%), 其中27例
(40.9%)表达为++, 13例(19.7%)表达为+(图2).  
2.2 IL-8, IL-15表达与临床、病理参数的关系 
IL-8与临床分期呈正相关(r  = 0.437, P  = 0.006)、
与浸润深度呈正相关(r  = 0.332, P  = 0.003)、与

淋巴结转移呈正相关(r  = 0.316, P  = 0.042)、与

病理分级呈正相关(r  = 0.826, P  = 0.0001); IL-15
与临床分期呈正相关(r  = 0.317, P  = 0.014)、与

浸润深度呈正相关(r  = 0.312, P  = 0.015)、与淋

巴结转移呈正相关(r  = 0.236, P  = 0.017)、与

病理分级呈正相关(r  = 0.368, P  = 0.001). IL-8, 
IL-15与性别及年龄无相关性(P >0.05, 表1-2).

3  讨论

结肠癌是消化道常见的恶性肿瘤, 其发病率在

图  1  IL-8在结肠癌组织中的表达(×400). A: +; B: ++.

图  2  IL-15在结肠癌组织中的表达(×400). A: +; B: ++.

A B
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■应用要点
本研究结果与先
前的多数研究相
符, 即IL-8,  IL-15
在结肠癌患者结
肠黏膜中的表达
水平与结肠癌临
床分期、浸润深
度 、 淋 巴 结 转
移、病理分级均
呈显著正相关, 这
表明IL-8和IL-15
在结肠癌发病过
程中起到了重要
作用. 检测他们的
表达情况可做为
判断结肠癌恶性
程度有价值的指
标, 有助于临床诊
断及治疗方案的
选择.
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我国仅次于胃癌和食道癌, 居消化道恶性肿瘤

的第三位. 目前认为结肠癌的发病是多因素共

同作用的结果, 随着研究的深入, 人们发现与结

肠癌相关的细胞因子的检测可能对患者的早期

诊断、手术及术后治疗方案的制订有重要的意义. 
IL-8是1986年Kownazki首先发现的一种强

有力的中性粒细胞趋化因子和活化因子[1], 其主

要生物作用为趋化并激活中性粒细胞[2], 促进中

性粒细胞的溶酶体活性和吞噬作用. 同时, IL-8
能够趋化血管内皮细胞, 促进血管的形成, 此外

他还具有免疫调节作用, 能够影响肿瘤的微环

境. 有研究表明血管形成与肿瘤生长转移密切

相关[3]. 国内研究发现, IL-8在直、结肠癌的肿瘤

血管形成中起重要作用[4]. 另有研究发现IL-8能
促进结肠癌细胞的增殖和转移[5]. Brew et al [6]利

用免疫组化和RT-PCR等方法检测结肠癌患者结

肠黏膜中IL-8的表达, 结果表明IL-8在结肠癌细

胞系中扮演了自分泌细胞生长因子的角色. 还
有国外学者认为, IL-8作为结肠癌细胞的自分泌

或旁分泌生长因子, 具有调节肿瘤生长和转移

的功能[7]. Ueda et al [8]检测结肠癌患者血清中的

细胞因子, 其中IL-8的浓度明显升高. Hao et al [9]

发现, 在有结肠癌家族史的正常人的结肠黏膜

中, IL-8表达升高. 
IL-15是1994年由Grabstein et al发现的分子

量为14-15 kDa的糖蛋白细胞因子. IL-15与IL-2

相似, 由不同类型的细胞产生, 他以IL-2rb和g

链的成分作为其信号传导, 具有结合T细胞、B
细胞、NK细胞以及上皮细胞的相应受体, 促进

这些细胞的活化、增生, 抑制其凋亡以及促进

促炎性细胞因子的合成等作用. 国外研究表明, 
IL-15通过影响细胞的生长、侵入和凋亡而在结

肠癌的发生、发展过程中发挥着重要的作用[10]. 
IL-15能诱导结肠癌细胞增殖、侵入和产生前血

管生长因子[11], 又能促进肠上皮细胞产生血管生

长因子, 因此他能促进结肠黏膜增生和血管生

成, 导致肿瘤生长和转移[12-13]. Baier et al利用RT-
PCR方法检测结肠黏膜中细胞因子的表达, 结果

IL-15的表达在结肠癌组和正常对照组间无显著

差异. 国外学者发现: IL-15是一种NK细胞化学

诱导剂[14], 因此他应间接抑制结肠癌和其他肿

瘤[15-17]的发展, 而Cao et al [18]的研究证实, IL-15
在结肠癌细胞和在宿主免疫系统中表现出相反

的生物活性作用, 即促进结肠癌细胞的生长、

转移, 这与Kuniyasu et al [19]的研究结果相一致. 
Baier et al [20]最新研究发现, IL-15通过消耗肿瘤

相关性巨噬细胞而促进结肠癌细胞的生长. 总
之, 多数研究表明, 结肠癌患者结肠黏膜中IL-8, 
IL-15的表达升高, 且与病情严重程度呈正相关. 
我们的研究结果与之相符, 即IL-8, IL-15在结肠

癌患者结肠黏膜中的表达水平与结肠癌临床分

期、浸润深度、淋巴结转移、病理分级均呈显

表  1  结肠癌组织中IL-8的表达及与临床、病理特征的关
系 (n )

     
                                                               IL-8的表达           

                                                   ++               +                -

TNM分期

     Ⅰ-Ⅱ             34              12               4             18

     Ⅲ- Ⅳ            32              17b            11b              4b

浸润深度

      T1-T2             31                8               3             20

      T3-T4             35              21d            12d              2d

淋巴结转移

      有                  32              18             10               4

      无                  34              11a              5a            18a

病理分级

     Ⅰ级               21                4                2            15

     Ⅱ级               22                9f               6f              7f 

     Ⅲ级               23              16f               7f              0f

aP<0.05 vs  淋巴结转移组; bP<0.01 vs  TNMⅠ-Ⅱ期; dP<0.01, 

vs  T1-T2期; fP<0.01 vs  病理分级Ⅰ级.

临床病理                n

表  2  结肠癌组织中IL-15的表达及与临床、病理特征的
关系 (n )

     
                                                               IL-15的表达           

                                                   ++               +                -

TNM分期

     Ⅰ-Ⅱ             34                9               5             20

     Ⅲ- Ⅳ            32              18a              8a              6a

浸润深度

      T1-T2             31                8               4             19

      T3-T4             35              19c              9c              7c

淋巴结转移

      有                  32              21               8               3

      无                  34                6e              5e            23e

病理分级

     Ⅰ级               21                4                1            16

     Ⅱ级               22                8b               5b             9b 

     Ⅲ级               23              15b               7b             1b

aP<0.05 vs  TNMⅠ-Ⅱ期; bP<0.01 vs  病理分级Ⅰ级; cP<0.05, 

vs  T1-T2期; eP<0.01 vs  淋巴结转移组.

临床病理                n

■同行评价
本文初步分析了
IL-8, IL-15与结肠
癌的关系, 具有一
定的可读性, 和临
床价值. 但后续研
究需要进一步深
入探讨细胞因子
与肿瘤的关系.
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著正相关, 这表明IL-8和IL-15在结肠癌发病过

程中起到了重要作用. 检测他们的表达情况可

作为判断结肠癌恶性程度有价值的指标, 有助

于临床诊断及治疗方案的选择.  
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