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摘要目的：探讨白细胞介素 -2（IL-2）、酌-干扰素（IFN-酌）、肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）在膀胱癌患者中的水平变化及意义。方法：选
择从 2015年 2月到 2016年 12月在我院进行治疗的膀胱癌患者 66例纳入本次研究，为膀胱癌组，选择同期在我院治疗的 65例

腺性膀胱炎患者记为膀胱炎组，另选择同期在我院进行体检的健康体检者 65例记为对照组，对比各组患者的 IL-2、IFN-酌及
TNF-琢水平，不同类型和临床分期的膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平，分析 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平与其病理类型和临
床分期的相关性。结果：膀胱癌组的 IL-2和 IFN-酌水平均明显低于膀胱炎组和对照组，TNF-琢水平明显高于膀胱炎组和对照组，
差异均有统计学意义（均 P＜0.05）。不同类型膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平相比，差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

T2～T4膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌水平均明显低于 Tis～T1者，TNF-琢水平明显高于 Tis～T1者，差异均有统计学意义（均 P＜

0.05）。根据 Spearman相关性分析发现，膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌与其临床分期均呈负相关（P<0.05），TNF-琢与其临床分期呈正
相关（P<0.05），而患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平与其病理类型则无明显相关性（P>0.05）。结论：IL-2、IFN-酌在膀胱癌患者中的
表达明显下降，而 TNF-琢表达明显上升，且患者的上述三种指标与其临床分期有关，但与其病理类型无关。
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Level Changes and Significance of IL-2, IFN-酌 and TNF-琢
in Bladder Cancer Patients

To discuss the level changes and significance of IL-2, IFN-酌, TNF-琢 in patients with bladder cancer.

66 patients with bladder cancer who were treated in our hospital from February 2015 to December 2016 were enrolled in this

study, which was denoted by bladder cancer group, 65 patients with cystitis glandularis who were treated in our hospital during the same

period were selected as cystitis group, another 65 healthy persons who were examined in our hospital during the same period were

selected as control group, and compared the levels of IL-2, IFN-酌 and TNF-琢 in each group, and the levels of IL-2, IFN-酌 and TNF-琢 in

patients with bladder cancer of different types and clinical stages. The correlation of IL-2, IFN-酌 and TNF-琢 levels with pathological

types and clinical stages were analyzed. The levels of IL-2 and INF-酌 in bladder cancer group were significantly lower than those
in cystitis group and control group, the level of TNF-琢 was significantly higher than that of cystitis group and control group, the

difference was statistically significant (P<0.05). There was no significant difference in IL-2, IFN-酌 and TNF-琢 levels in different types of

bladder cancer patients (both P>0.05). IL-2, IFN-酌 levels in T2 to T4 bladder cancer patients were significantly lower than Tis to T1,

TNF-琢 level was significantly higher than Tis to T1, the difference was statistically significant (both P<0.05). According to Spearman

method evaluation correlation founded that IL-2, IFN-酌 levels in patients with bladder cancer were negatively correlated with clinical

stage, TNF-琢 level was positively correlated with clinical stage. However, there was no correlation between IL-2, IFN-酌 and TNF-琢
levels in patients with pathological type. IL-2, IFN-酌 expression in bladder cancer patients are decreased significantly, while

TNF-琢 expression is increased significantly, and the above three indexes of patients are related to clinical stage, but not related to

pathological type.
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前言
膀胱癌为发生于膀胱黏膜位置的恶性肿瘤，属于泌尿系统

高发恶性肿瘤，临床发病率非常高，大约为 6.61/10万，经统计

膀胱癌在我国泌尿生殖科肿瘤发病率中居首位，大约为 30%～

55%[1]。膀胱癌发病年龄较广，且伴随年龄不断增大其发病率也

逐渐上升，目前较常见的类型为移行细胞癌，约占 90%。对于该
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类膀胱癌临床治疗多以手术疗法为主，但由于患者术后易出现

复发情况。因此其 5年生存率通常较低，对患者生活及生命安

全均造成较大影响，引起社会广泛关注。有学者指出，对于膀胱

癌治疗需遵循及早确诊以及尽早治疗的原则[2]，并且经研究发

现，多数膀胱癌患者均伴有不同程度炎症反应情况，其机体表

现为免疫失衡，并且多种细胞因子会存在异常[3]。而寻找出和膀

胱癌发展存在关联的细胞因子指标，并研究其异常表达所发挥

的意义，对提高膀胱癌临床诊疗效果均十分重要。白细胞介素

-2（Interleukin - 2，IL-2）属于趋化因子家族中的一类细胞因子，

其主要由活化 T细胞形成，可促使淋巴细胞的生长和增殖以及

分化，且对机体免疫应答及抗病毒感染均有着较强作用[4]。干扰

素 -酌（Interferon-酌，IFN-酌）属于水溶性的二聚体相关细胞因子，
其作为Ⅱ型干扰素的唯一成员，在早期时可被称为巨噬细胞的

活化因子。IFN-酌主要通过活化 T细胞以及自然杀伤细胞形

成，具有抗病毒和免疫调节以及抗肿瘤的特点。肿瘤坏死因子

-琢（Tumor necrosis factor-琢，TNF-琢）主要是通过巨噬细胞及单
核细胞所形成的一种促炎性细胞因子，可参与到正常的炎症反

应及免疫反应过程中，其在慢性炎症及恶性肿瘤中均具有较高

的表达水平[5]。由于上述三种指标对患者的诊治及预后均具有

较好的判定作用，本文通过研究分析 IL-2、IFN-酌、TNF-琢在膀
胱癌患者中的水平变化及意义，旨在为临床诊治提供方案依

据，现报道如下。

1 资料和方法

1.1 临床资料

选择从 2015年 2月到 2016年 12月在我院进行治疗的膀

胱癌患者 66例纳入本次研究，记为膀胱癌组。纳入标准：（1）经

膀胱镜检和病理学诊断确诊；（2）年龄＞40岁；（3）对本次研究

知情同意，并且已签署同意书。排除标准：（1）有其他种类的恶

性肿瘤；（2）病历资料信息已缺失者。膀胱癌组男 36例，女 30

例；年龄 42～73岁，平均（56.75± 1.38）岁。根据世界卫生组织

制定的病理分级划分后可知，移行上皮癌 45例，鳞状上皮癌

15例，腺上皮癌 6例。根据国际抗癌联盟制定的临床分期划分

后可知，T2～T4 28例，Tis～T1 38例。选择同期在我院治疗的

65例腺性膀胱炎患者记为膀胱炎组，男 37 例，女 28例；年龄

43～70岁，平均（56.82± 1.40）岁。另选择同期在我院进行体检

的健康体检者者 65例记为对照组，男 40例，女 25例；年龄

44～73岁，平均（57.01± 1.53）岁。比较三组的年龄以及性别等

一般资料，差异不显著（P＞0.05），本次研究已经获得了医院伦

理委员会的评审通过。

1.2 研究方法

对各组受试者在清晨时抽取其外周静脉血约 4 mL，进行

15 min转速为 3000 r/min的离心处理，提取血清后放在 -80℃

的冰箱内保存待测。利用 CBA法测定血清 IL-2、IFN-酌以及
TNF-琢的水平，相关试剂盒购自上海的雅浦公司，利用美国贝
克曼库尔特公司生产的 AU5800型全自动生化分析仪进行检

测，遵照说明书描述的步骤逐条实施。

1.3 观察指标

对比各组患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平，不同类型和
临床分期的膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌 及 TNF-琢 水平，分析
IL-2、IFN-酌 及 TNF-琢 水平与其病理类型和临床分期的相关
性。

1.4 统计学方法

采用 SPSS20.0统计软件分析，计数资料以 n（%）表示，组

间比较采用 x2检验，计量数据以（x依s）表示，实施 t检验，多组

间的比较采用方差分析，相关性的分析应用 Spearman法进行

处理，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 各组 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平的对比
三组 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平整体比较，差异均有统计

学意义（P<0.05）。膀胱癌组的 IL-2和 INF-酌水平均分别明显低
于膀胱炎组和对照组，TNF-琢 水平明显高于膀胱炎组和对照
组，差异均有统计学意义（均 P＜0.05）。膀胱炎组和对照组的

IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平相比，差异无统计学意义（P＞0.05），

见表 1。

Groups n IL-2（pg/mL） INF-酌（pg/mL） TNF-琢（pg/mL）

Bladder cancer group 66 3.10± 0.47*△ 4.23± 0.81*△ 7.33± 1.25*△

Cystitis group 65 3.68± 0.66 5.37± 1.35 4.06± 1.03

Control group 65 3.83± 0.72 5.63± 1.41 3.92± 0.87

F - 5.684 6.237 9.366

P - 0.000 0.000 0.000

表 1三组的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平的对比
Table 1 Comparison of levels of IL-2, IFN-酌 and TNF-琢 between three groups

Note: Compared with control group,*P＜0.05; Compared with cystitis group,△ P＜0.05.

2.2 不同类型膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平的对比
不同类型膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平相比，

差异均无统计学意义（均 P＞0.05），见表 2。

2.3 不同临床分期膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平的
对比

T2～T4膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌水平均明显低于 Tis～

T1者，TNF-琢水平明显高于 Tis～T1者，差异均有统计学意义

（均 P＜0.05），见表 3。

2.4 膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平与其病理类型和
临床分期的相关性分析

根据 Spearman法评价相关性发现，膀胱癌患者的 IL-2、

IFN-酌与其临床分期均呈负相关（P<0.05），TNF-琢与其临床分
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期呈正相关（P<0.05），而患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢 水平与 其病理类型则无明显相关性（P>0.05），见表 4。

Groups n IL-2（pg/mL） INF-酌（pg/mL） TNF-琢（pg/mL）

Transitional cell carcinoma 45 3.08± 0.33 4.22± 0.72 7.30± 1.19

Squamous cell carcinoma 15 3.06± 0.41 4.21± 0.69 7.29± 1.15

Gland carcinoma 6 3.05± 0.36 4.23± 0.74 6.98± 1.08

F - 1.265 1.306 0.984

P - 0.362 0.287 0.376

表 2不同类型膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平的对比
Table 2 Comparison of levels of IL-2, IFN-酌 and TNF-琢 in different style of bladder cancer patients

表 3不同临床分期膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平的对比
Table 3 Comparison of levels of IL-2, IFN-酌 and TNF-琢 in different clinical staging of bladder cancer patients

Groups n IL-2（pg/mL） INF-酌（pg/mL） TNF-琢（pg/mL）

T2～T4 28 2.84± 0.39 3.89± 0.55 7.32± 1.05

Tis～T1 38 3.07± 0.28 4.23± 0.61 6.65± 1.01

t - 2.791 2.332 2.619

P - 0.007 0.023 0.011

表 4膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平与其病理类型和临床分期的相关性
Table 4 Relevance of levels of IL-2, IFN-酌and TNF-琢of bladder cancer patients with its pathological type and clinical stage

Indexes
IL-2（pg/mL） INF-酌（pg/mL） TNF-琢（pg/mL）

r P r P r P

Pathological type 1.246 0.375 1.079 0.462 1.353 0.168

Clinical stage -0.796 0.001 -0.752 0.001 0.684 0.002

3 讨论

膀胱癌在临床上较为多发，且其发病率不断上升，对患者

生活及健康均造成较大威胁，并且使患者家庭和社会承受较大

负担，其诊疗相关工作一直以来都受到高度重视。该病病因较

复杂，目前尚未明确，其可受到内在型遗传因素以及外在型环

境因素等多种因素的诱导作用而发病。当前临床认为吸烟可能

是导致膀胱癌的一种较为明显的致病因素，据相关数据统计，

在临床上大约有 30%～50%的患者存在长期吸烟的特点，而吸

烟甚至能够使得膀胱癌的危险率上升 2～6倍[6]。伴随吸烟时间

延长，患者的发病率也随之增大。除吸烟外，苯胺和二氨基联

苯，以及 1、2-萘胺均属于可能会导致膀胱癌的相关致癌物，若

长期与此类物质接触，则可能患有膀胱癌。多项报道均指出，在

恶性肿瘤的整个发生及发展过程中，免疫反应以及炎症反应

等均与其存在密切关系，并且起到关键作用[7,8]。其中，IL-2、IFN-

酌以及 TNF-琢在免疫类疾病和恶性肿瘤等病情发展中均非常
重要。而已知 IL-2、IFN-酌以及 TNF-琢均主要通过 Th1细胞所

分泌而得，Th1作为一种常见的 Th细胞亚群，可参与多项炎症

反应和免疫活动。同时有研究显示，膀胱癌患者所伴有的炎症

反应和免疫紊乱等现象较普遍，其相关细胞因子以及相应生化

指标等水平均呈现一定程度异常，但上述指标变化对膀胱癌进

展所起到的意义如何，仍需深入研究总结[9,10]。

本文通过研究发现，膀胱癌组的 IL-2和 INF-酌水平均明显

低于膀胱炎组和对照组，TNF-琢水平明显高于膀胱炎组和对照
组（均 P＜0.05），且膀胱炎组和对照组的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢
水平相比，差异不显著（P＞0.05），这符合 Lima L等人[11，12]的报

道结果，提示 IL-2和 INF-酌水平在膀胱癌患者中呈低表达，而
TNF-琢 水平则呈高表达。分析原因可能是因为 IL-2 有助于

STAT5类型信号通路进行上调，并且使 STAT3表达下调，促

使 Foxp3充分发挥作用，进而获得降低炎症水平的作用效果。

同时多项报道也显示，IL-2有助于 IL-17和 Th17水平下调，并

抑制其发挥作用，进而阻止信号通路顺利表达，中断免疫应答

以及组织发生炎症反应等，同时其对血管形成等活动同样起到

抑制作用，起到抑制恶性肿瘤发展的作用[13]。而 IFN-酌能够帮
助提高 NK细胞以及巨噬细胞等抗癌效果。因此，其对肿瘤细

胞起到较理想杀伤作用。同时，IFN-酌 和 IL-2 同样可以促进

STAT3自身表达下调，并促使 Foxp3有效发挥功能，最终影响

炎症反应。TNF-琢的作用在于其能够提升白细胞介素在组织和
血管内分泌量以及表达情况等，并可有助于诱导 VEGF充分表

达，对肿瘤组织微血管形成起到促进作用。此外，TNF-琢 对
STST5类型信号通道起到下调作用，并提升 STST3表达情况，

阻止了 Foxp3本身作用发挥。同时，本文发现，不同类型膀胱癌

患者的 IL-2、IFN-酌及 TNF-琢水平相比，差异不显著（均 P＞

0.05），但 T2～T4膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌水平均分别明显低
于 Tis～T1者，TNF-琢水平明显高于 Tis～T1者（均 P＜0.05），

这提示病理类型不会影响炎症因子的表达，但临床分期则可能
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影响到炎症因子的水平。进一步根据 Spearman法评价相关性

发现，膀胱癌患者的 IL-2、IFN-酌与其临床分期均呈负相关，
TNF-琢 与其临床分期呈正相关。而患者的 IL-2、IFN-酌 及
TNF-琢水平与其病理类型则无明显相关性，这再次证实膀胱癌
的临床分期可能与患者的病情及预后联系紧密。我们认为原因

主要在于随着患者临床分期的增加通常预示着患者的病情加

重，各项炎症指标及因子水平均会受到进一步的影响，因此表

现出较强的相关性[14]。而病理分型则不能直接表明患者的病情

严重情况，对炎症因子水平的影响也相对较弱。这在 Sui W等

人[15]的报道中也可发现类似结论。

综上所述，IL-2、IFN-酌在膀胱癌患者中的表达明显下降，
而 TNF-琢表达明显上升，且患者的 IL-2、IFN-酌与其临床分期
均呈负相关，TNF-琢与其临床分期呈正相关，而患者的 IL-2、

IFN-酌及 TNF-琢水平与其病理类型则无明显相关性。
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