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［摘　要］目的：探讨血浆中白细胞介素（ＩＬ）６、ＩＬ８及肿瘤坏死因子α（ＴＮＦａ）与乳腺癌发生发展、临床分
期及骨转移的关系。方法：１１１例乳腺肿瘤患者根据病理结果分为乳腺良性肿瘤组（ｎ＝５０）、乳腺癌组（ｎ＝
６１），５０例健康妇女作为正常对照组，采用酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）法分别检测３组患者血浆中 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦ
α的水平，分析３项指标与乳腺癌临床分析、肿瘤转移以及年龄（≥５０岁和＜５０岁）的关系。结果：乳腺癌组血
浆ＩＬ６、ＩＬ８及ＴＮＦα水平明显高于良性肿瘤组和正常对照组（Ｐ＜００５）；随着乳腺癌临床分期的提高，ＩＬ６、
ＩＬ８及ＴＮＦα水平逐渐升高（Ｐ＜００５）；乳腺癌骨转移患者血浆 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦα水平明显高于乳腺癌无转
移及乳腺癌其他脏器转移患者（Ｐ＜００５）；年龄对乳腺癌患者血清 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦα水平影响不大（Ｐ＞
００５）。结论：血清ＩＬ６、ＩＬ８及ＴＮＦα水平与乳腺癌的发生发展有关。

［关键词］白细胞介素６；白细胞介素８；肿瘤坏死因子α；乳腺肿瘤；肿瘤转移
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　　近年来，乳腺癌已成为全球范围内女性最常见
的恶性肿瘤之一，也是引起女性死亡的重要病因。

目前认为乳腺癌是由环境和遗传等多种因素共同

作用而导致的一种复杂的疾病，但其发生发展的机
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制仍不清楚。研究发现乳腺癌的发展及预后与患

者免疫系统功能有关［１］。慢性炎症参与肿瘤的发

生发展，并通过多途径影响肿瘤的增殖、凋亡，其发

生由多种细胞因子介导，其中白细胞介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕ
ｋｉｎ，ＩＬ）和肿瘤坏死因子（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ，
ＴＮＦ）与肿瘤的发生发展关系密切［２］。本文通过观

察乳腺癌患者血浆中 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦα水平变
化，探讨其与乳腺癌发生发展的关系。

１　材料与方法

１１　研究对象
２０１３年６月～２０１４年６月住院手术治疗的女

性乳腺肿瘤患者１１１例，所有病例均经病理证实。
良性乳腺肿瘤患者５０例作为乳腺良性肿瘤组，年
龄＜５０岁３８例，≥５０岁１２例。乳腺癌患者６１例
作为乳腺癌组，年龄 ＜５０岁２９例，≥５０岁３２例；
根据ＡＪＪＣ乳腺癌分期，Ⅰ期１６例，Ⅱ期１８例，Ⅲ
期１５例，Ⅳ期１２例（其中骨转移６例和其它脏器
转移６例）。选取同期体检健康妇女５０例作为对
照组，均排除乳房良恶性疾病、感染和免疫性疾病。

所有研究对象均未经过化疗、放疗及内分泌治疗，

且近半年内未服用过免疫调节剂和激素类药物。

１２　方法及检测指标
取患者清晨空腹静脉血１０ｍＬ，置洁净试管

中，用枸椽酸钠抗凝，分离血浆，置 －４５℃低温保
存待测。采用ＥＬＩＳＡ法检测３组受检者血浆中ＩＬ
６、ＩＬ８及ＴＮＦα水平。ＥＬＩＳＡ检测试剂盒购自上
海华元生物试剂公司，ＭｕｈｉｓｋａｎＡｓｃｅｎｔ全自动酶
标仪购自中国深圳，ＹＤＳ６低温冰箱购自中国海尔
电器公司，ＴｈｅｒｍｏＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃＳＴ１６Ｒ高速台式离心
机购自美国。

１３　统计学分析
数据采用 ＳＰＳＳ１７０软件进行分析。计量资

料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，数据比较采用单因
素方差分析检验，样本间两两比较采用 ＬＳＤ法，
Ｐ＜００５表示差异有统计学意义。

２　结果

２１　３组受检者血浆ＩＬ６、ＩＬ８及ＴＮＦα水平
ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦα水平在对照组、乳腺良性

肿瘤组及乳腺癌组血浆中依次呈递增趋势，且乳腺

癌组高于乳腺良性肿瘤组和对照组（Ｐ＜００５），而
乳腺良性肿瘤组与对照组比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞００５）。见表１。

表１　３组受检者血浆中ＩＬ６、ＩＬ８及ＴＮＦα水平（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１　ＰｌａｓｍａＩＬ６，ＩＬ８ａｎｄＴＮＦαｌｅｖｅｌｓｏｆｓｕｂｊｅｃｔｓｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ

组别 ｎ
血浆（ｎｇ／Ｌ）

ＩＬ６ ＩＬ８ ＴＮＦａ
对照组 ５０ ２８５２±２２０ １９１０±１９９ １９４０±１５５
乳腺良性肿瘤组 ５０ ２９８８±１３２ ２３３２±１５３ ２０１４±１５８
乳腺癌组 ６１ 　　７４１８±２０１９（１）（２） 　　７５８０±２４４５（１）（２） 　　８２８７±１８５８（１）（２）

（１）与正常对照组比较，Ｐ＜００５，（２）与乳腺良性肿瘤组比较，Ｐ＜００５

２２　乳腺癌患者血浆ＩＬ６、ＩＬ８及ＴＮＦα水平
乳腺癌患者血浆 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦα水平随

临床分期而逐渐升高（Ⅳ期 ＞Ⅲ期 ＞Ⅱ期 ＞Ⅰ
期），差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；乳腺癌有转移
患者高于无转移患者，有骨转移患者血浆３项指标
均高于其他脏器转移患者（Ｐ＜００５）；按年龄分组
比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见表２。

３　讨论
ＩＬ６在机体免疫应答、血细胞生成、炎症反应

及促进肿瘤细胞生长中起重要的作用［３］。ＩＬ６还
参与肿瘤微环境的形成，同时参与细胞增殖和凋亡

的调控，是构成肿瘤免疫逃逸的重要因素之一，与

多种恶性肿瘤如乳腺癌、肝癌、食管癌、结直肠癌以

及胃癌等的发生发展关系密切，可促进肿瘤血管形

成，减少肿瘤细胞间的粘连，抑制机体抗肿瘤效应，

诱导肿瘤细胞的生长和分化及抗凋亡作用［４］，有

研究发现ＩＬ６和ＩＬ６受体水平与肿瘤的分级及转
移有关［５］。本研究发现血浆中 ＩＬ６水平乳腺癌患
者高于乳腺良性肿瘤患者及健康受检者，并随乳腺

癌临床分期而逐渐升高，与患者年龄无多大关系。

骨转移是晚期乳腺癌常见的转移部位，Ｒａｃｈｅｌ
等［６］认为乳腺癌细胞产生的ＩＬ１、ＩＬ６可诱导破骨
细胞分化，进而介导骨破坏。本研究结果显示，在

乳腺癌骨转移患者血浆中 ＩＬ６水平明显高于其它
脏器转移组，与文献报道一致。
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表２　不同类型乳腺癌患者血浆ＩＬ６、ＩＬ８及ＴＮＦα水平（ｎｇ／Ｌ，ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．２　ＰｌａｓｍａＩＬ６，ＩＬ８ａｎｄＴＮＦαｌｅｖｅｌｓｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｙｐｅｓ

指标 ｎ
血浆（ｎｇ／Ｌ）

ＩＬ６ ＩＬ８ ＴＮＦａ
ＡＪＪＣ分期
　Ⅰ期 １６ ４９５０±１７１ ４１４３±２２２ ５９００±２０７
　Ⅱ期 １８ ６６２２±１９２（１） ７３００±２１９（１） ７７１１±２６５（１）

　Ⅲ期 １５ ８５８６±２０７（１）（２） ８９４７±２０３（１）（２） ９３８０±２０４（１）（２）

　Ⅳ期 １２ １０４４２±５９９（１）（２）（３） １０８７５±８５７（１）（２）（３） １０９６７±５７３（１）（２）（３）

肿瘤转移

　无 ４９ ６６７８±１４７２ ６７７３±１９８２ ７６３１±１４１７
　其他脏器 ６ 　９９００±１７９（４） １００６７±１６３（４） １０４８３±２３１（４）

　骨 ６ １０９８３±２３１（４）（５） １１６８３±１４７（４）（５） １１４５０±３２７（４）（５）

年龄（岁）

　≥５０ ３２ ８７７５±１１０５ ９１５６±９７８ ９２０３±９８７
　＜５０ ２９ ９０３１±１７３２ ９３０３±１５０９ ９３５５±１４０２
（１）与Ⅰ期比较，Ｐ＜００５；（２）与Ⅱ期比较，Ｐ＜００５；（３）与Ⅲ期比较，Ｐ＜００５；（４）与无转移组比较，Ｐ＜００５；（５）与其他脏器转
移组比较，Ｐ＜００５

　　ＩＬ８是一种炎性趋化性因子，主要由单核细胞
产生，可刺激肿瘤细胞增殖，诱导肿瘤细胞移动，并

且作为肿瘤血管发生因子，加速新生血管的形成，

进而促进肿瘤的发生和转移［７］。Ｇｒｅｅｎ等［８］发现

ＩＬ８在乳腺癌患者组织中高表达，而在正常组织及
乳腺良性疾病组织中低表达。本研究结果上述研

究相符，提示 ＩＬ８水平的增高可能与乳腺癌发生
发展及侵袭转移有关，可以作为判断预后的一种因

素；进一步检测乳腺癌骨转移组血浆 ＩＬ８水平，发
现乳腺癌骨转移组血浆 ＩＬ８水平明显高于乳腺癌
其他脏器转移及乳腺癌无转移患者，提示 ＩＬ８对
乳腺癌细胞骨转移可能有重要的促进作用，具体机

制有待进一步研究。

ＴＮＦα是一种由多核巨细胞产生的有广泛生
物学活性的细胞因子，它可以参与调解很多种疾病

的发生发展，甚至可以作为一种内生性的肿瘤促进

因子促进肿瘤的发展［９］。金莉等［１０］通过检测宫颈

癌患者血浆中 ＴＮＦα水平发现，宫颈癌患者血浆
ＴＮＦα水平明显高于健康对照组，且有淋巴结转移
的宫颈癌患者血浆中 ＴＮＦα的水平明显高于无淋
巴结转移者，提示血浆中 ＴＮＦα的水平与肿瘤的
恶性程度及是否存在淋巴结转移具有明显的相关

性，可以用于病情的评估及临床的治疗参考。本研

究发现乳腺癌患者血浆 ＴＮＦα水平明显高于乳腺
良性肿瘤患者及健康受检者，且随着病情的进展，

ＴＮＦα逐渐上升，同时本研究还发现乳腺癌骨转移
ＴＮＦα水平明显高于乳腺癌无转移及其他脏器转

移的患者，这可能是由于肿瘤负荷加重（或存在着

转移病灶）导致体内激活淋巴细胞过分释放 ＴＮＦ
α，引起血浆中ＴＮＦα水平上升。

综上，ＩＬ６、ＩＬ８及ＴＮＦα可以促进乳腺的发
生发展及侵袭转移，检测外周血 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦ
α水平可以预测乳腺肿瘤的良恶性、判断乳腺癌有
无进展及有无骨转移，为临床判断诊治提供一定的

帮助。
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社会医学模式的不断发展，越来越多的学者［１６］意

识到临床上不能局限于控制 ＥＰ发作，还应对患儿
的心理及相关的行为问题给予关注，对照护者进行

心理疏导，排除不良情绪，改善其生活质量，并使患

儿受益。综上，ＥＰ患儿的年龄、发作频率、家长对
疾病知识的掌握情况和家长的焦虑是影响其生活

质量的相关因素。建议在使用药物控制发作的同

时，加强对患儿家长的健康宣教和心理疏导。本研

究探讨ＥＰ患儿生活质量的影响因素，未对以上可
控制因素进行临床干预分析，有待进一步研究。
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