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摘要：为探究ＩＬ－３３与受体抑癌蛋白２（ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｏｆ　ｔｕｍｏｒｉｇｅｎｉｃｉｔｙ　２，ＳＴ２）及相关细胞因子在非小细胞肺癌（ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ　ｃｅｌｌ　ｌｕｎｇ
ｃａｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ）患者中的作用，收集３０例ＮＳＣＬＣ患者样本为病例组，同时收集４０例健康者为对照组，采用实时荧光定量

ＰＣＲ法和免疫组化法检测ＮＳＣＬＣ组织中ＩＬ－３３和ＳＴ２的ｍＲＮＡ与蛋白水平；ＥＬＩＳＡ检测样本血清中ＩＬ－３３／可溶性ＳＴ２（ｓｏｌｕ－
ｂｌｅ　ＳＴ２，ｓＳＴ２）、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－４、ＩＬ－１０和ＩＬ－１７Ａ的水平；Ｐｅａｒｓｏｎ法分析ＮＳＣＬＣ患者血清中ＩＬ－３３与ＩＬ－４、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１０、ＩＬ－１７Ａ的

相关性。结果显示，与对照组相比，ＮＳＣＬＣ患者病灶组织中ＩＬ－３３和ＳＴ２的ｍＲＮＡ与蛋白水平均显著升高（Ｐ＜０．０５）；患者

血清中ＩＬ－３３、ｓＳＴ２、ＩＬ－１０、ＩＬ－１７Ａ和ＩＬ－４的水平显著升高，ＩＦＮ－γ水平显著降低（Ｐ＜０．０５）；患者血清中ＩＬ－３３与ＩＬ－４、ＩＬ－１０
的水平呈显著正相关（ｒ＝０．６５，Ｐ＜０．０１；ｒ＝０．７７，Ｐ＜０．０１），与ＩＦＮ－γ水平呈显著负相关（ｒ＝－０．８２，Ｐ＜０．０１），而与ＩＬ－
１７Ａ的水平不相关。由此，ＩＬ－３３与受体ＳＴ２在ＮＳＣＬＣ患者中表达增高可能引起Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子分泌的免疫失衡。
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　　肺癌是全球发病率和死亡率最高的恶性肿瘤之

一，流行病学数据显示，２０１８年肺癌发病例数占全

球肿瘤 总 病 例 数 的１１．６％，占 肿 瘤 总 死 亡 人 数 的

１８．４％［１－２］。非小细胞肺癌（ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ　ｃｅｌｌ　ｌｕｎｇ　ｃａｎｃ－
ｅｒ，ＮＳＣＬＣ）是最常见的肺癌类型，占肺癌总病例数

的（８０～９０）％，虽然目前治疗方法不断改进，但患

者的５年 总 生 存 率 仍 然 偏 低［３］。因 此，深 入 了 解

ＮＳＣＬＣ的发病机制和探寻新的治疗靶点，寻找新的

延长患者生存期的疗法尤为重要。
免疫治疗是近年来靶向治疗研究的一大热点，

肿瘤免疫机制研究是很多靶向药物等研发的基础，
因此很有必要开展ＮＳＣＬＣ发生发展及转移过程中免

疫机制作用特点的相关研究［４－６］。ＩＬ－３３作为一种新

近发现的促炎细胞因子被认为是组织损伤及机体感

染的预警信号之一，在肿瘤的发病机制中扮演着极

其重要的角色［７］。抑癌蛋白２（ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｏｆ　ｔｕｍｏｒｉ－
ｇｅｎｉｃｉｔｙ　２，ＳＴ２）是ＩＬ－３３的受体，主要表达于肥大

细胞、Ｔｈ２和ＩＬＣ２表面，有３种亚型，分别为跨膜

性ＳＴ２、可溶性ＳＴ２（ｓｏｌｕｂｌｅ　ＳＴ２，ｓＳＴ２）及变异性

ＳＴ２［８］。已有研究表明，ＩＬ－３３在乳腺癌［９］、肝癌［１０］

和肺癌［１１］等肿瘤患者中表达增加，其会促进肿瘤的

转移和演进，但ＩＬ－３３／ＳＴ２在ＮＳＣＬＣ患者中的具体

作用机制研究较少。鉴于ＩＬ－３３与ＮＳＣＬＣ患者的关

系一直存在争议，且其在ＮＳＣＬＣ中的作用机制尚不

明了，因此，很有必要开展相关研究，为今后研发

高效的ＮＳＣＬＣ靶向药物提供一些理论基础。本研究

通过检测ＮＳＣＬＣ患者ＩＬ－３３／ＳＴ２及相关细胞因子的

水平，初步探讨ＩＬ－３３／ＳＴ２在ＮＳＣＬＣ发病机制中的

作用。

１　材料与方法

１．１　研究对象　收集２０１７年２月至２０１９年１月在

陕西省核工业二一五医院就诊的３０例术前术中均未

接受放化疗及免疫治疗且确诊为ＮＳＣＬＣ的患者［纳
入标准：ＮＳＣＬＣ诊疗指南（卫生部２０１４版）］，年龄

３８～６３岁，中位年龄５４岁，其中男性２４例，女性

６例；腺癌１０例（其中男性６例，女性４例），鳞癌

２０例（其中男性１８例，女性２例），Ⅰ期患者５例，Ⅱ
期患者２５例。同时选取４０例同期健康体检者为正

常对照（其中男性２０例，女性２０例），两组性别年

龄差异均无统计学意义（表１）。所有患者及对照均
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签署知情同意书，研究经陕西省核工业二一五医院 伦理委员会批准。

表１　ＮＳＣＬＣ患者基本情况

分组 ｎ 分期 性别 ｎ 年龄（岁） 中位年龄（岁）

腺癌 １０ Ⅰ期 男性 ０

女性 １　 ５４　 ５４

Ⅱ期 男性 ６　 ３８～６０　 ４８

女性 ３　 ４６～５２　 ５０

鳞状细胞癌 ２０ Ⅰ期 男性 ４　 ５１～５６　 ５４

女性 ０

Ⅱ期 男性 １４　 ３８～６３　 ５７

女性 ２　 ５５～６３　 ５９

正常对照 ４０ 男性 ２０　 ３８～６３　 ５４

女性 ２０　 ３８～６３　 ５４

１．２　试剂与仪器　兔抗人ＩＬ－３３多克隆抗体和兔抗

人ＳＴ２多克隆抗体，均购自北京博奥森生物技术有

限公司；山羊血清工作液、山羊抗兔ＩｇＧ－ＨＲＰ、ＤＡＢ
显色液，均购自北京中杉金桥生物技术有限公司；
实时荧光定量ＰＣＲ试剂盒，购自德国ＱＩＡＧＥＮ公

司；ＴＲＩｚｏｌ试 剂，购 自Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公 司；反 转 录 试

剂 盒，购 自 Ｔｈｅｒｍｏ　Ｆｉｓｈｅｒ　Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公 司；ＩＬ－３３、

ｓＳＴ２、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－４、ＩＬ－１０和ＩＬ－１７ＡＥＬＩＳＡ检测试剂

盒，购自上海仁捷生物科技有限公司；酶标仪，来

自Ｔｈｅｒｍｏ　Ｆｉｓｈｅｒ　Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司；微量核酸蛋白分析

仪，来自德国ＩＭＰＬＥＮ公司；ＤＦＣ　４９０图像采集仪、

Ｌｅｉｃａ莱卡激光扫描共聚焦显微镜图像处理软件、Ｉｍ－
ａｇｅ－Ｐｒｏ　Ｐｌｕｓ　６．０软件，均来自徕卡公司；实时荧光

定量ＰＣＲ仪，来自上海宏石医疗科技有限公司。

１．３　样本的处理

１．３．１　组织样本处理　收集３０例ＮＳＣＬＣ患者病灶

及癌旁组织，生理盐水冲洗，一部分组织用甲醛固

定，然后进行石蜡包埋，每例组织样本连续４μｍ切

片，于６０℃烤箱烘烤过夜后取出备用，行免疫组织

化学 法（ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，ＩＨＣ）和 ＨＥ染 色；
另一部分组织于－８０℃保存，待行荧光定量ＰＣＲ检

测。

１．３．２　全血样本处理　４００×ｇ离心两组研究对象

的全血样本１５ｍｉｎ，吸取上清于１．５ｍＬ　ＥＰ管中，

－８０℃保存，以备后续ＥＬＩＳＡ检测。

１．４　ＩＨＣ检测ＮＳＣＬＣ患者病灶组织与癌旁组织 中

ＩＬ－３３和ＳＴ２的表达　脱蜡、水化ＮＳＣＬＣ患者病灶组

织与癌旁组织石蜡切片，用３０ｍＬ／Ｌ　Ｈ２Ｏ２ 封闭内

源性过氧化物酶１５ｍｉｎ，再用柠檬酸缓冲液微波修

复１３ｍｉｎ；加入山羊血清封闭液作用３０ｍｉｎ后弃血

清，再加 入１∶１００稀 释 的 兔 抗 人ＩＬ－３３或 兔 抗 人

ＳＴ２抗体，４℃孵育过夜；样本漂洗后加入山羊抗兔

ＩｇＧ－ＨＲＰ原液１滴，３７℃培养箱孵育２５ｍｉｎ，再漂

洗，加入ＤＡＢ显色液显色，苏木精复染２ｍｉｎ，中

性树脂封片。于４００倍显微镜视野下每张切片采集

１０张 照 片（均 在 同 一 光 学 条 件 下 拍 摄），用Ｉｍａｇｅ－
Ｐｒｏ　Ｐｌｕｓ　６．０软 件 分 析 照 片，在 Ｈｉｓｔｏｇｒａｍ　Ｂａｓｅｄ
（ＨＩＳ∶Ｈ＝１～２９，Ｉ＝１～２５５，Ｓ＝１～２５５）模式下

辨别阳性显色。

１．５　ＨＥ染色观察ＮＳＣＬＣ患者病灶组织形态　采用

常规ＨＥ染色法于光学显微镜下观察ＮＳＣＬＣ患者病

灶组织形态。

１．６　实时荧光定量ＰＣＲ法检测ＮＳＣＬＣ患者病灶组

织与癌旁组织中ＩＬ－３３与ＳＴ２的ｍＲＮＡ水平　从Ｇｅｎ－
Ｂａｎｋ中检索人ＩＬ－３３、ＳＴ２、β－ａｃｔｉｎ引物序列（表２），
通过ＤＮＡＭＡＮ软件设计引物［引物由生工生物工程

（上海）股 份 有 限 公 司 合 成］。取 出 于－８０℃保 存 的

ＮＳＣＬＣ患者病灶组织，每５０～１００ｍｇ组织加 入１
ｍＬ　ＴＲＩｚｏｌ试剂研磨提取总ＲＮＡ。用微量核酸蛋白

分析仪分 析ＲＮＡ浓 度 和 纯 度，样 本 浓 度 为１００～
５００ｎｇ／μＬ，吸光度值［Ｄ（２６０ｎｍ）／Ｄ（２８０ｎｍ）］在１．
８～２．０之 间 的 样 本 提 示 所 提 取 的ＲＮＡ纯 度 较 高。
严格按照反转录试剂盒说明书操作，将ＲＮＡ反转录

为ｃＤＮＡ，用ＳＹＢＲ荧光染料定量检测ＩＬ－３３和ＳＴ２
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的 ｍＲＮＡ 表 达。反 应 条 件 为： 预 变 性（９５℃ ５
ｍｉｎ），４０个循环的扩增反应（９５℃变性１５ｓ，５８℃退

火３０ｓ，７２℃延伸３０ｓ）。每个样本均设２个复孔，

以β－ａｃｔｉｎ为管家基因，校正每个样本的循环Ｃｔ值，
结果以２－△△Ｃｔ相对定量法评估，计算靶基因的相对

表达量。

表２　实时荧光定量ＰＣＲ检测基因引物

基因名 引物序列（５＇→３＇） 引物长度（ｂｐ）

ＩＬ－３３ 前向 ＣＡＣＣＣＣＴＣＡＡＡＴＧＡＡＴＣＡＧＧ　 １１０

反向 ＧＧＡＧＣＴＣＣＡＣＡＧＡＧＴＧＴＴＣＣ

ＳＴ２ 前向 ＡＡＴＣＧＴＣＣＴＧＧＧＧＴＣ　 １１９

反向 ＧＧＣＧＧＣＴＴＴＴＴＡＴＧＴＡ

β－ａｃｔｉｎ 前向 ＧＡＡＴＣＣＡＣＴＧＧＣＧＴＣＴＴＣＡＣ　 ２３３

反向 ＣＧＴＴＧＣＴＧＡＣＡＡＴＣＴＴＧＡＧＡＧＡ

１．７　ＥＬＩＳＡ检测ＮＳＣＬＣ患者血清中ＩＬ－３３／ｓＳＴ２及相

关细胞因子的水平　将ＩＬ－３３、ｓＳＴ２、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－４、ＩＬ－
１０和ＩＬ－１７Ａ标准品经梯度稀释后调整各浓度至标

准曲线，用酶标仪测定吸光度值Ｄ（４５０ｎｍ）。空白

调零，以标准品为横坐标，吸光度值为纵坐标，绘

制标准曲线。严格按照说明书操作，计算待测血清

样本中ＩＬ－３３、ｓＳＴ２、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－４、ＩＬ－１０和ＩＬ－１７Ａ的

浓度。

１．８　统计学处理　用ＳＰＳＳ　２１．０统计学软件分析，
若符合正态分布，定量资料以ｘ±ｓ表示，两组间数

据比较采用独立样本ｔ检验；若不符合正态分布，
则采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验，各因素之间相关性分析

采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析，以Ｐ＜０．０５为差异有统计

学意义。采用ＧｒａｐｈＰａｄ　Ｐｒｉｓｍ　５．０软件作图。

２　结果

２．１　ＩＨＣ与ＨＥ染色结果　研究发现，ＩＬ－３３和ＳＴ２
在ＮＳＣＬＣ患者病灶组织中均有表达。ＩＨＣ结果 显

示，ＩＬ－３３在病灶组织中主要表达于细胞核，且腺癌

患者阳性程度较鳞癌高；ＳＴ２在样本的细胞核和细

胞质中均有表达，以细胞质为主，且鳞癌阳性程度

高于腺癌。ＨＥ染色法观察患者病灶组织形态，结

果显示，鳞 癌 组 织 呈 片 状 或 巢 状，细 胞 异 型 性 明

显，核大深染，易见核分裂象，局灶可见角化珠；
腺癌组织呈巢状或条索状，局部可见腺样结构，呈

浸润性生长，细胞异型性明显，核大深染，形状不

规则。（图１、图２）

图１　ＩＬ－３３和ＳＴ２在两组肺组织中的表达（ＩＨＣ，×４００）
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图２　ＩＬ－３３和ＳＴ２在ＮＳＣＬＣ患者病灶组织中的表达（ＨＥ＆ＩＨＣ，×４００）

２．２　ＮＳＣＬＣ患 者 病 灶 组 织 和 癌 旁 组 织 中ＩＬ－３３与

ＳＴ２的ｍＲＮＡ水平　荧光定量ＰＣＲ检测出ＮＳＣＬＣ
患者病灶和癌旁组织中ＩＬ－３３的ｍＲＮＡ相对表达量

分别为１．５１±０．４１、０．９７±０．１５；病灶和癌旁组织中

ＳＴ２的ｍＲＮＡ相对表达量分别为０．８２±０．１７、０．５１
±０．１４。由此，与癌旁组织相比，ＮＳＣＬＣ患者病灶

组织中ＩＬ－３３和ＳＴ２的ｍＲＮＡ相对表达量均显著增

加（图３，Ｐ＜０．０５）。

２．３　ＮＳＣＬＣ患者血清中ＩＬ－３３／ｓＳＴ２及相 关 细 胞 因

子水平　ＥＬＩＳＡ检 测 结 果 发 现，与 正 常 对 照 组 相

比，ＮＳＣＬＣ患 者 血 清 中ＩＬ－３３、ｓＳＴ２、ＩＬ－４、ＩＬ－１０和

ＩＬ－１７Ａ表达水平显著升高，ＩＦＮ－γ水平显著降低（表

３、图４，Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１）。

图３　ＮＳＣＬＣ患者病灶组织和癌旁组织中ＩＬ－３３与ＳＴ２

的ｍＲＮＡ相对表达量

注：与癌旁组织相比，＊Ｐ＜０．０５

表３　ＮＳＣＬＣ患者血清中ＩＬ－３３／ｓＳＴ２、ＩＬ－４、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１０和ＩＬ－１７Ａ表达水平

分组　 ｎ　 ＩＬ－３３（ｐｇ／ｍＬ） ｓＳＴ２（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ－４（ｐｇ／ｍＬ） ＩＦＮ－γ（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ－１０（ｎｇ／ｍＬ） ＩＬ－１７Ａ（ｎｇ／ｍＬ）

病例组 ３０　５１３．８５±１２５．８４＊ ７８０．９３±１１７．３８＊ ５５．１６±１２．５４＊ ５３．２０±１２．８６＊＊ １６．８５±４．０５＊＊ １４．６９±３．５８＊＊

对照组 ４０　 ４１６．９９±１０２．６９　 ５８６．８６±１０９．６２　 ２７．０７±６．６８　 ８１．９９±１０．４４　 ３．４６±１．１９　 ３．２４±１．０２

注：与对照组相比，＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１

２．４　ＮＳＣＬＣ患者血 清 中ＩＬ－３３与ＩＬ－４、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１０、

ＩＬ－１７Ａ的相 关 性　结 果 发 现，ＮＳＣＬＣ患 者 血 清 中

ＩＬ－３３与细胞因子ＩＬ－４、ＩＬ－１０的水平呈显著正相关（ｒ
＝０．６５，Ｐ＜０．０１；ｒ＝０．７７，Ｐ＜０．０１），而与ＩＦＮ－
γ的水平呈显著负相关（ｒ＝－０．８２，Ｐ＜０．０１），与

ＩＬ－１７Ａ的水平不相关。（图５）

３　讨论

随着国内外学者对ＩＬ－３３研究的逐渐深入，人

们对其在疾病中的作用特点以及与各种肿瘤的联系

也有了进一步的了解。Ｌｉ等［１２］在研究结直肠癌时发

现，患者体内高表达的ＩＬ－３３与其受体ＳＴ２结合，
通过活 化 ＮＦ－κＢ信 号 转 导 通 路，上 调 环 氧 合 酶２
（ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ　２，ＣＯＸ－２）表达，促进前列腺素Ｅ２
分泌，不 利 于 免 疫 细 胞 对 肿 瘤 的 及 时 清 除。Ｗａｎｇ

等［１３］在研究骨肉瘤时发现，患者病灶组织中ＩＬ－３３
ｍＲＮＡ和蛋 白 水 平 显 著 高 于 癌 旁 组 织，由 此 认 为

ＩＬ－３３的表达增高可进一步促进骨肉瘤细胞的转移。

Ｓｕｎ等［１４］研究表明，ＩＬ－３３作为一种新型促肿瘤细胞

因子，目前已经成为评估肺癌进展的生物标志物，
认为其水平升高加速了ＮＳＣＬＣ细胞的糖酵解，促进

了肿瘤细胞的扩散。本研究通过检测ＩＬ－３３／ＳＴ２在

ＮＳＣＬＣ患者中的作用特点发现，患者血清中ＩＬ－３３
和ｓＳＴ２水平升高，病灶组织中ＩＬ－３３／ＳＴ２的 ｍＲ－
ＮＡ和 蛋 白 水 平 亦 增 高。作 者 推 测 这 可 能 参 与 了

ＮＳＣＬＣ的发生 发 展，促 进 了 肿 瘤 细 胞 的 扩 散 和 转

移。这一结果与 Ｗａｎｇ等［１５］的研究结果相一致，他

们认为ＩＬ－３３具有促肿瘤作用，可促进人ＮＳＣＬＣ细

胞的生长和转移。
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图４　ＮＳＣＬＣ患者血清中ＩＬ－３３／ｓＳＴ２、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－４、ＩＬ－１０和ＩＬ－１７Ａ的水平

注：与对照组相比，＊Ｐ＜０．０１

图５　ＮＳＣＬＣ患者血清中ＩＬ－３３与ＩＬ－４、ＩＬ－１０、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１７Ａ的相关性

　　ＩＬ－３３属于ＩＬ－１家族成员，一般情况下表达于

多种细胞的细胞核中，包括ＤＣ、巨噬细胞、纤维母细

胞、上皮细胞、肥大细胞、内皮细胞以及成骨细胞等。

当这些细胞损伤时，ＩＬ－３３才被释放至细胞核外，通

过与其相应配体结合，调节Ｔ、Ｂ细 胞、ＤＣ、巨 噬 细

胞、肥大细胞和ＩＬＣ等的免疫功能，后根据不同细胞
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类型产生相应的炎症反应［１６－１８］。因此，ＩＬ－３３水平的

升高可作为细胞受损的反馈信号。本研究发现，患

者血清中ＩＬ－３３和ｓＳＴ２的水平均显著升高，但其具

体作用 目 前 并 不 清 楚。因 此，研 究 紧 接 着 又 通 过

ＥＬＩＳＡ检测了ＩＦＮ－γ、ＩＬ－４、ＩＬ－１０和ＩＬ－１７Ａ的水平，
发现ＮＳＣＬＣ患者血清中ＩＬ－４、ＩＬ－１０和ＩＬ－１７Ａ的水

平升高，ＩＦＮ－γ水平降低；又通过Ｐｅａｒｓｏｎ法分析了

ＮＳＣＬＣ患者血清中ＩＬ－３３与ＩＬ－４、ＩＦＮ－γ、ＩＬ－１０的相

关性发现，患者血清中ＩＬ－３３与ＩＬ－４、ＩＬ－１０的水平

呈显著正相关，而与ＩＦＮ－γ的水平呈显著负相关，
推测ＩＬ－３３的水平增高通过与受体ｓＳＴ２结合，引起

Ｔｈ１型细胞因子（ＩＦＮ－γ）／Ｔｈ２型细胞因子（ＩＬ－４、ＩＬ－
１０）模式向Ｔｈ２方向偏移。这不利于宿主产生有效的

免疫应答，进一步导致ＮＳＣＬＣ细胞发生免疫逃逸。
本研究发现ＩＬ－１７Ａ在ＮＳＣＬＣ患者血清中表达

升高，但与ＩＬ－３３的水平不相关，提示ＩＬ－１７Ａ可能

是标志Ⅰ、Ⅱ期ＮＳＣＬＣ患者感染的指标。ＩＬ－１７Ａ属于

ＩＬ－１７细胞因子家族中的标志性分子，主要由Ｔｈ１７、

γδＴ细胞、ＮＫ细 胞 分 泌。已 有 研 究 表 明，ＩＬ－１７水

平升高在小鼠原位同种异体肿瘤移植模型中会促进

前列腺癌的转移［１９］。Ｌｉｕ等［２０］在研究结直肠癌时发

现，ＩＬ－１７Ａ的水平升高，肿瘤细胞对宿主体内淋巴

细胞、巨噬细胞和血管内皮细胞的侵袭性增强，加重

了结直肠癌以直接播散（组织浸润）、血管渗透、淋巴

管渗透、浆膜及黏膜面蔓延等方式向周围组织浸润。
亦有学 者 认 为，ＩＬ－１７Ａ是 慢 性 肺 病 的 潜 在 治 疗 靶

点，其在诱导疾病的发生中发挥主要作用，ＩＬ－１７Ａ
缺乏会降低呼吸道疾病的严重程度［２１］。因此，作者

推测ＩＬ－１７Ａ在ＮＳＣＬＣ患者血清中水平升高，可能

加强了肿瘤细胞对宿主体内免疫细胞的侵袭性，加

重了肿瘤细胞对周围组织的浸润性，促进宿主体内

发生持续感染，但ＩＬ－１７Ａ在ＮＳＣＬＣ患者体内具体

攻击何种免疫细胞将在后续研究中深入展开。
综上 所 述，本 研 究 结 果 显 示ＩＬ－３３与 其 受 体

ＳＴ２在ＮＳＣＬＣ患者中水平升高，引起Ｔｈ１／Ｔｈ２型

细胞因子模式向Ｔｈ２方向偏移，这不利于免疫细胞

对肿瘤细胞的及时清除，进一步促进了ＮＳＣＬＣ的免

疫逃逸，同时细胞因子ＩＬ－１７Ａ增加又导致ＮＳＣＬＣ
患者的炎症反应加强。因此，ＮＳＣＬＣ感染过程中引

起的免疫病理改变比较复杂，值得根据临床特征和

并发症深入研究。
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