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直肠癌白细胞介素 -6的表达与
临床病理因素的相关性研究鄢
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摘要：目的 研究白细胞介素 -6（IL-6）在直肠癌中的表达及与临床病理因素的相关性。方法 选取 2013年

2月 -2014年 1月在赣南医学院第一附属医院诊断为直肠癌的患者 49例为直肠癌组，取其肿瘤组织以及癌旁

正常组织；选取同一时间段健康体检者 30例作为对照组。应用免疫组织化学和血清学检测 IL-6在直肠癌患者

中的表达，分析其与临床病理因素的关系。结果 IL-6蛋白在直肠癌组织中的表达明显高于癌旁组织。IL-6蛋

白表达与直肠癌患者的年龄、性别、肿瘤分化程度以及淋巴结转移无关，与临床分期有关。直肠癌组术前血清

IL-6水平明显高于对照组。Ⅲ、Ⅳ期直肠癌患者的血清 IL-6水平明显高于Ⅰ、Ⅱ期；有淋巴结转移患者的 IL-6

水平明显高于无淋巴结转移者，差异有统计学意义（ <0.05）。结论 IL-6的高表达与直肠癌病程发展密切相

关，可能是肿瘤转移的关键因子之一。
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Correlation between IL-6 expression and clinicopathologic
features in rectal cancer鄢
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Affiliated Hospital, Gannan Medical University, Xinfeng, Jiangxi 341600, China)

Abstract: Objective To study the correlation between IL -6 and clinicopathologic features in rectal cancer.
Methods IL -6 expression was detected by immunohistochemistry and peripheral blood assay in rectal cancer
tissues and pericarcinomatous tissues of 49 rectal cancer patients, and 30 healthy people for physical examination
were taken as controls. Then its relationship with clinicopathologic features was analyzed. Results IL-6 expression
in the rectal cancer tissues was higher than that in the pericarcinomatous tissues. IL -6 expression had no
relationship with age, gender, histological type or lymph node metastasis. However, IL -6 protein expression was
correlated with clinical stage of rectal cancer. Peripheral blood IL-6 level in the rectal cancer patients was higher
than that in the healthy persons before operation. Serum IL-6 level was significantly associated with clinical stage
and lymph node metastasis ( < 0.05). Conclusions High -expression of IL -6 is closely associated with the
development of rectal cancer. IL-6 may be a key factor of tumor metastasis.
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白细胞介素 -6（interleukin-6，IL-6）是一种多效

能的细胞炎症因子，可由多种细胞，如单核细胞、巨

噬细胞和成纤维细胞等生成，并在宿主防御体系中

发挥调控作用。IL-6可通过诱导炎症的急性期而启

动先天免疫反应，这种效应与发热、血小板增多、恶

病质和蛋白质成分改变等临床反应有关[1]。多项研

究表明，IL-6的高表达和异常的信号通路可促进肿

瘤的发生和发展，可影响肿瘤患者的预后[2-3]。血清

IL-6水平上升也与胃癌、胰腺癌、前列腺癌和乳腺

癌患者的不良预后密切相关[4-7]。关于 IL-6与直肠癌

的侵袭、转移及其具体机制目前还不是很清楚。江

西赣南地区以客家人居多，平时饮食习惯好吃咸、

辣、腌渍食品，流行病学调查显示，直肠癌的发病率

高 [8]。因此本研究运用免疫组织化学和血清学检测

IL-6在直肠癌患者中的表达，初步探讨 IL-6表达

与直肠癌临床病理因素的关系。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2013年 2月 -2014年 1月在赣南医学院

第一附属医院诊断为直肠癌的患者 49例为直肠癌

组。其中，男性 29例，女性 20例；年龄（61.0±5.3）

岁。患者术前均未接受放化疗，病变组织活检诊断

为直肠腺癌。其中高分化腺癌 15例，中分化腺癌 23

例，低分化腺癌 11例。选取同一时间段本院体检中

心健康体检者 30例作为血清学检测对照组。其中，

男性 19例，女性 11例；年龄（63.0±4.7）岁。两组年

龄、性别比较差异无统计学意义（ >0.05），具有可

比性。

1.2 标本制备与试剂

将直肠腺癌组织及癌旁正常组织（>5 cm）的石

蜡包埋标本行 4μm厚切片，每例连续做 3张片。1张

行 HE染色，以观察病理特征；1张作为阴性对照组，

用 PBS溶液代替一抗；另 1张行 IL-6免疫组织化学

染色。病理特征和免疫组织化学结果由 2名病理科

医师独立单盲阅片。抗人 IL-6单抗购自美国 Santa

Cruz公司，SP免疫组织化学染色试剂盒购自北京中

山生物技术有限公司，IL-6 ELISA试剂盒购自上海

森雄试剂公司。直肠癌患者于手术前，健康体检者于

清晨空腹静脉抽血 3 ml，于室温下自然凝集 30 min

后离心并分离血清，置于 -20℃冰箱冷冻保存备用。

1.3 方法与结果判断

组织学标本应用 SP法进行免疫组织化学染色，

PBS代替一抗作为阴性对照。IL-6免疫组织化学染

色阳性物质主要定位于细胞浆，呈棕黄色。在 400倍

光镜下，随机选取 5个视野进行细胞计数，蛋白表达

评估标准分为 2类，①按染色强度计分：0分为无色，

1分为淡黄色，2分为棕黄色；②按阳性染色细胞百分

率计分：<5%为 0 分，5%～25%为 1 分，26%～50%

为 2分，>50%为 3分。然后将 2类计分结果相加，0～

1分为阴性（-），2～3为阳性（+），>3 分为强阳性

（++）[9]。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 13.0统计软件进行数据分析，计量资

料以均数±标准差（x±s）表示，用 检验， <0.05为

差异有统计学意义。

2 结果

2.1 直肠癌组织及癌旁组织中 IL-6蛋白的表达

IL-6蛋白阳性物质主要表达于细胞浆中，呈棕

黄色（见图 1、2）。在 49例直肠癌标本中，34例染色

阳性（69.4%）；与其对应的直肠癌旁组织中，有 11例

染色阳性（22.4%）。IL-6在直肠癌中的表达明显高

于癌旁组织，差异有统计学意义（ <0.05）。见表 1。

2.2 直肠癌组织中 IL-6 蛋白表达与临床参数的

关系

IL-6蛋白表达与直肠癌患者的年龄、性别、肿

图 1 IL-6在直肠癌组织中的表达 （SP×400）

图 2 IL-6在癌旁组织中的表达 （SP×200）
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表 2 临床参数与直肠癌组织中 IL-6蛋白表达的关系

临床参数 例数
IL-6

阳性比 /% 值
- + ++

年龄 /岁

≥60 32 8 18 6 75.0
0.739

<60 17 5 9 3 70.6

性别

男 29 9 11 9 69.0
0.938

女 20 6 7 7 70.0

肿瘤分化程度

高、中 38 11 17 10 71.1
0.638

低 11 4 4 3 63.6

临床分期

Ⅰ、Ⅱ期 21 13 7 1 38.1
0.000

Ⅲ、Ⅳ期 28 2 17 9 92.9

淋巴结转移

有 19 6 8 5 68.4
0.907

无 30 9 18 3 70.0

表 3 直肠癌组和对照组血清 IL-6水平的比较 （x±s）

组别 例数 IL-6/（pg/ml） 值

直肠癌组 49 32.90±7.74
0.000

对照组 30 5.37±1.96

表 4 临床参数与直肠癌组血清 IL-6水平的关系 （x±s）

表 1 直肠癌和癌旁组织中 IL-6的表达 （ =49）

组织
IL-6

阳性比 /% 值
- + ++

直肠癌组织 15 22 12 69.4
0.000

癌旁组织 38 10 1 22.4
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瘤分化程度以及淋巴结转移无关，与临床分期有关。

Ⅲ、Ⅳ期直肠癌的 IL-6蛋白表达明显高于Ⅰ、Ⅱ期，

差异有统计学意义（ <0.05）。见表 2。

2.3 直肠癌组和对照组血清 IL-6水平的比较

直肠癌组术前血清 IL-6水平明显高于对照组，

差异有统计学意义（ <0.05）。见表 3。

2.4 直肠癌组血清 IL-6水平与临床参数的关系

直肠癌组术前血清 IL-6水平与患者的年龄、性

别、肿瘤分化程度无关，与临床分期和淋巴结转移相

关。血清 IL-6水平随着直肠癌临床分期增加而逐渐

升高，Ⅲ、Ⅳ期直肠癌患者的血清 IL-6水平明显高

于Ⅰ、Ⅱ期；有淋巴结转移患者的 IL-6水平明显高

于无淋巴结转移者，差异有统计学意义（ <0.05）。

见表 4。

3 讨论

近年研究表明，结直肠癌是由环境、饮食、生活

习惯与遗传因素协同作用的结果。由于致癌物的作

用，结合细胞遗传学背景，导致细胞遗传突变而逐渐

发展为癌[10]。根据江西省赣州市章贡区疾控中心所

发布的数据显示，结直肠癌发病率在男、女性恶性肿

瘤中均排第 3位，而且 35岁开始肿瘤发病率明显增

加，男性上升幅度大于女性，结直肠癌的治疗成为当

地居民主要的疾病负担[8，11]。因此，全面研究江西省

赣南地区结直肠癌的发病机制对当地结直肠癌的诊

疗十分重要。

研究发现，肿瘤组织常伴有大量炎症细胞的浸

润以及炎症因子表达的升高。肿瘤细胞及其周围免

疫细胞分泌的炎症因子可激活炎症相关信号通路，

诱导肿瘤免疫抑制微环境的形成，参与肿瘤的发生、

进展和转移过程。溃疡性结肠炎、克罗恩病及其他

炎症性肠炎患者发展成为结肠、直肠癌的危险性明

显增加。20%的溃疡性结肠炎患者在发病后 30年可

进展为结直肠癌[12]。与结直肠癌存在密切联系的炎

症因子主要有 TNF-α、IL-8、TGF-β、PGE2 等，其

可作为结直肠癌临床预后判断的指标，同时也是肿

瘤免疫与生物治疗的靶点。IL-6早期主要由黏膜固

有层的巨噬细胞和树突状细胞产生，后期则是由 T细

胞释放。在 APCMin/+结直肠小鼠模型和结肠炎相

关性结肠癌模型中，发现 IL-6在早期可促进癌变细

临床参数 例数 IL-6/（pg/ml） 值

性别

男 29 32.86±8.36
0.969

女 20 32.95±6.97

肿瘤分化程度

高、中 38 32.37±6.88
0.379

低 11 34.73±10.39

临床分期

Ⅰ、Ⅱ期 21 29.81±7.72
0.014

Ⅲ、Ⅳ期 28 35.21±7.03

淋巴结转移

有 19 30.11±7.09
0.043

无 30 34.67±7.73

<60 17 33.00±8.74

年龄 /岁

≥60 32 32.84±7.31
0.947
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（张蕾 编辑）

胞的增殖以及增长[13-14]。IL-6有调节免疫细胞功能

及调控结肠炎相关性结肠癌进展的作用[15]。本研究

证实 IL-6与肿瘤的发生、发展有密切联系。而 IL-6

与直肠癌侵袭、转移的关系及其分子机制尚不清楚。

本研究通过免疫组织化学和血清学检测 IL-6

在直肠癌患者中的表达，初步探讨 IL-6表达与直肠

癌临床病理因素的关系。研究结果表明，IL-6蛋白阳

性物质主要表达于细胞浆中，呈棕黄色。在 49例直肠

癌标本中，34例染色阳性（69.4%）；与其对应的直肠

癌旁组织中，有 11例染色阳性（22.4%）。IL-6在直肠

癌中的表达明显高于癌旁组织，IL-6蛋白表达仅与

直肠癌患者的临床分期有关。Ⅲ、Ⅳ期直肠癌的 IL-6

蛋白表达明显高于Ⅰ、Ⅱ期，提示 IL-6与直肠癌转

移有关，可能是直肠癌发展的关键因子之一。同时本

实验还检测到直肠癌组术前血清 IL-6水平明显高

于对照组，直肠癌组术前 IL-6水平与临床分期和淋

巴结转移相关。提示 IL-6和直肠癌的病程发展相关，

参与肿瘤的侵袭和转移，可能影响直肠癌患者的预

后。有研究显示，IL-6通过活化 JAK/STAT3信号通路

来促进胆囊癌细胞的增殖和侵袭[16]。那么 IL-6在直

肠癌发生、发展中的作用及其机制如何？是否和当地

饮食习惯致癌具有相关性，将是下一步的研究方向。
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