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Th17细胞及其在肿瘤免疫中作用的最新进展

The recent progress of Th17 and their effects in tumor immunity
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[摘 要] 人体免疫系统是由固有免疫和适应性免疫应答组成。适应性免疫应答在抗原入侵时扮演着至关重要的角色，而CD4+

辅助性T（CD4+ T helper, CD4+ Th）细胞是适应性免疫应答的主要组成部分。最近新发现的一类不同于Th1和Th2细胞亚群且能

特征性分泌白细胞介素17 (interleukin-17, IL-17)的辅助性T细胞亚群，被命名为Th17细胞。Th17 细胞参与很多炎症性疾病、自

身免疫性疾病和肿瘤等的发展过程，可通过分泌 IL-17A、IL-17F、IL-21、IL-22、IL-23、粒细胞-巨噬细胞克隆刺激因子(granulocyte-

macrophage colony stimulating factor，GM-CSF)和干扰素 γ（interferon-gamma，IFN-γ）等炎症细胞因子来发挥免疫效应和炎症效

应。但是Th17细胞是否参与肿瘤的发生发展、具体作用机制以及发挥促肿瘤还是抑肿瘤效应等问题存在很多争议。本文综述

了近年来Th17细胞分化调节过程的相关机制，以及其在肿瘤发生发展的作用，旨在为肿瘤的诊断和治疗提供新的思路。
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在复杂的肿瘤微环境中，存在着多种天然免疫

细胞，如中性粒细胞、骨髓来源的抑制性细胞、肿瘤

相关巨噬细胞（tumour-associated macrophage，TAM）

和自然杀伤细胞（natural killer，NK）细胞等，也包含

不同类型的适应性免疫细胞，如CD4+ T细胞、CD8+ T

细胞、B 细胞、调节性 T 细胞（regulatory T cell，Treg

cell）[1]。在不同类型的肿瘤和不同阶段的肿瘤发生

中，免疫细胞起着不同的作用。最近发现并确认了

一群不同于Th1和Th2细胞亚群且能分泌特征性 IL-

17A 的辅助性 T 细胞，这群细胞被命名为 Th17 细

胞。Th17 细胞还能分泌 IL-17F、IL-21、IL-22、GM-

CSF和 IFN-γ等炎症因子来发挥免疫效应[2]。之前的

研究[3-6]表明，IL-21、IL-22、GM-CSF、IFN-γ等炎症因

子和肿瘤的发生发展密切相关。最近有研究 [7- 8]显

示，乳腺癌患者的病理切片中大量浸润的 IL-17 +

Th17细胞与患者的预后不良成正相关；相反，卵巢癌

患者的病理切片中低表达 IL-17A和患者的预后差成

正相关。上述研究提示Th17细胞分泌的 IL-17A在

不同组织类型的肿瘤中所起的作用是不一样，这其

中还有很多现象和机制未明，有待进一步研究。本

文综述了近年来对Th17 细胞的分化过程调节以及其

与肿瘤之间关系的研究进展。

1 Th17细胞的定义

在 2005年，新发现并确认了一群能分泌特征性

IL-17A的辅助性T细胞17，又称为Th17细胞。Th17

细胞还能分泌其他炎症因子，如 IL-21、IL-22、IL23、

GM-CSF和 IFN-γ[2]。Th17细胞分泌的 IL-17A和 IL-

17F 通过促进和稳定其他炎症因子（TNF-α和 GM-

CSF）的转录来促进组织炎症[9]。小鼠Th17细胞的特

征性转录因子是视黄酸孤儿受体 γt(RAR-related or-

phan receptor gamma , RORγt)，而人的Th17细胞的转

录因子是视黄酸孤儿受体C(RAR-related orphan re-

ceptor C，RORC)。Th17细胞在功能上具有两面性，

一方面在机体肠道屏障中抵抗外来病原体以及维持

机体组织损伤修复，另一方面参与炎症性疾病和自

身免疫性疾病的发生发展 [10]。Th17 细胞的特征是

CD45+CD4+IL-17A+，不同于3型天然淋巴细胞（group

3 innate lymphoid cell, ILC3s）和分泌 IL-17的 γδ T细

胞[2]。ILC3s细胞的特征是CD4-CD90+CD127+IL-1R+

IL-23R+[11]，IL-17+γδ T 细胞的特征是CD27−CCR6+IL-

17+[12]。虽然这3种能分泌 IL-17的细胞亚群对于组织

稳态、机体感染、自身免疫性疾病的作用有相似之

处，但是三者的发育和分化调节是完全不一样的。

另外，iNKT细胞、NK细胞、中性粒细胞及非淋巴细

胞系的小肠内潘氏细胞和大肠上皮细胞也可以分泌

IL-17A、IL-17F，以抵抗外来病原和促进炎症，但是这

几种细胞都是CD4阴性[2]。
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2 Th17细胞的分化和调节机制

在 IL-6和TGF-β因子联合作用下，小鼠 naïve T

细胞可被诱导成Th17细胞。之前的研究人员在探讨

何种因子可以抑制TGF-β诱导Treg细胞分化的过程

中，偶然发现 IL-6和 TGF-β因子可诱导 Th17细胞。

IL-6是促炎因子，而TGF-β是抑炎因子；IL-6可以明

显抑制TGF-β诱导Foxp3表达，与TGF-β联合作用后

可以诱导Naïve T 细胞大量分泌 IL-17，提示TGF-β和

IL-6受体下游的信号分子和转录因子相互调控诱导

Th17细胞的分化。IL6-/-小鼠不能产生Th17细胞，其

体内免疫反应主要受Treg细胞调控，从而导致这些

小鼠可以抵抗EAE和抗原诱导的关节炎。但是 IL6-/-

小鼠在耗竭Treg细胞基础上，反而产生一群致病性

Th17细胞，提示还有其他因子可以调控Th17细胞分

化。之后的研究发现，IL-21和TGF-β因子作用可诱

导Th17细胞，Th17细胞可以自分泌 IL-21，从而增强

和维持其分化和成熟。分化成熟的Th17细胞会表达

IL-23受体和分泌 IL-23，发挥其致病性。人Th17细

胞的分化不需要TGF-β，而是需要 IL-1β和 IL-6或者

IL-1β和 IL-23联合刺激。TGF-β对于Th17细胞关键

转录因子RORC的诱导是必需的，但是过多的TGF-β

会抑制RORC的表达和功能，而且也只有联合 IL-6

和 IL-23或者 IL-21作用才可以促进RORC表达和 IL-

17的分泌[13]。

2.1 Th17细胞的相关转录因子

体外anti-CD3和anti-CD28抗体共同刺激下活化

TCR信号和共刺激分子，同时给予 anti-IL-4和 anti-

IFN-γ抗体阻断后，小鼠Naïve T细胞在 IL-6或者 IL-

21 和 TGF-β因子联合作用被诱导成 Th17 细胞 [2]。

Th1、Th2和Treg细胞分化时的特异转录因子分别是

T-bet、GATA-3和叉头样转录因子3（forkhead box p3，

Foxp3），而RORγ的一个剪切突变体是RORγt，又称

Rorc，是Th17细胞特异的转录因子[10]。Th17细胞的

分化需要同时活化 SMAD和 STAT3信号通路，同时

启动RORγt和RORα的转录协同调节Th17细胞的分

化，而不依赖于Th1细胞相关转录因子T-bet、STAT1、

STAT4和Th2细胞相关转录因子GATA-3、STAT6的

表达。IL-4和 IFN-γ会抑制Th17细胞的分化。干扰

素调节因子 4(interferon-regulatory factor 4，IRF4)是

Th1和Th2细胞分化过程中重要的转录因子，同时也

是Th17细胞分化发育过程中必要的转录因子。转录

因子 STAT5 通过竞争结合转录因子 STAT3 和 IL-17

基因的结合位点来抑制Th17细胞的分化。Gfi1阻止

RORγt结合到 IL-17A的启动子，从而抑制Th17细胞

表达分泌 IL-17A。TCF1可直接结合到 IL-17A的调

节区域，从而抑制 Th17 细胞的 IL- 17A 的转录。

Eomes通过直接结合到Rorc和 IL-17基因的启动子来

抑制Th17细胞的分化。LXR能促进转录因子Srebp-

1结合到 IL-17基因的启动子区域，影响AhR激活 IL-

17基因的转录，从而抑制Th17细胞的免疫反应[2]。

2.2 TGF-β和Th17细胞

TGF-β是一种多功能的细胞因子。TGF-β可以

诱导 iTreg细胞的分化，TGF-β信号通路的活化对于

Foxp3转录因子的诱导和 iTreg细胞的分化发育是必

需的。TGF-β通过抑制转录因子Eomes、T-bet、Gfi1

和GATA-3的表达来阻止细胞向Th1和Th2分化，从

而促进Th17细胞的分化[2]。TGF-β协同 IL-21能够促

进人的 Th17 细胞的分化 [14]。相比于 IL-6 的单独应

用，IL-6和TGF-β的联合作用能够诱导更高表达的

RORγt，而且这种 Th17 细胞还会分泌一定量的 IL-

10，它的特征是 IL-17A+Foxp3+[10]。

2.3 IL-23和Th17细胞

IL-23 是由 IL-12p40 和 IL-23p19 两个亚单位组

成。IL-23可由成熟的树突状细胞分泌。单独应用

IL-23，不会启动Th17细胞的分化，但会促进Th17细

胞的增殖和维持转录因子RORγt的表达。Th17细胞

经 IL-23刺激后会产生GM-CSF，导致小鼠EAE模型

的病灶坏死[15]。通过回输不同条件下诱导的Th17细

胞来建立EAE模型，发现 IL-6和TGF-β联合作用诱

导成的细胞是非致病的Th17细胞，而在 IL-1β、IL-6

和 IL-23 联合作用诱导的细胞才是致病的 Th17 细

胞[10]，提示TGF-β对于Th17细胞的致病性不是至关

重要的，而 IL-23对于Th17细胞的致病性才是关键。

2.4 IL-6和Th17细胞

在免疫系统中，IL-6也是一个具有广泛免疫效应

的多功能细胞因子。IL-6可以维持免疫反应，帮助机

体抵抗病原感染[16]。在Th17细胞分化的过程中，IL-6

通过结合 IL-6Rα和Gp130的受体复合物来活化下游

的STAT3信号通路[17]，STAT3转录因子能够直接调控

转录因子RORγt、RORα和 IRF4的表达，同时还会直

接结合到 IL-17A、IL-17F、IL-21、IL-6R 和 IL-23R 基

因的启动子上，提示 STAT3 转录因子的活化对于

Th17细胞的分化调节起到至关重要的作用[2, 18]。

2.5 IL-1β和Th17细胞

IL-1β是一种强大的促炎因子，一方面能够激活

局部和系统炎症免疫反应，另一方面参与抵抗感染

的保护性免疫反应。IL-1β能够增强Th17细胞分泌

IL-17，从而促进局部炎症反应和维持肠道免疫平

衡[19]。IL-1β协同 IL-23激活STAT3信号通路，促进转

录因子RORγt和 IRF4的表达，从而进一步促进活化

的Th17细胞分泌 IL-17[20-21]。IL-6和TGF-β无法诱导
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人的Naïve T细胞分化成Th17细胞，而 IL-1β是人的

Th17细胞诱导成功的关键因子[2]。

2.6 Th17细胞的可塑性

经 IL-6和TGF-β诱导后的Th17细胞，不仅能分

泌 IL-17A和表达转录因子RORγt，还能分泌 IL-10，

表达转录因子 Foxp3，提示Th17细胞很可能来源于

分化好的Tregs细胞 [15]。Th17细胞在过继转移回输

到小鼠体内后，逐渐丧失分泌 IL-17A的能力，反而增

强了 IFN-γ的分泌。有研究[15]发现，在Th17细胞中，

编码Th1细胞主要转录因子T-bet的Tbx21基因上同

时存在着H3K4me3和H3K27me3两种激活和沉默基

因标志的表观遗传学的修饰。总之，这些研究发现

都提示着Th17细胞具有很强的可塑性，其致病性的

发挥需要激活T-bet转录因子，从而增强 IFN-γ的分泌

来发挥炎症效应。

3 Th17细胞与肿瘤的关系

在正常人外周血中，Th17细胞所占CD4+T细胞

的比例极低，占0.1%~0.5%。虽然肿瘤患者外周血中

Th17细胞比例没有明显上调，但是浸润肿瘤的Th17

细胞比例明显上调，同时在直肠癌、胃癌、卵巢癌、肝

癌、乳腺癌和黑色素瘤等患者中可以看到相似的现

象[22-26]。肿瘤微环境含有不同浓度的 IL-1β、IL-6、IL-

23、IL-21和TGF-β及趋化因子，IL-6或 IL-21与TGF-

β联合作用可以诱导调节性Th17细胞的产生，而 IL-

1β、IL-6与 IL-23共同刺激下可以诱导致病性Th17细

胞的生成，提示Naïve T 细胞处于复杂的肿瘤微环境

中很有可能被诱导分化成不同作用效应的 Th17细

胞 [27]，趋化因子也可以招募外周血中的 Th17 细胞。

Th17 细胞一方面可以通过分泌 IFN-γ、IL-17A、IL-

21、IL-22和 IL-23因子等，促进细胞毒性T细胞的增

殖以抵抗肿瘤发生发展；另一方面部分是 Foxp3 +

Th17细胞，其高表达的CD39和CD73将死亡细胞释

放的ATP或ADP转化为具有免疫抑制效应的腺苷分

子，而且分泌 IL-17A、IL-21、IL-22等标志性因子来刺

激肿瘤血管生成和抑制肿瘤免疫，从而促进肿瘤生

长。肿瘤浸润淋巴细胞后能够分泌 IL-17A，不仅仅

只有Th17细胞，还有单核细胞、巨噬细胞、γδT细胞

和CD8+ T细胞等[8]。

3.1 Th17细胞的抑肿瘤效应

研究人员[28]发现，相比于正常小鼠，IL17-/-小鼠的

MC38 结肠癌细胞生长速度和转移能力明显增强。

在某些卵巢癌患者中，癌组织相关积液浸润的Th17

细胞数量越多，患者的预后越好，生存率越高，在这

些卵巢癌组织中，积液浸润的Th17细胞同时也会分

泌被认为具有抗肿瘤效应的 Th1 样细胞因子 IFN-

γ[8]。直肠癌患者的预后与癌组织不同部位的Th17细

胞数目有关，浸润癌组织内皮而不是直肠癌基质的

Th17细胞数目越多，患者的预后越好，其机制可能是

浸润癌组织的Th17细胞依赖 IL-8从外周血招募并活

化嗜中性粒细胞，促进内皮细胞分泌趋化因子，招募

更多的细胞毒性T细胞浸润癌组织，从而抑制肿瘤生

长[29]。L. casei BL23处理后，小鼠脾脏细胞中RORγt+

Th17 细胞增多，Foxp3+ Treg 细胞减少，提示 L. casei

BL23增强Th17细胞免疫反应，有助于抵抗DMH诱

发的直肠癌[30]。

头颈部鳞状细胞癌(HSNCC)的主要特征是癌组

织的抗肿瘤免疫被抑制。给予小鼠TGF-β I型受体

抑制剂和 IL-23 后，Th17 细胞的表型和功能得到维

持，小鼠脾脏细胞和病灶边缘淋巴结细胞产生的刺

激和炎症因子增加，导致口腔病灶恶变化发展为

HSNCC的速度减缓，提示Th17细胞介导的免疫反应

能一定程度上抑制HSNCC的发展[31]。癌变前的鳞状

上皮内过表达TGF-β1促进了病灶的炎症反应，病灶

中Th17细胞和其分泌的相关炎症因子增加，从而招

募了更多的MPO+、F4/80+和CD8+细胞浸润，抑制了组

织癌前病变进展为肿瘤，提示了Th17细胞通过 IL-17

依赖和 IL-17非依赖的方式抑制肿瘤的进展[32]。

恶性胸腔积液的 CCL20 和 CCL22 趋化因子招

募外周血中Th17细胞，同时积液中的炎症因子促进

Th17细胞的功能稳定和增殖，从而抑制肿瘤的生长

和改善患者的预后 [33]。喉癌病理组织中心部位的

Th1和Th17细胞相关因子的表达水平比周围瘤组织

的高，可能有助于抑制肿瘤的生长，改善患者的预

后[34]。将RORγt激动剂刺激的T细胞回输到小鼠体

内后，小鼠脾脏细胞和EG7淋巴瘤及B16F10黑色素

瘤细胞中T细胞分泌的 IL-17A、促炎因子和趋化因子

的表达水平升高，而共抑制分子受体PD-1表达下调，

同时记忆型Th17细胞增加，导致肿瘤生长受抑制，小

鼠生存率提高，提示RORγt激动剂刺激的T细胞增强

分泌 IL-17，同时增强过继回输T细胞治疗的抗肿瘤

效应。体外Th17细胞能促进CD8+T细胞的增殖、发

育和免疫反应，抑制肿瘤的生长。多柔比星能够增

强4T1乳腺癌小鼠体内的Th1和Th17的抗肿瘤免疫

反应，增加小鼠体内的CD4+和CD8+T细胞数目，明显

抑制乳腺癌的发生和转移[35]。

在小鼠B16肿瘤模型中，分别回输Th0细胞、经

IL-12 诱导后的 Th1 细胞和经 anti-IFN-γ、TGF-β和

IL-6体外诱导的Th17细胞，发现只有回输Th17细胞

的小鼠成瘤效果最差；同时给予 IFN-γ阻断抗体后，

这种抑制肿瘤的效应就消失了，提示这些回输的

Th17细胞发挥抑制肿瘤的效应部分依赖于 IFN-γ而
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不是 IL-17[36]。回输Th17细胞后，B16荷瘤鼠瘤内出

现更多的树突状细胞和活化的T细胞，同时癌组织高

表达CCL20和CCL2趋化因子来招募更多的抗肿瘤

细胞[37]。

在肿瘤微环境中，高浓度的炎症因子和生长因

子赋予 Th17细胞具有长寿命和较强的自我更新能

力，以及高表达Bcl-2而抵抗凋亡的干细胞样特性，从

而有利于 Th17 细胞分泌更多的 IFN- γ 来清除肿

瘤 [38]。此外，长寿命的 Th17 细胞还会增强分泌 IL-

17F 、IL-21、IL-22、IL-23 因子来抵抗肿瘤 [39- 40]。IL-

17F、IL- 21 和 IL- 22 有一定抗肿瘤血管生成的特

性[15]。IL-21促进浸润非小细胞肺癌、卵巢癌和黑色

素瘤的淋巴细胞增殖，特别是CD27+ CD28+细胞毒性

T细胞增殖，但不促进Treg细胞的增殖，从而抑制肿

瘤的生长[41]。

3.2 Th17细胞的促肿瘤效应

虽然过继转移回输Th17细胞到荷瘤鼠后，免疫

系统清除肿瘤的能力增强和免疫应答得到维持，但

是越来越多的研究对 Th17细胞抗肿瘤效应提出质

疑。在某些肝癌、直肠癌、胰腺癌患者中，癌组织大

量浸润的 Th17 细胞与患者预后差有重要的联

系[22, 25, 42]。接种在 IL17-/-小鼠的B16黑色素瘤和MB49

膀胱癌的生长速度下降，进一步揭示了Th17细胞对

肿瘤生长的负向作用[43]。Foxp3+Treg细胞能够转分

化为Th17细胞，同样Th17细胞在肿瘤微环境中可能

通过代谢重编程转分化为 IL-17A + Foxp3 +或者 IL-

17A-Foxp3+ T细胞，从而导致卵巢癌患者的肿瘤微环

境中出现更多的Foxp3+ Th17细胞，抑制肿瘤免疫，促

进肿瘤生长[44]。Treg细胞分泌的 IL-10，是抑制抗肿

瘤免疫和 Th1 和 Th2 细胞分化发育的重要因子 [39]。

IL-17A+Foxp3+的Th17细胞也能分泌一定量的 IL-10，

赋予了Th17细胞具有抑制抗肿瘤免疫的效应。相比

于 IL-1β，IL-6和 IL-23及 IL-6和TGF-β诱导的Th17

细胞表面会表达CD39和CD73外核苷酸酶分子。与

此一致，肿瘤浸润的 Th17 细胞高表达的 CD39 和

CD73将死亡细胞释放的ATP或ADP转化为具有免

疫抑制效应的腺苷分子，这也是 Foxp3+的Treg细胞

发挥免疫抑制效应的机制之一[45]。在Th17细胞分化

过程中，TGF-β通过 Gfi1 (growth factor independent

protein 1)和 IL-6活化STAT3共同上调CD39和CD73

外核苷酸分子的表达[46]。

产肠毒素脆弱拟杆菌（enterotoxigenic Bacteroi-

desfragilis，ETBF）是一种寄生人类结直肠的细菌，与

免疫性腹泻疾病、炎性肠炎和结直肠癌等[47]的发生密

切相关。ETBF活化 STAT3/IL-17信号通路，促进肠

炎和直肠癌的发生。体内应用 IL-17抗体阻断而不

是 IFN-γ抗体阻断，能抑制直肠癌的生长，提示肠内

IL-17因子的免疫效应促进肿瘤的发生发展[48]。在直

肠癌患者中，浸润癌组织的Th17细胞分泌 IL-17A，促

进内皮细胞和肿瘤相关的基质细胞分泌 IL-6，从而发

挥其促炎和促肿瘤效应[29]。其中的机制之一是，IL-

17A通过STAT3和GIV信号通路来促进肿瘤细胞分

泌更多的VEGF[49]。有研究 [50]发现，相比于对照组，

IL-17A过表达的肿瘤在小鼠皮下生长更为迅速，有

更多的肿瘤血管分布。非小细胞肺癌患者血清中的

IL-17水平明显高于正常人。IL-17A或者 IL-17F能

诱导小鼠胚胎成纤维细胞产生细胞因子和趋化因子

（如 IL-6、CXCL1、CCL2和CCL7），从而趋化炎症细

胞浸润肿瘤[51]。Th17细胞分泌 IL-17A，激活Akt信号

通路，促进B-ALL细胞的增殖和抵抗化疗药柔红霉

素的治疗[52]。IL-17和 IL-23相关信号通路活化诱发

的慢性炎症与直肠癌的发生发展密切相关[53]。

IL-17基因的多态性和 IL-17信号通路的表观遗

传学变化（如DNA甲基化）会影响人肺癌的发生发

展[54-55]。慢性阻塞性肺病具有广泛性肺部炎症的特

点，与肺癌的发生发展相关。在患有慢性阻塞性肺

病患者的小气道中，IL-17受体C(IL17RC)和CXCL1

基因被高度甲基化而低表达，IL-17F诱导的促炎因

子-克隆刺激因子 2（CSF2）基因低甲基化而高表达，

提示肺疾病的发生发展与 IL-17通路的表观遗传学

修饰密切相关[51]。CCSPcre/K-ras(G12D) 小鼠经每周

给予不可分型流感嗜血杆菌 (NTHi)刺激后诱导慢阻

肺样炎症和促进肺肿瘤发生后，小鼠肺泡灌洗液中

检测到很高水平的Th17细胞和其分泌因子。IL-17-/-

CCSPcre/K-ras (G12D)小鼠的肺部肿瘤细胞的增殖

能力下降和血管生成减少，同时肺部促炎因子减少

和招募的Gr-1+CD11b+髓系细胞减少，提示Th17细胞

介导的炎症在肺癌的形成过程中的重要作用[56]。

另外，Th17细胞能分泌 IL-17A、IL-21和 IL-22标

志性因子来刺激肿瘤血管生成和抑制肿瘤免疫，从

而促进肿瘤生长。IL-17A会促进成纤维细胞和肿瘤

细胞产生更多的 VEGF 和其他促血管生成因子 [15]。

IL-21通过TNFα /IL17通路介导CD8+ T细胞杀伤乳

腺癌 [57]。IL-22 通过活化肿瘤细胞的 STAT3 信号通

路，促进肿瘤血管生成、肿瘤转移和细胞存活[58]。

4 结 语

综上，Th17细胞是一种能特征性分泌 IL-17A的

CD4+辅助性T细胞，同时还会分泌 IL-21、IL-22、IL-

23、GM-CSF和 IFN-γ。TGF-β和 IL-6能诱导Naïve T

细胞分化为 Th17 细胞, IL-1β、IL-6 和 IL-23 能诱导

Naïve T细胞分化为致病性的Th17细胞。Th17细胞
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的特异性转录因子是 RORγt。转录因子 RORγt、

IRF4、STAT3能促进Th17的分化，转录因子 STAT5、

Gfi-1、LXR、TCF1 和 Eomes 能抑制促进 Th17 分泌

IL17A。随着对Th17细胞功能研究的深入，近年来，

有研究不断发现Th17细胞对肿瘤的发生发展具有重

要的调控作用。一方面，Th17细胞可通过多种机制

抑制肿瘤生长，Th17细胞可以分泌 IL-17F、IL-21和

IL-22抗肿瘤血管生成，分泌趋化因子招募更多的巨

噬细胞和CD8+ T细胞，分泌 IFN-γ清除肿瘤。但另一

方面，Th17细胞也可以通过多种机制促进肿瘤生长，

如Th17细胞表面可以表达CD39和CD73外核苷酸

酶分子，同时分泌 IL-10来抑制肿瘤免疫。Th17细胞

还会分泌标志性因子（IL-17A、IL-17F、IL-21 和 IL-

22）和趋化因子（CXCL1、CCL2和CCL7），刺激肿瘤

血管生成，招募髓系抑制性细胞，抑制肿瘤免疫。在

不同组织类型的肿瘤中，Th17细胞可能主要通过分

泌不同的细胞因子来发挥抗肿瘤或者抑肿瘤效应，

提示在临床化疗或者放疗的基础上联合应用Th17细

胞相关的细胞因子刺激或者相关因子的阻断抗体治

疗相关肿瘤，可能是治疗相关肿瘤免疫疗法的新途

径。但是鉴于Th17细胞功能的多样性和肿瘤环境的

复杂性，Th17细胞因子刺激和其相关因子的阻断抗

体是否能应用于肿瘤免疫治疗，有待进一步的研

究。总之，对Th17细胞和肿瘤之间的关系尚需进行

更深入的探讨，以便加深了对Th17细胞的认识，为解

决复杂肿瘤的免疫治疗提供新的思路。
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