
济宁医学院学报 2026 年 2 月第 49 卷第 1 期　 J
 

Jining
 

Med
 

Univ,February
 

2026,Vol. 49,No. 1

DOI:10. 3969 / j. issn. 1000-9760. 2026. 01. 007 ·临床医学·

IL-22 在初诊急性髓系白血病
患者中的表达及其对预后的影响

宫暖燕1 韦若颍2 傅甜1 吴沄桦1 毕可红3 姜国胜1

[基金项目]山东省自然科学基金项目(ZR2021MH080);山东省医药卫生科技项目(202411000179)
[通信作者]姜国胜,E-mail:jiangguosh@ 163. com

( 1 滨州医学院基础医学院免疫室,烟台
 

264003;2 济南市儿童医院血液科,济南
 

250022;
3山东第一医科大学(山东省医学科学院)第一附属医院(山东省千佛山医院)血液内科,济南

 

250000)

摘　 要 目的 检测初诊急性髓系白血病(AML)患者血清 IL-22 水平,并探讨其临床意义。 方法 采用

ELISA 法检测 64 例初诊 AML 患者及 10 例缺铁性贫血(对照组)血清 IL-22 水平。 通过 ROC 曲线确定 IL-22 的

预后临界值。 分析 IL-22 水平与临床特征、疗效及预后的关系。 采用 Kaplan-Meier 法进行生存分析,Cox 回归模

型分析预后影响因素。 结果 AML 患者血清 IL-22 水平显著高于对照组(P<0. 001)。 ROC 曲线确定临界值为

25 pg / mL。 血清 IL-22>25 pg / mL 组与≤25 pg / mL 组相比,完全缓解(CR)率无显著差异(P>0. 05),但微小残留

病(MRD)阳性率、复发率均显著升高(均 P<0. 001),无病生存期(DFS)和 5 年生存率显著降低(均 P<0. 01)。
生存分析显示,CR 组、MRD 阴性组及 IL-22≤25 pg / mL 组的 DFS 均显著延长(均 P<0. 05)。 Cox 多因素分析证

实,血清 IL-22 水平是影响 AML 患者 DFS 的独立危险因素(P<0. 001)。 结论 初诊 AML 患者血清 IL-22 水平升

高,且高水平 IL-22(>25 pg / mL)与不良预后密切关联,是 AML 预后的独立危险因素。
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Abstract:Objective To
 

detect
 

the
 

serum
 

interleukin-22
 

(IL-22)
 

levels
 

in
 

newly
 

diagnosed
 

acute
 

myeloid
 

leuke-
mia

 

(AML)
 

patients
 

and
 

explore
 

its
 

clinical
 

significance. Methods Serum
 

IL-22
 

levels
 

were
 

measured
 

by
 

ELISA
 

in
 

64
 

newly
 

diagnosed
 

AML
 

patients
 

and
 

10
 

iron-deficiency
 

anemia
 

controls. The
 

prognostic
 

cutoff
 

value
 

of
 

IL-22
 

was
 

deter-
mined

 

by
 

ROC
 

curve
 

analysis. The
 

associations
 

between
 

IL-22
 

levels
 

and
 

clinical
 

characteristics,treatment
 

response,and
 

prognosis
 

were
 

analyzed. Survival
 

curves
 

were
 

plotted
 

using
 

the
 

Kaplan-Meier
 

method,and
 

prognostic
 

factors
 

were
 

evalua-
ted

 

by
 

Cox
 

regression. Results Serum
 

IL-22
 

levels
 

were
 

significantly
 

higher
 

in
 

AML
 

patients
 

than
 

in
 

controls
 

(P<
0. 001). The

 

ROC-derived
 

cutoff
 

was
 

25 pg / mL. Compared
 

with
 

the
 

IL-22≤25 pg / mL
 

group,the
 

IL-22>25 pg / mL
 

group
 

showed
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

complete
 

remission
 

( CR)
 

rate
 

(P > 0. 05), but
 

had
 

significantly
 

higher
 

rates
 

of
 

minimal
 

residual
 

disease
 

(MRD)
 

positivity
 

and
 

relapse
 

( both
 

P< 0. 001),as
 

well
 

as
 

significantly
 

shorter
 

disease-free
 

survival
 

(DFS)
 

and
 

lower
 

5-year
 

overall
 

survival
 

(both
 

P<0. 01). Survival
 

analysis
 

revealed
 

that
 

the
 

CR
 

group,MRD-
negative

 

group,
 

and
 

IL-22 ≤ 25 pg / mL
 

group
 

all
 

had
 

significantly
 

prolonged
 

DFS
 

( all
 

P < 0. 05). Multivariate
 

Cox
 

analysis
 

confirmed
 

that
 

serum
 

IL-22
 

level
 

was
 

an
 

independent
 

risk
 

factor
 

for
 

DFS
 

in
 

AML
 

patients
 

( P < 0. 001).
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Conclusion Elevated
 

serum
 

IL-22
 

levels
 

are
 

present
 

in
 

newly
 

diagnosed
 

AML
 

patients,and
 

high
 

IL-22
 

level
 

(>25 pg / mL)
 

is
 

closely
 

associated
 

with
 

poor
 

prognosis,serving
 

as
 

an
 

independent
 

prognostic
 

risk
 

factor
 

for
 

AML.
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　 　 急性髓系白血病 ( acute
 

myeloid
 

leukemia,
AML)是具有高度异质性的造血系统恶性肿瘤,约
占成人急性白血病的 70%[1] 。 随着临床治疗方案

的改进和新型治疗方法不断增加,AML 患者的缓

解率和 5 年生存率明显提高。 但是,复发和耐药依

然影响着多数患者的无病长期生存。 因此,寻找

AML 治疗的新型靶点和预后生物标志物至关重

要[2] 。 业已证实细胞因子与白血病的发生与发展

密切相关,并与白血病的治疗和预后有关[3-4] 。 其

中,IL-22 是一种属于 IL-10 家族的糖蛋白[5-7] ,在
乳腺癌等多种人类肿瘤中高表达[8-12] ,并且参与肿

瘤细胞的增殖或分化过程[13-16] 。 但是,直到目前

为止,有关 IL-22 和 AML 之间的关系,以及 IL-22
在白血病发生和发展中的作用与临床应用价值等

方面,相关的研究少见报道。 本研究通过检测初诊

AML 患者血清 IL-22 水平,分析其与临床特征,疗
效及预后的关系,为 AML 预后评估提供新的生物

标志物。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

按照 2022 年 WHO 白血病分类标准, 收集

2019 年 1 月至 2024 年 12 月山东省千佛山医院血

液科初诊 AML 患者 64 例,同时选取 10 例缺铁性

贫血(IDA)患者作为对照组。 AML 患者均接受一

个周期以上的化疗,且经过骨髓细胞系检测评估疗

效。 患者均签署了知情同意书,且通过医学伦理审

批(2021-112)。 AML 患者中 29 例男性,35 例女

性。 0 ~ 10 岁 1 例,10 ~ 20 岁 9 例,20 ~ 30 岁 10 例,
30 ~ 40 岁 12 例,40 ~ 50 岁 19 例,50 ~ 60 岁 13 例,
年龄(36. 75±13. 23)岁。
1. 2　 方法

1. 2. 1　 ELISA 检测血清 IL-22 水平　 采集上述对

照组和初诊 AML 患者外周血,离心法分离血浆。
按照 ELISA 试剂盒(山东科硕生物技术有限公司)
说明进行白血病患者血清 IL-22 水平的检测,根据

标准曲线计算出不同患者的 IL-22 血清含量。
ROC 曲线分析最佳诊断界值。
1. 2. 2　 治疗方案　 所有 AML 患者标准化疗,收集

初诊 AML 的详细临床资料,如性别、年龄、外周血

白细胞计数( WBC)、血红蛋白、血小板计数、骨髓

原始细胞比例、FAB 分型、核型、基因突变等指标。
基于细胞遗传学和基因突变状态进行 ELN 风险分

层,将患者分为低危、中危和高危组。
1. 2. 3　 临床疗效与评估　 首先按照国际标准将疗

效分为完全缓解( CR)、部分缓解( PR)、无反应

(NR)等。 根据是否存在微小残留病( MRD)分为

MRD 阳性和 MRD 阴性组,是否发生复发分为复发

组和未复发组,并比较两组之间的血清 IL-22 水

平。 根据血清 IL-22 的临界值,分为 IL-22 大于临

界值( IL-22 > 25 pg / mL) 组和 IL 小于等于临界值

(IL-22≤25 pg / mL)组。
1. 2. 4　 随访　 随访终点为疾病复发,死亡或末次

随访(2024 年 12 月)。 记录无病生存期(DFS)及 5
年生存期。
1. 3　 统计学方法

采用 SPSS
 

26. 0 分析。 符合正态分布的计量

资料以 x±s 的方式表示,组间比较采用独立样本 t
检验。 χ2 检验进行两个样本率的比较。 ROC 曲线

法确定 AML 患者和正常对照组血清 IL-22 预测预

后的最佳临界值。 Kaplan-Meier 法构建无症状生

存曲线图,Breslow 法进行无症状生存期的组间比

较。 采用单因素及多因素 Cox 回归模型分析影响

DFS 的预后因素。 统计学显著性水平设定为 P<
0. 05。

2　 结果

2. 1　 血清 IL-22 水平及临界值确定

AML 患者血清 IL-22 水平显著高于对照组

( t= 4. 622,P<0. 001) (图 1A)。 ROC 曲线分析显

示,将约登指数(Youden′s
 

index)最大的点处对应的

血清 IL-22 水平确定临界值为 25 pg / mL(图 1B)。
分层对比显示, CR 组 ( 45 例) 和 NR 组 ( 18

例) 血清 IL-22 水平无显著差异 ( t = 1. 898,P =
0. 0625)(图 2A)。 MRD 阳性组( n = 27) 和 MRD
阴性组(n= 37)血清 IL-22 水平差异明显(图 2B)
( t= 2. 084,P= 0. 0413)。 ELN 风险分层分析显示,
高危组( n = 20) IL-22 血清水平明显高于中危组
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(n= 25)[(33. 98±14. 70)pg / mL
 

vs(18. 61±10. 39)
pg / mL,t = 4. 108,P = 0. 0002] 和低危组 ( n = 18)
[(33. 98±14. 70) pg / mL

 

vs
 

(14. 17 ± 9. 46) pg / mL, t=
4. 878,P<0. 001]。 中危组与低危组无显著性差异

[(18. 61±10. 39) pg / mL
 

vs
 

(14. 17±9. 46)pg / mL,t=
1. 433,P= 0. 1593](图 3)。

注:与对照组相比,∗∗∗ P< 0. 001。 A,正常对照组和

AML 患者血清 IL-22 的测定水平;B,血清 IL-22 水平的

ROC 曲线分析。
图 1　 血清 IL-22 水平与 ROC 曲线分析

注:CR,完全缓解;NR,无反应;MRD,微小残留病;ns
 

P>0. 05;∗P<0. 05。
图 2　 不同 AML 患者组血清 IL-22 水平的比较

注:nsP>0. 05;∗∗∗P<0. 001。

图 3　 ELN 风险分层各组的血清 IL-22 水平

2. 2　 血清 IL-22 水平与临床结局的关联

以 25 pg / mL 为临界值分组分析,血清 IL-22>
25 pg / mL 组 MRD 阳性率(82. 6%) 显著高于( ≤
25 pg / mL)组(34. 1%) ( χ2 = 13. 86,P< 0. 001) (图

4A)。 复发率(78. 3%)显著高于 IL-22≤25 pg / mL
组(29. 3%)(图 4B)。 两组之间的 CR 率没有显著

性差异(P= 0. 1353)(图 4C)。 血清 IL-22>25 pg / mL
组的 DFS 明显低于 IL≤25 pg / mL 组( t= 3. 845,P=
0. 0003)(图 4D)。 血清 IL-22>25 pg / mL 组的 5 年生

存明显低于 IL-22≤25 pg / mL 组(P = 0. 0014) (图

4E)。

注:ns
 

P>0. 05;∗∗P<0. 01;∗∗∗P<0. 001。
图 4　 IL-22>25 pg / mL 组和 IL-22≤25 pg / mL 组 MRD

阳性率、复发率、CR 率、DFS 及 5 年生存率的比较

Kaplan-Meier 生存分析进一步证实,与 NR 组

相比,CR 组 DFS 显著延长( χ2 = 5. 944,P<0. 05);
MRD 阴性组 DFS 显著长于阳性组(χ2 = 20. 431,P<
0. 001);IL-22≤25 pg / mL 组 DFS 显著长于 IL-22>
25 pg / mL 组(χ2 = 36. 951,P<0. 001)。 见图 5。
2. 3　 影响 AML 患者预后 Cox 回归分析

单因素回归分析结果表明,血清 IL-22 水平>
25 pg / mL 患者的 DFS 显著低于血清 IL-22 水平≤
25 pg / mL 的患者(P<0. 001)。 CR 患者组 DFS 长

于 NR 患者组 (P = 0. 022), MRD 阳性患者组的

DFS 短于 MRD 阴性患者组(P<0. 001),高危组和

中危组的 DFS 短于低危组(P = 0. 001)。 将血清

IL-22 水 平、 年 龄、 性 别、 外 周 血 白 细 胞 总 数

(WBC)、淋巴细胞总数、MRD、融合基因、ELN 风险

分层、核型和基因突变等因素同时纳入模型,进行
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多因素 Cox 分析,结果如表 1 所示,血清 IL-22 水

平>25 pg / mL 患者的 DFS 显著低于血清 IL-22 水

平≤25 pg / mL 的患者(P< 0. 001),高危组和中危

组的 DFS 短于低危组(P = 0. 018)。 CR 患者组与

NR 患者组的 DFS 无显著性差异(P>0. 05),MRD
阳性与 MRD 阴性患者组 DFS 差异也不显著(P>
0. 05)。 无论是单因素,抑或是多因素回归分析,
年龄、性别、外周血白细胞总数( WBC)、淋巴细胞

总数、融合基因、核型和基因突变等因素,没有影响

到患者的 DFS(P>0. 05)。 因此,多因素回归分析

结果表明血清 IL-22 水平是 AML 预后的危险因

素,血清 IL-22 水平可以指导 ELN 风险分层。

图 5　 治疗效果、MRD、和 IL-22 不同分组间 DFS 的比较

表 1　 单因素与多因素 Cox 回归分析 AML 患者

DFS 的相关因素

因素
单因素分析

HR 95%CI P 值

多因素分析

HR 95%CI P 值

年龄(≥50 岁 vs<50 岁) 1. 490 0. 565~ 3. 928 0. 420 - - -

性别(男
 

vs
 

女) 1. 055 0. 501~ 2. 221 0. 888 - - -

WBC 计数 ( > 10 × 109 / L
 

vs
 

≤10×109 / L)

0. 786 0. 334~ 1. 850 0. 581 - - -

淋巴细胞计数(>1×109 / L
 

vs
 

≤1×109 / L)

0. 742 0. 299~ 1. 839 0. 530 - - -

ELN 风险分层(高+中危

vs 低危)
2. 673 1. 494~ 4. 781 0. 001 2. 51 1. 18~ 5. 34 0. 018

MRD(阳性 vs 阴性) 5. 526 2. 437~ 12. 528 <0. 001 0. 293 0. 084~ 1. 029 0. 055

融合基因(阳性 vs 阴性) 0. 95 0. 41~ 2. 21 0. 91 - - -

核型(异常 vs 正常) 1. 25 0. 59~ 2. 65 0. 56 - - -

基因突变(是 vs 否) 1. 18 0. 56~ 2. 49 0. 66 - - -

血清 IL-22(> 25 pg / ml
 

vs
 

≤25 pg / ml)
0. 085 0. 035~ 0. 208 <0. 001 0. 128 0. 041~ 0. 397 <0. 001

治疗效果(CR
 

vs
 

NR) 0. 419 0. 199~ 0. 882 0. 022 2. 339 0. 756~ 7. 239 0. 141

3　 讨论

业已证实某些细胞因子和异常表达基因等在

AML 患者风险分层和治疗指导中都发挥着越来越

重要的作用。 如 TGF-β 和 IL-10 等,构成的细胞因

子网络或者是微环境,不仅影响着 AML 患者的病

情进展,同时与临床治疗的效果等有关。 因此,临
床检测促炎和抗炎细胞因子,不仅能够反映白血病

患者的病理状态,同时为白血病的干预治疗提供重

要的依据[6-10,13] 。
IL-10 家族成员 IL-22 与炎症和肿瘤有关,然

而,目前有关 IL-22 与白血病方面的研究还没有明

确结论。 部分学者初步证实 Th22 和 Th17 等某些

Th 亚群的升高在 AML 中发挥着重要作用。 AML
患者的 IL-22 血浆浓度和 Th22 和 Th17 亚群的百

分比显著增加[17] 。 此外,在新诊断的 AML 患者

中,Th22 和 IL-22 与 Th17 细胞呈正相关,与 Th1 细

胞呈负相关。 AML 患者骨髓微环境中,IFN-γ 浓度

与 IL-21 和 IL-22 水平呈正相关[18] 。 相反,AML 患

者 IL-1β、IL-6、IL-17、IL-22、IL-23 和 TGF-β1 的血

浆水平显著升高[19] 。 因此,上述文献结果表明

IL-22 参与了 AML 的发病过程, 并且具有成为

AML 生物学标志物的可能性[20-21] 。
为了进一步证实血清 IL-22 水平在白血病患
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者中的临床价值,我们检测了部分 AML 患者的血

清 IL-22 水平变化。 结果表明 AML 患者血清 IL-22
水平明显高于对照组,与上述文献报道结果基本一

致[17-20] 。 如果将该组 AML 患者分为小于和大于临

界值两组( IL≤25 pg / mL 组和 IL > 25 pg / mL 组)
后,发现 IL>25 pg / mL 组的 DFS 明显减少,复发率

和 MRD 率明显增高,5 年生存率也明显下降。 为

了进一步分析血清 IL-22 的临床预后意义,对不同

患者组的 DFS 进行了分析。 结果表明,CR 组长于

NR 组,MRD 阴性组长于 MRD 阳性组,血清 IL-22
≤25 pg / mL 组长于 IL>25 pg / mL 组。 多因素 Cox
回归分析结果也表明血清 IL-22 是白血病患者的

独立预后因素。 ELN 预后分层后,高危组 AML 患

者的血清 IL-22 水平明显高于中危组和低危组,而
中危组和低危组之间差异不明显。 结果表明血清

IL-22 水平与 AML 的风险分层有关。
总之,该研究初步表明 AML 患者血清 IL-22

的水平高于对照组,血清 IL-22 水平具有评估白血

病预后的潜力。 然而,目前的研究依然存在某些局

限性。 例如,CR 组与 NR 组之间,血清 IL-22 的平

均水平没有明显差异。 IL-22>25 pg / mL 组和 IL-22
≤25 pg / mL 组间的 CR 率没有显著性差异。 中危

组和低危组之间的血清 IL-22 水平也没有明显差

异。 初步认为这些差异不明显的原因可能与病例

数相对较少,或者与 AML 患者的个体异质性有关。
下一步需要深入研究的重点工作包括多个方面。
例如,结合细胞亚群的变化探讨血清 IL-22 的升高

的原因和主要细胞来源。 通过多中心大规模研究,
减少个体异质性影响,增加临床指导的准确性。 联

合其他生物标志物建立预测模型,并探讨该模型的

临床价值。
利益冲突:所有作者均申明不存在利益冲突。
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《济宁医学院学报》2026 年重点选题计划

《济宁医学院学报》是国内外公开发行的综合性医学学术期刊,已被众多国内外数据库收录。 据 2025
年版《中国学术期刊影响因子年报(自然科学与工程技术)》统计,复合影响因子为 1. 096,为创刊以来最

高。 荣获《中文科技期刊数据库》编辑委员会颁发的“2025 年度学术影响力进步期刊”奖。
2026 年,本刊将继续秉承办刊宗旨,不断提升期刊的高质量发展和高品质建设,更好地开展国内外学

术交流,促进医药卫生事业的发展。 在广泛征集和吸纳读者意见的基础上,综合专家和编委的建议,确定

如下 2026 年重点选题方向,面向国内外征稿。 请相关专业作者提前半年投稿(投稿网址:http: / / xuebao.
jnmc. edu. cn / ),争取文稿早审、早录、早发。

重点选题方向:
一、慢性病综合防控与管理

征稿内容涉及慢性病综合防控策略、健康教育与健康促进、早诊早治与高危人群管理、规范诊疗与分

级诊疗、医防协同与全流程健康管理、保障政策与减轻就医负担、控制危险因素与健康支持性环境、社会资

源统筹与健康服务业创新、慢性病与营养监测、慢性病健康管理制度和管理体系等。
二、肿瘤学研究

征稿内容涉及肿瘤发生、肿瘤转移、肿瘤耐药、肿瘤精准医学、肿瘤免疫、肿瘤微环境、肿瘤表观遗传

学、肿瘤蛋白质翻译后修饰、肿瘤靶向治疗等研究领域。
三、老年医学与健康服务

征稿内容涉及老年健康服务体系的构建与发展、老年衰弱与失能失智的预防与管理、医养结合服务质

量的提升、老年健康促进工程、老年疾病防治、中医药在老年健康服务中的应用等。
四、精神卫生与心理健康

征稿内容涉及常见精神障碍(如抑郁、焦虑、双相情感障碍等)的发病机制、早期识别与干预策略;心
理危机干预与公共卫生应急心理服务;儿童青少年心理健康促进与校园心理支持体系;数字化精神健康服

务(如 AI 辅助诊断、在线心理干预)的应用与评估;精神康复与社会功能恢复;精神卫生服务的公平性与

可及性研究;重大公共卫生事件下的群体心理反应与长期影响等。
五、

 

医学大数据与人工智能应用

大数据在医患管理、精准医疗、药物研发等方面的运用;AI 在医学影像分析中的最新进展;AI 辅助外

科手术的创新与实践;智能诊疗系统的开发与优化;医学人工智能伦理等。
六、公共卫生与社会医学

常见传染病的流行病学特征与防控策略;当今时代背景下社会因素对身心健康的影响;对公共卫生体

系、医疗模式的探索与研究。
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