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摘要：Th9细胞是近期发现的新型辅助性CD4+ T细胞亚群，以大量分泌白细胞介素-9(interleukin 9，IL-
9)等细胞因子为主要特征，可由初始CD4+ T细胞经转化生长因子-β(transforming growth factor-β，TGF-
β)联合IL-4诱导获得。Th9细胞的分化调控机制较为复杂，目前尚不清楚其关键的特征性转录因子，但

已知多种转录因子参与了对Th9细胞分化的调控。在小鼠黑色素瘤过继转移治疗模型中，Th9细胞显示

出极显著的抗肿瘤生长作用。本文概述了Th9细胞的生物学特性、分化调控机制、与肿瘤免疫应答的

关系及其在肿瘤过继免疫治疗中的作用，试图为探索诱导性能优良的Th9细胞并将之应用于肿瘤过继

性免疫治疗，提供有价值的理论基础和研究线索。
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Abstract: Th9 is a novel type of helper CD4+ T cell subsets explored recently. Th9 subset is mainly
characterized by the secretion of interleukin-9 (IL-9) and can be differentiated from naïve CD4+ T cells in the
presence of transforming growth factors-β (TGF-β) and IL-4. The regulation of Th9 cell differentiation is
complex. At present, its key characteristic transcription factor is not clear, but many transcription factors are
known to be involved in the regulation of Th9 cell differentiation. In the adoptive immunotherapy treating
mouse melanoma, Th9 cells showed a very significant antitumor effect. This paper aims to summarize the
characteristics, differentiation regulation mechanism, relationship with tumor immune response of Th9 subset
and its adoptive immunotherapeutic effect on treating tumors, trying to provide valuable theoretical basis and
clues for differentiating superior Th9 cells and applying them to tumor adoptive immunotherapy.
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随着肿瘤的不断发展，特别是到了中晚期阶

段，手术切除、放化疗等常规手段难以产生有效

的治疗效果。此外，对于葡萄膜恶性黑色素瘤等

类型的肿瘤，采用眼球摘除术等方法进行治疗，

不仅给患者带来极大损伤，而且难以确保免除肿

瘤转移的可能性。近年来，免疫疗法的发展为肿

瘤的治疗提供了新策略，免疫检查点阻断治疗、

细胞因子疗法、T细胞过继转移治疗等方法，逐步

取得了突破性的成果。T细胞过继转移治疗是最有

发展前景的免疫治疗手段之一，主要包括两种类

型，一是使用离体刺激活化并扩增的具有肿瘤抗

原特异性的肿瘤浸润性淋巴细胞(tumor infiltrating
lymphocytes，TILs)，二是使用经过基因修饰的表

达同源嵌合抗原受体(chimeric antigen receptor，
CAR)的T细胞，或者T细胞受体(T cell receptor，
TCR)经过抗原改造能够特异性识别肿瘤抗原的T细
胞[1]。目前，CAR-T细胞在血液系统相关恶性肿瘤

中，尤其在B细胞型恶性白血病中，已取得了非常

有效的治疗效果[2,3]。此外，TILs过继转移进实体

瘤，如黑色素瘤、宫颈鳞状细胞癌、胆管癌，均

具备引起肿瘤消退的能力[4,5]。

研究发现，在应用于肿瘤过继治疗的不同辅

助性T细胞(helper T cells，Th)亚群类型中，Th1细
胞表现出较好的肿瘤抑制功能，但是其在体内的

持久性较差；Th17则能在体内存活较长的时间，

但是其肿瘤抑制能力又会随时间有所减弱[6-8]。因

此，找到更合适的细胞亚群应用于肿瘤过继免疫

治疗是目前亟需解决的关键问题。作为近期发现

的新型辅助性CD4+ T细胞亚群之一，Th9细胞在黑

色素瘤模型中取得了显著的抗肿瘤效果，在过继

转移到体内之后显示出了优于其他细胞类型的抗

肿瘤能力[7,9-11]，是目前肿瘤过继治疗研究重点关注

的细胞亚群。因此，多项研究围绕Th9细胞的生物

学特性、分化程序及其在肿瘤发生过程中的角色

而展开，致力于探索诱导性能优良的Th9细胞，从

而为肿瘤免疫治疗提供更多的可能性，是目前肿

瘤免疫治疗领域的研究热点。

1 Th9细胞及其生物学特性

CD4+ T细胞接受抗原刺激后，在不同细胞因

子条件下，能够分化为多种细胞亚群，包括Th1、

Th2、Th9、Th17、Th22、调节性T细胞(regulatory
T cells，Tregs)、滤泡辅助性T细胞(follicular helper
T cells，Tfh)等。其中，Th9细胞是近年来新发现

的Th细胞亚群，被定义为一群能够大量分泌特征

性细胞因子IL-9、IL-10和IL-21的独特的辅助性T细
胞亚群。

Schmitt等[12]研究发现了一群在TGF-β、IL-4以
及IL-2的诱导条件下能够大量分泌IL-9的CD4+细胞

群体，并将其定义为一个新的细胞亚群。Veldhoen
等[13]观察到，Th2细胞能够在单独的转化生长因子-
β(transforming growth factor-β，TGF-β)刺激条件下

转化为能够分泌IL-9的细胞群体，并将其命名为

Th9细胞。此外，Darda lhon等 [ 1 4 ]发现，初始

CD4+ T细胞在TGF-β和IL-4的诱导条件下，也能够

分化为一群大量分泌IL-9的细胞亚群，同样称之为

Th9细胞。随后的研究表明，在Th2细胞分化的早

期阶段，不仅能够分泌IL-4，还能够分泌IL-9，但

是在加入TGF-β的诱导条件后，这群细胞最终将会

分化为Th9细胞[15]。研究表明，IL-4作为Th2细胞

的分化条件，能够抑制叉头状转录因子3(forkhead
transcription factor protein 3，Foxp3)的表达，而

TGF-β则作为Th2细胞分化过程的抑制剂，二者

联合可诱导初始CD4+ T细胞向Th9细胞方向分

化。因此，TGF-β和IL-4作为Th9细胞的特征性

诱导条件也证明Th9细胞是一个独特的细胞亚

群。此外，多种细胞因子能够促进Th9细胞的分化

和IL-9的分泌，包括IL-1[16]、IL-2[17]、IL-6[18]、IL-
10[14]、IL-21[17]、IL-25 [19 ]、 IL-33 [20 ]、 IFN-α/
β [ 2 1 ]、GM-CSF [2 2 ]、胸腺基质淋巴细胞生成素

(thymic stromal lymphopoietin，TSLP)[23]等；而

IFN-γ和IL-27[24]、IL-23[25]、视黄酸(retinoic acid，
RA)[26]则会抑制Th9细胞的分化。除了TGF-β和IL-4
外，有研究显示，IL-4联合IL-1β也能够有效诱导

Th9细胞的分化[27]，体现了诱导Th9细胞的多种可

能性。尽管介导Th9细胞分化的关键性特征转录因

子没有完全研究清楚，但是已经有多种转录因子

被证明参与了对Th9细胞分化的调控，包括信号传

导及转录激活蛋白6(signal transducer and activator
of transcription 6，STAT6)、GATA结合蛋白3(GATA
binding protein 3，GATA3)、PU.1、干扰素调节因子

4(interferon regulatory factor 4，IRF4)等[28]。
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2 白细胞介素-9(IL-9)

基于IL-9增强肥大细胞生长活性的特点，其最

初被定义为肥大细胞生长因子，称之为p40。人源

IL-9基因位于5号染色体的长臂上，IL-9蛋白含有

144个氨基酸残基并且具有一个包含18个氨基酸残

基的信号肽[29]。IL-9最初被认为是Th2型细胞因

子，后续的研究发现，IL-9是一个多效性细胞因

子，主要由Th9、Th2和肥大细胞分泌[30]，也可以

由其它细胞亚群分泌，包括Th17、Tregs、自然杀

伤T细胞(natural killer T cell，NKT)细胞、CD8+ T
细胞和树突状细胞(dendritic cells，DCs)[31]。

IL-9受体(IL-9 receptor，IL-9R)包括两个亚

基：IL-9Rα以及另一条γ链，其中IL-9Rα只能特

异性识别IL-9，而γ链则是属于IL-2、IL-4、IL-
7、IL-15和IL-21等细胞因子受体组成部分中的

一条共有的γ链。IL-9在与IL-9Rα特异性结合之

后，必须继续与γ链结合，才能进一步介导IL-9信
号。只有当IL-9与完整的IL-9R结合之后，才会激

活IL-9信号的下游靶标，包括磷酸化并激活JAK激
酶(Janus kinase，JAK)以及STAT1、STAT3、STAT5
等转录因子[32-34]。此外，IL-9/IL-9R信号能够激活丝

裂原活化蛋白激酶(mitogen-activated protein
k inase，MAPK)途径 [ 3 5 ]和磷脂酰肌醇3-激酶

(phosophatidylinositol 3-kinases，PI3K)-AKT
途径[36]。

IL-9是一种多效性细胞因子，对造血祖细胞、

免疫细胞、气道平滑肌细胞、上皮细胞具有多重

作用，且参与多种免疫相关疾病的过程，如过敏

性炎症、寄生虫感染、自身免疫性疾病和移植排

斥反应等[31,37,38]。此外，一些研究揭示，IL-9在肿

瘤发展中也发挥了作用，如其在肺癌 [ 3 9 ]、白血

病[40]、乳腺癌[41,42]、结肠癌[43]以及淋巴瘤[44,45]中，

显示出促进肿瘤细胞生长、迁移的作用；但是在

黑色素瘤的发展过程中，IL-9可显著抑制黑色素瘤

细胞生长并诱导其发生凋亡[46-48]。

3 Th9细胞分化的调控机制

3.1 Th9细胞分化与转录因子PU.1
已有研究证明，PU.1是Th9细胞分化的关键转

录因子[49,50]。小鼠在条件性敲除PU.1之后，Th9细
胞的分化和IL-9的表达受到严重的影响，而上调

PU.1的表达则会促进Th9细胞的分化，使其大量分

泌IL-9[49]。此外，在Th2细胞中增强PU.1的表达能

够显著降低IL-4的分泌，并促进Th2细胞向Th9细
胞分化[51]。在Foxp3+ Tregs中过表达PU.1并不能诱

导IL-9的分泌，提示除了TGF-β信号外，还需要IL-
4信号才能使Treg细胞分泌IL-9。研究表明，TGF-β
信号对Th9细胞的促进分化作用依赖Smad通路的活

化以及PU.1的表达[52]。此外，PU.1的表达还受维

生素D的活性代谢物骨化三醇的调节[53]。PU.1可以

直接结合到IL-9基因的启动子上，募集组蛋白乙酰

转移酶PCAF以及赖氨酸乙酰转移酶Gcn5，通过修

饰染色质来促进Th9细胞的分化；PU.1还可与转录

因子IRF4协同调控Th9细胞的分化。

3.2 Th9细胞分化与转录因子IRF4、IRF1和B-
ATF

IRF4作为一种转录因子，能够被TCR信号诱

导表达，并且能够参与到Th2细胞和Th17细胞的分

化过程中 [ 54 ]。后续研究发现，IRF4基因缺陷的

CD4+ T细胞不能分化为Th9细胞[55]，表明IRF4也是

促进Th9细胞分化的重要转录因子。IRF4调节Th9
细胞分化的机制比较复杂。一方面IRF4与碱性亮

氨酸拉链转录因子(basic leucine zipper transcription
factor，BATF)、STAT6协同作用来促进Th9细胞的

分化；另一方面，IRF4与转录因子PU.1结合形成

异源二聚体，同时与TGF-β信号下游的分子Smad2
和Smad3协同作用，以此来促进Th9细胞的分

化。此外，Th9细胞在受到细胞因子IL-1β的刺激

后，能够表达原本属于Th1细胞分化相关的转录

因子IRF1，IRF1能够直接结合到IL-9的启动子

上[56]，对IL-9的分泌极其重要，能够显著增强Th9
细胞的转录程序。

有研究发现，TNF超家族的成员TL1A是Th9
细胞分化的强诱导剂，经TL1A诱导的Th9细胞在

mRNA和蛋白质水平均显著上调表达转录因子

BATF和BATF3，并进一步结合到IL-9启动子区

域，增强 IL -9的分泌，提示转录因子BATF和
BATF3在Th9细胞的分化过程中起重要的调节作

用[57,58]。此外，TL1A诱导的Th9细胞能够上调IRF4
的表达，同样提示BATF、BATF3和IRF4之间可能

存在协同作用来调节Th9细胞的分化[57,58]。
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3.3 Th9细胞分化与转录因子STAT6和GATA3
有研究发现，在STAT6和GATA3基因缺陷小鼠

中，IL-9表达水平明显下降[59,60]，提示STAT6和
GATA3在Th9细胞分化过程中具有关键作用。由于

参与了IL-4/IL-4R信号转导，STAT6在Th9细胞分化

过程中被磷酸化，且进一步诱导GATA3的表达。

STAT6和GATA3对于Th9细胞的分化均具有不可或

缺的作用，但STAT6和GATA3并不只在Th9细胞分

化过程中特异性表达，它们在Th2细胞分化的过程

中也发挥重要作用。

GATA3的表达水平在Th9细胞分化过程中不断

增加，但是在T h 9细胞分化成熟之后随即消

失[13,14]。对其机制的研究表明，GATA3并不直接参

与Th9细胞分化的调节，而是通过下调Foxp3的表

达水平来间接调节Th9细胞的分化[59]，并且这一

过程同时受转录因子PU.1的调控[61]。也就是说，

GATA3在Th9细胞分化的早期阶段抑制其向Tregs
细胞方向分化，而Th9分化进入后期阶段后，则主

要由转录因子PU.1进行调控。

3.4 Th9细胞分化与转录因子Foxo1
转录因子前叉蛋白1(forkhead protein 1，Foxo1)

被报道参与了促进Th9细胞的分化以及IL-9的分

泌。Foxo1调控相关基因转录的功能依赖于其磷酸

化作用 [62]。有研究表明，Foxo1在Th9细胞分化

过程中的磷酸化水平要显著高于Th0和Th2细
胞[63]。这表明相较于Th0和Th2细胞，Foxo1在Th9
细胞分化过程中发挥了更重要的作用。Foxo1通过

与多种转录因子相互作用来实现调控Th9细胞分

化的目的。一方面，Foxo1能够直接结合到Th9
细胞的IL-9启动子区域，促进IL-9的分泌[63,64]；另

一方面，Foxo1的缺失可能导致PU.1的表达下

降，提示Foxo1可能通过调节PU.1来调控Th9细
胞的分化。此外，Foxo1还可以与IRF4结合并促

进其活化，从而促进Th9细胞的分化[55]。

3.5 Th9细胞与转录因子Hif-1α
有研究发现，TGF -β活化激酶1 (TGF -β -

activated kinase 1，TAK1)作为TGF-β-Smad通路的

重要调节要素，在调控Th9细胞分化的过程中起重

要作用[65]。TAK1能够抑制Th9细胞分化过程中去

乙酰化酶SIRT1的表达[66]，而SIRT1的缺乏能够促

进Th9细胞的分化，反之，SIRT1的过表达则会抑

制Th9细胞的分化。SIRT1缺陷能够诱导增强哺乳

动物雷帕霉素靶蛋白 (mammal i an t a rge t o f
rapamycin，mTOR)-低氧诱导因子-1α(hypoxia
inducible factor-1α，Hif-1α)依赖的糖酵解代谢途

径，由此满足Th9细胞分化所需的代谢条件。Hif-
1α能在Th9细胞分化过程中直接结合到IL-9启动子

区域，介导Th9细胞的分化。因此，TAK1-SIRT1-
mTOR-Hif-1α调控的糖酵解途径对于Th9细胞的分

化极为重要。此外，细胞外ATP通过诱导一氧化氮

的产生，增强嘌呤受体信号转导，强化mTOR-Hif-
1α代谢途径，以ATP-NO-mTOR-Hif-1α信号轴的方

式促进IL-9的表达与Th9细胞的分化[67]。

3.6 Th9细胞分化与转录因子STAT5
STAT5是IL-2信号下游重要的转录因子。IL-2

缺陷型的CD4+ T细胞在不加入外源性IL-2的情

况下无法分化为Th9细胞，表明除了TGF-β和IL-4
外，IL-2对于Th9细胞的分化也是必不可少的。IL-
2与由IL-2Rα(CD25)、IL-2Rβ(CD122)和共有γ链
(CD132)构成的高亲和力的受体结合，进一步激活

并介导STAT5磷酸化[68]。STAT5能够结合到IL-9启
动子区域的DNA结合基序上，调控 I L - 9的表

达；而STAT5缺陷的CD4+ T细胞无法分化为Th9细
胞[69]。有研究表明，IL-2/STAT5信号在调控Th9和
Th17细胞分化过程的平衡中起重要作用，通过

STAT3非依赖性的方式抑制Th17细胞的分化，从而

促进细胞向Th9细胞方向分化[70]。

3.7 Th9细胞与转录因子NF-κB
肿瘤坏死因子(tumor necrosis factor，TNF)受

体家族的共刺激分子OX40能够在TGF-β和IL-4存
在的情况下，通过激活NF-κB信号来促进Th9细胞

的分化 [71]。OX40能够激活泛素连接酶肿瘤坏死

因子受体相关因子6(TNF receptor associated
factor 6，TRAF6)，进而激活NF-κB途径，促进

NF-κB p52与RelB形成异源二聚体，直接结合到IL-
9的启动子上来促进Th9细胞的分化。NF-κB p52缺
陷的T细胞无法分化为Th9细胞。此外，NF-κB还
可以与活化T细胞核因子(nuclear factor of activated T
cells 1，NFAT)家族成员协同作用来增强IL-9的转

录，包括NFAT1(NFATc2)[72]和NFAT2(NFATc1)[73]均
能够显著促进Th9细胞的分化。除了OX40信号

外，有研究报道Fas信号可以通过Ca2+依赖的方式
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激活蛋白激酶C-β(protein kinase C-β，PKC-β)，进

一步激活NF - κB信号，从而促进T h 9细胞的

分化[74]。

3.8 Th9细胞分化与转录因子Bcl6
B细胞淋巴因子6(B cell lymphoma 6，Bcl6)是

滤泡辅助性T细胞分化的关键转录因子，并且能够

抑制Th2细胞的分化。有研究发现，Bcl6也参与了

Th9细胞的分化调控过程，其表达量在已经分化成

熟的Th9细胞中急速下调，并且高水平的Bcl6不利

于Th9细胞的分化。反之，条件性敲降Th9细胞中

的Bcl6会增加其IL-9的分泌。Bcl6对Th9细胞分化

的抑制依赖IL-2/JAK3/STAT5通路，Bcl6结合到IL-
9启动子上后，能够抑制STAT5信号介导的对IL-9
的转录激活作用[75]。由此，Bcl6在Th9细胞的分化

过程中扮演了一个关键的负调控角色。

3.9 Th9细胞分化与转录因子Blimp1
B淋巴细胞诱导成熟蛋白1(B lymphocyte-

induced maturation protein 1，Blimp1)是T细胞终末

分化过程中的一个关键的转录抑制因子。以前的

研究发现，Blimp1能够抑制Th1细胞的分化[76]，并

且参与了Tfh细胞[77]和CD8+ T细分化的调控[78]。最

近的研究发现，Blimp1能够抑制Th9细胞的分化以

及IL-9的分泌；而Th9细胞相关细胞因子对Blimp1
的表达具有抑制作用。

综上所述，参与Th9细胞分化的转录调控网络

十分复杂，多种转录因子参与其中，包括PU.1、
NF-κB、STAT家族、IRF1、IRF4、Foxo1等参与

Th9细胞分化的正向调控，而Bcl6、Blimp1等转录

因子参与其分化的负性调控。

4 Th9细胞与肿瘤免疫的关系

IL-9及Th9细胞对肿瘤进展的影响，到底是促

进还是抑制肿瘤的生长，仍然具有争议。Th9细胞

与肿瘤免疫应答的关系可能与肿瘤类型有关，在

不同类型的肿瘤中其发挥的作用也不相同。

4.1 Th9细胞和IL-9的促肿瘤作用

研究表明，IL-9能够促进肺癌细胞系A549和
SK-MES-1的增殖[39]。Th9细胞产生的IL-9通过促进

转录因子STAT3编码序列上727位丝氨酸的磷酸

化，使其活化并激活下游JAK/STAT通路，最终促

进肿瘤细胞的增殖并使其逃脱细胞凋亡作用的调

控。乳腺癌细胞系无法在IL-9特异性敲除的小鼠中

生长，表明IL-9可能是乳腺癌细胞生长与增殖所必

需的。另外，IL-9的表达与慢性淋巴瘤的发病机制

以及与结肠癌细胞系CT26的生长有紧密的联

系[43]。该研究发现，与野生型小鼠相比，CT26细
胞在IL-9基因敲除小鼠中的生长明显延缓。

4.2 Th9细胞和IL-9的抗肿瘤作用

目前关于Th9细胞抗肿瘤作用的研究主要集中

在黑色素瘤中。研究发现，将体外诱导形成的Th9
细胞过继转移到接种B16黑色素瘤细胞的小鼠体

内，能显著延缓肿瘤的生长；使用重组IL-9蛋白来

处理上述荷瘤小鼠也能达到延缓肿瘤生长的效

果[11,39,79]。外源性的IL-9能够抑制B16F10黑色素瘤

细胞和小鼠肺癌细胞LLC1的生长，但使用抗体中

和IL-9，其所介导的抑制肿瘤生长的作用则会消

失[9]；IL-9的受体IL-9R缺陷会显著促进黑色素瘤的

生长[80,81]。研究发现，过继转移至荷瘤小鼠体内的

Th9细胞在体内可获得Th1细胞的表型，能分泌相

当量的IFN-γ[82,83]，这可能是Th9细胞抗肿瘤功能的

机制之一。此外，Th9细胞可通过分泌IL-9来刺激

上皮细胞产生趋化因子CCR6的配体CCL20，由其

招募抗原提呈细胞进入肿瘤，进而激活细胞毒性T
淋巴细胞(cytotoxic T lymphocytes，CTLs)，对肿瘤

细胞进行杀伤。Th9细胞还可以通过分泌相关细胞

因子来间接抑制肿瘤的生长，如Th9细胞可以通过

分泌IL-21来激活固有免疫细胞，包括NK细胞和肥

大细胞等，或者促进Th17细胞的分化，以此来间

接地达到抑制肿瘤生长的效果[84]。因此，Th9细胞

能够通过多种途径抑制黑素色瘤的生长。

5 Th9细胞与肿瘤过继免疫治疗

T细胞过继治疗作为近些年兴起的新型治疗手

段，是肿瘤免疫治疗中最有前景的治疗手段之

一，已经在一些癌症类型中取得了显著的治疗效

果。过继治疗的效果主要取决于过继转移进体内

的T细胞对肿瘤细胞的抑制活性及其在体内能够长

期存活的持久能力[85]。CD8+ T细胞过继转移到体

内之后，常表现出缺乏持久性的特点[86]，而CD4+

T细胞分化所形成的多种Th亚群，则有可能在体内

具有相对较强的存活能力。CD4+ T细胞在不同条

件下分化成不同的亚群，其中细胞毒性Th1细胞在
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过继转移到体内后仍然显示出容易耗竭的表型，

并且在持久性方面表现较差 [ 8 7 ]。后续的研究发

现，Th17细胞在体外具有相较于Th1细胞较低的肿

瘤抑制能力，但是其过继转移到体内之后，持久

性明显增强[6]，能够在体内存活更长的时间，因而

能够介导更好的过继治疗效果。Th9细胞是以大量

分泌细胞因子IL-9为特征的新型辅助性T细胞亚

群，研究发现其兼具了高度的肿瘤抑制活性以及

在体内长期存活的能力，并具有良好的增殖特

性。因此，Th9细胞是T细胞过继治疗的一个更优

的选择[7]。已有研究发现，Th9细胞在黑色素瘤小

鼠模型中展现出了很强的控制肿瘤生长的能力[9]，

其效果优于Th1细胞和Th17细胞，其抗肿瘤功效依

赖IL-9的表达，并且Th9细胞表现出由Pu.1-Traf6-
NF-κB信号激活介导的优良增殖特性[7]，这也是其

在体内能够长期存在并发挥较好抗肿瘤功能的原

因之一。癌细胞表面抗原的丢失变异会导致接受

过继治疗的患者出现耐药性，从而导致治疗效果

不佳。有研究发现，与Th1/Tc1、Th17细胞相比，

Th9细胞显示出强大的抑制抗原丢失变异的肿瘤细

胞生长的能力[88,89]。一方面，Th9细胞具有较强的

直接杀伤肿瘤细胞作用；另一方面，Th9细胞促进

肿瘤内细胞外ATP的累积，从而增强IFN-α/β的分

泌以及单核细胞的瘤内浸润[88,89]。这些结果进一步

证明了Th9细胞在肿瘤过继治疗中的优越性。

6 小结

Th9细胞是一类新型的CD4+辅助性T细胞亚

群，以分泌IL-9为主要特征。TGF-β和IL-4是Th9细
胞经典的诱导条件，此外多种细胞因子能够促进

Th9细胞的分化，包括IL-1、IL-2、IL-6、IL-10、IL-
21、IL-25和IL-33等。调控Th9细胞分化的转录程

序比较复杂，目前还没有发现其特征性转录因

子，但PU.1、NF-κB、STAT5、STAT6、Foxo1、
IRF4、BATF等转录因子已被证明参与了Th9细胞

分化的转录调控。Th9细胞在肿瘤中的作用可能与

肿瘤类型有关，在黑色素瘤模型中显现出对肿瘤

强大的抑制作用，并且在T细胞过继治疗中，Th9
细胞显示出了优于其他Th亚群的能力，是非常有

前景的一种可用于过继治疗的细胞类型，从理论

基础到应用价值上均具有重要的研究意义。
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