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摘  要 

炎症在肺癌发生、发展和预后中扮演着重要的角色。作为肿瘤微环境的重要组成部分，炎症细胞及其介

导的免疫反应与肺癌的预后密切相关。肺癌作为全球发病率和死亡率最高的恶性肿瘤之一，其预后评估

始终是临床诊疗的关键环节。近年来，随着肿瘤微环境研究的深入，血小板/淋巴细胞(PLR)、中性粒细

胞/淋巴细胞(NLR)、血小板 × 中性粒细胞/淋巴细胞(SII)、血红蛋白 × 白蛋白 × 淋巴细胞/血小板计

数(HALP)等新型炎症标志物逐渐成为研究热点。这些指标不仅检测简便、成本低廉，还能动态反映机体

免疫失衡与炎症状态，在肺癌的预后评估中展现出独特价值。本文将围绕这些标志物在肺癌预后中的研

究进展展开综述。 
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Abstract 
Inflammation plays an important role in the occurrence, development, and prognosis of lung can-
cer. As an important component of the tumor microenvironment, inflammatory cells and their 
mediated immune responses are closely related to the prognosis of lung cancer. Lung cancer is 
one of the malignant tumors with the highest incidence rate and mortality in the world, and its 
prognosis evaluation is always a key link in clinical diagnosis and treatment. In recent years, with 
the in-depth study of the tumor microenvironment, novel inflammatory markers such as the plate-
let/lymphocyte (PLR), neutrophil/lymphocyte (NLR), platelet × neutrophil/lymphocyte (SII), and 
hemoglobin × albumin × lymphocyte/platelet count (HALP) have gradually become research 
hotspots. These indicators are not only easy to detect and cost-effective, but also dynamically re-
flect the immune imbalance and inflammatory status of the body, demonstrating unique value in 
the prognosis evaluation of lung cancer. This article will review the research progress of these 
biomarkers in the prognosis of lung cancer. 
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1. 引言 

据统计，2022 年我国新发肺癌病例 106.06 万例，占全部恶性肿瘤发病的 22.0%；我国肺癌死亡病例

73.33 万例，占全部恶性肿瘤死亡的 28.5%；肺癌发病率和死亡率分别为 75.13/10 万和 51.94/10 万，总体

呈上升趋势[1]。肺癌仍是我国恶性肿瘤相关死亡的首要原因。尽管近年来肺癌的治疗取得了显著进展，

但由于多数肺癌患者出现症状时已局部进展或转移，导致预后不良，死亡率显著增加。因此，寻找一种

有效的炎症指标以评估肺癌的疗效及预后，并指导治疗方案的调整具有重要意义。 
在过去的几十年中，免疫系统和炎症在癌症发生、发展及治疗中的作用引起了广泛关注。研究发现

炎症是肿瘤发生和进展的关键因素，其通过促进肿瘤细胞的增殖、侵袭和转移参与癌症的发展过程[2]。
慢性炎症可能会导致 DNA 的损伤并最终进展为癌症，且炎症持续的时间越长，致癌的风险就越高[3]。
临床上，通常通过血液中常规测量的生化比值来评估全身性炎症[4]。近年来，有研究提示炎症细胞比值

可作为癌症发病率、早期识别疾病及预后评估的潜在生物标志物[5]，其中包括血小板/淋巴细胞(PLR)、
中性粒细胞/淋巴细胞(NLR)、血小板 × 中粒细性胞/淋巴细胞(SII)、血红蛋白 × 白蛋白 × 淋巴细胞/血
小板计数(HALP)。这些炎症指标能在一定程度上反映机体炎症与免疫状态的特点，为肺癌的相关预后评

估提供了新视角。本文旨在综述上述炎症相关指标与肺癌预后之间的关系，为临床实践提供参考依据。 

2. PLR 与肺恶性肿瘤 

血小板通过分泌表皮生长因子(Epidermal Growth Factor, EGF)、血管内皮生长因子(Vascular Endothe-
lial Growth Factor, VEGF)，直接激活肿瘤细胞表面的 EGFR 和 VEGFR-2 促进肿瘤细胞增殖、侵袭及血管

的生成，此外血小板衍生的转化生长因子(EGF)和 5-羟色胺(5-HT)分别通过阻碍 T 细胞功能和促进 M1 巨

噬细胞向 M2 表型的转变，促进免疫抑制微环境；血小板微聚集体还可以包裹循环肿瘤细胞，形成物理
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屏障以逃避免疫监视，同时通过释放 TGF-β抑制自然杀伤细胞和细胞毒性 T 细胞(CD8+ T 细胞)的功能，

进一步削弱抗肿瘤免疫应答[6]。而淋巴细胞则通过诱导细胞毒性死亡并抑制肿瘤细胞的增殖和迁移，在

肿瘤防御中起着至关重要的作用[7]。PLR 通过血小板和淋巴细胞的比值来反映机体的炎症状态和肿瘤微

环境的平衡。近年来，PLR 在肿瘤研究领域备受关注，他们发现 PLR 与肺癌的预后密切相关。Zhou 等人

[8]通过纳入 21 项(n = 2312)的 Meta 分析证实，在接受 ICI 治疗的晚期肺癌患者中，低水平的 PLR 肺癌患

者在接受免疫治疗时总生存期(OS)和无进展生存期(PFS)更长，客观缓解率(ORR)和疾病控制率(DCR)较
高。Liu 等人[9]对 3124 名接受 ICI 治疗的非小细胞肺癌(NSCLC)患者的研究，进一步验证了治疗前较高

水平的 PLR 与低生存率相关。此外，Kutlu [10]等人的研究显示，在广泛期小细胞肺癌(ES-SCLS)中，PLR
较低(≤135.7)的患者对阿替利珠单抗联合化疗的反应更佳，这为 PLR 作为免疫治疗反应标志物的有效性

提供了新的证据支持。深入探究其机制发现，PD-L1 蛋白能够从 NSCLC 肿瘤细胞转移到血小板，而表达

PD-L1 的血小板抑制了 CD4+和 CD8+ T 淋巴细胞的浸润[11]。基于以上研究证据提示，高 PLR 可能会损

害 ICI 治疗的疗效。值得注意的是，PLR 的预后价值不仅限于接受免疫治疗的肺癌患者。一项纳入 376
例早期肺癌手术患者的研究数据显示，较低的 PLR 与患者术后更长的生存期密切相关[12]。而另一项研

究则表明，高水平的 PLR 与肺癌远处转移风险增加显著相关，该项研究通过 ROC 曲线分析确定，PLR
预测肺癌发生远处转移的临界值为 140.655，敏感度达 65.6%，特异度为 73.8% (P < 0.001) [13]。提示血

小板计数增加可能作为癌症进展的预测指标。 
PLR 作为一项简单易获取的血液学指标，在肺癌诊疗领域展现出独特的价值，PLR 或可成为评估手

术疗效与患者生存预期的简单工具；在疾病进展方面，为早期识别转移高危人群提供了量化依据。PLR
的动态平衡在肿瘤微环境构建、免疫逃逸及转移中扮演关键角色。其变化可以为临床医生提供更多的信

息，高 PLR 患者，可能意味着预后不良，是否需进一步评估是否及时调整治疗方案，从而延长患者的生

存期。 

3. NLR 与肺恶性肿瘤 

中性粒细胞是肿瘤微环境(TME)的主要参与者，它们通过释放中性粒细胞胞外陷阱(NETs)在肿瘤微

环境中发挥关键作用。NETs 的 DNA 骨架和组蛋白能激活肿瘤细胞 TLR9 信号通路促进转移，同时其携

带的弹性蛋白酶可破坏 T 细胞功能，保护癌细胞免受细胞毒性免疫细胞攻击；此外，中性粒细胞分泌的

活性氧(ROS)通过诱导 CD8+ T 细胞死亡，并促进肿瘤相关的炎症反应[14]。而 NLR 是中性粒细胞与淋巴

细胞的比值所衍生的炎症指标。多项研究表明 NLR 可作为癌症患者预后的标志物，且较高水平的 NLR
是一个重要的不良预后因素。从机制层面来看，NLR 反映了人体炎症和免疫反应的平衡，其失衡促进了

肿瘤的进展和转移。因为，肿瘤细胞通常会表达 G-CSF 或 CXCL1，它们可以促进粒细胞生成并促使中性

粒细胞动员进入血液[15] [16]。肿瘤细胞表达的其他细胞因子(例如 IL-6、IL-1β、干扰素 γ (IFN-γ)和肿瘤

坏死因子 α (TNF-α)也会增强骨髓中中性粒细胞的产生和动员。可导致循环中成熟的中性粒细胞增多。这

种失衡导致 NLR 升高，反映了机体免疫力下降和抗肿瘤的能力减弱。在此基础上，临床研究进一步证实

了 NLR 在肺癌治疗中的价值。在接受阿帕替尼治疗的晚期 NSCLC 患者中，治疗前高水平 NLR (≥5)与较

短的 OS 和 PFS 相关[17]。这一结果提示，高 NLR 患者可能对抗肿瘤血管生成药物存在一定的耐药性。

然而，由于不同肺癌亚型在生物学行为、肿瘤微环境等方面存在差异，NLR 的临界值可能因肺癌亚型而

异。Bi 及其团队[18]纳入 300 例接受一线依托泊苷化疗联合阿替利珠单抗或度伐利尤单抗免疫治疗的 ES-
SCLC 患者展开深度分析，研究揭示，ES-SCLC 患者 NLR 的临界值与 NSCLC 存在差异，这可能与 NSCLC
本质上淋巴细胞比例较低有关。该研究发现，NLR ≥ 1.75 的患者群体，PFS 和 OS 更短，DCR 也呈下降

趋势。随着 NLR 的升高，免疫治疗的效果也随之下降[19]。对于不同亚型的肺癌患者，治疗前准确检测
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NLR 值，并结合其对应的临界值进行评估，可以更精准地判断患者的预后情况及对治疗药物的反应。除

此之外，NLR 的动态变化与疾病进展及分期密切相关。Zhao 等人[20]对 475 例 NSCLC 患者的研究进一

步发现，化疗后缓解组患者的 NLR 显著降低，而疾病进展组患者的 NLR 水平较前升高，揭示肿瘤进展

过程中机体炎症反应增强，致使中性粒细胞与淋巴细胞比例失衡。同时，研究证实 NLR 水平与 TNM 分

期呈正相关，即分期越高，NLR 值越高，可用于评估疾病严重程度。 
综上所述，NLR 作为一种便捷的炎症标志物，其动态变化与肺癌的疾病进展、临床分期及患者预后

密切相关。NLR 升高不仅与肺癌患者较短的总生存期显著相关，且 NLR 水平越高，肿瘤分期往往越晚。

这表明 NLR 不仅可作为独立的预后预测因子，还能为临床治疗策略的制定提供重要参考，助力医生为患

者实施个体化治疗方案，从而改善患者预后。从机制角度来看，高 NLR 反映了全身炎症反应加剧及肿瘤

特异性免疫功能下降。因此，临床可通过监测外周血中中性粒细胞和淋巴细胞的动态变化，及时评估患

者体内的炎症状态和免疫反应，为肺癌的全程管理提供更全面的信息支持。 

4. SII 与肺恶性肿瘤 

SII 是一种新兴的炎症标志物，其通过综合评估外周血中性粒细胞、淋巴细胞和血小板计数来反映宿

主免疫和炎症之间的平衡状态。SII 作为临床上易获得、廉价的指标，在肺癌的疗效、预后评估等方面具

有一定的作用。研究表明，对于接受放疗的局部晚期 NSCLC 患者，治疗前低水平 SII 患者对放疗的敏感

性高，PFS 和 OS 更长[21]。Li 等人对 345 例肺癌患者的研究也证实高 SII 患者对放射的敏感性较差这一

观点[22]。这些结果进一步证实，低 SII 与放疗患者 OS 和 PFS 的改善显著相关。在肺癌免疫治疗领域，

多项研究聚焦于 SII 与 ICI 疗效的关联。最近一项纳入 2342 例接受 ICI 治疗的 NSCLC 的 Meta 分析[23]
显示，较高的 SII 与更短的 PFS 和 OS 显著相关，且相较于联合化疗的患者，仅接受免疫治疗的患者其

SII 对生存结局的影响更为突出。这一现象与淋巴细胞在肿瘤免疫中的关键作用密不可分，作为体内的免

疫细胞，细胞毒性 T 淋巴细胞(CTLs)通过 T 细胞受体(TCR)识别肿瘤抗原后，释放穿孔素和颗粒酶，诱

导肿瘤细胞凋亡，在肿瘤防御中发挥作用来抑制癌细胞分裂和转移。不仅如此，一项 Meta 分析[24]进一

步证实，高 SII 患者的 OS 和 PFS 显著短于低 SII 患者。同时还观察到 II~III 期患者的 SII 水平显著高于 I
期患者，表明 SII 可能与疾病进展密切相关。 

较高的 SII 可能通过促进肿瘤血管生成，侵袭和转移，导致生存率下降。基于这些机制，SII 在肺癌

的治疗和预后评估中具有重要的价值。高 SII 通常预示着较差的 OS 和 PFS，因此可以通过监测 SII 水平

来预测患者的生存结局。此外，SII 与其他临床参数或生物标志物结合，能够更全面、个体化地评估肺癌

患者的预后情况，从而辅助临床医生制定更具有针对性的治疗策略。 

5. HALP 与肺恶性肿瘤 

HALP 评分是一项综合反映机体营养、免疫与炎症状态的指标，与肿瘤的发生、发展及预后密切相

关。肿瘤相关的营养不良及其引发的代谢变化可能进一步影响肿瘤的侵袭性、转移能力和患者预后。HALP
评分通过整合血红蛋白、淋巴细胞、血小板和白蛋白指标，能够更全面评估机体的炎症状态和营养状况。

研究表明，HALP 评分在多种癌症类型中均显示出良好的预后预测价值。Huo 等人[25]对 206 例接受根治

性放疗的 III 期鳞状细胞肺癌患者的回顾性分析显示，放疗前 HALP 评分高的患者组 OS 和 PFS 显著高于

评分低组，且 HALP 评分是 OS 和 PFS 的独立危险因素。Gao [26]等人在 203 例接受一线铂类化疗的晚期

NSCLC 患者中发现，HALP 评分的最佳截断值为 28.02 (AUC = 0.736, 95% CI: 0.661~0.810, P < 0.001)，
高 HALP 评分组患者的 OS 为 36 个月，显著优于低 HALP 评分组的 16 个月。这些结果一致表明，低

HALP 评分与疾病进展快、生存期短显著相关。而且，HALP 评分及其动态变化在晚期 NSCLC 患者免疫
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治疗中也具有重要的预后价值。研究显示，高 HALP 评分患者的 OS 和 PFS 显著优于低评分者，且在治

疗期间 HALP 评分升高的患者预后更好[27]。这种相关性可能与 HALP 评分反映的系统性营养和炎症状

态有关。许多癌症晚期的患者常会出现某种程度的贫血以及白蛋白水平降低，这可能是营养不良或肿瘤

相关的过度代谢所致。低 HALP 评分可能提示机体对肿瘤的免疫反映较弱，从而导致预后不良。因为，

血红蛋白可以通过改善机体缺氧环境，可能抑制肿瘤生长，而白蛋白水平的提升则有助于改善患者的营

养状态。提高 HALP 评分，可能为患者提供更好的治疗基础，进而改善预后。临床中可通过优化患者的

营养状态和炎症水平，通过改善血红蛋白和白蛋白水平提高 HALP 评分，从而为患者制定更佳的治疗方

案，改善其生存结局。 

6. 结语 

综上所述，PLR、NLR、SII 及 HALP 作为便捷、经济的血液学指标，在肺癌预后评估中各具独特价

值与联合应用优势。PLR 可通过反映肿瘤微环境免疫平衡，用于预测免疫治疗疗效、评估术后生存及早

期转移风险；NLR 凭借对炎症与免疫失衡的量化，辅助判断抗血管生成治疗耐药性、监测疾病进展及评

估分期严重程度；SII 通过整合多细胞参数，在放疗敏感性评估及免疫治疗预后预判中发挥关键作用；

HALP 则从营养免疫层面，为患者预后及治疗反应提供重要参考。联合应用时，PLR 与 NLR 有助于解析

早期肺癌预后趋势，及时识别高危患者；SII 与 HALP 可协同反映晚期患者全身炎症负荷与营养状态，助

力个体化治疗策略制定。这些指标的动态监测与综合评估，为肺癌全程精准诊疗提供了更全面、高效的

策略，有望成为优化患者管理、改善生存结局的重要工具。然而，由于肿瘤发生发展机制复杂，单一炎

症指标受个体差异、肿瘤异质性及治疗干扰，存在评估局限、敏感性和特异性不足等问题。当前对 PLR、
NLR 等指标的研究多基于回顾性单中心数据，未来需开展多中心大样本前瞻性研究，验证其临床应用价

值，明确预后预测效能；同时应结合影像学、基因检测等构建多维度评估模型，深入挖掘指标背后机制

以开发新标志物，并关注指标动态变化对治疗的指导意义，从而推动肺癌预后评估更精准、个体化，为

肺癌诊疗提供新思路。 
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