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摘  要 

系统免疫炎症指数(systemic immune-inflammation index, SII)是以外周血中性粒细胞、血小板与淋巴

细胞计数为基础构建的复合炎症指标，能够综合反映宿主的系统性炎症状态与抗肿瘤免疫功能的失衡。

近年来越来越多的证据表明，治疗前高SII与呼吸系统恶性肿瘤(尤其是非小细胞肺癌与小细胞肺癌)的不

良预后密切相关。本文在系统检索文献的基础上，从SII的生物学基础、在肺癌各期中的预后价值、免疫

治疗中的预测价值及特殊人群中的应用等方面，对SII在呼吸系统肿瘤中的研究进展作一综述。总体而言，

SII作为一种低成本、简便、无创且易获取的预后标志物，在呼吸系统肿瘤的风险分层与个体化治疗决策

中展现出良好前景，有望成为呼吸系统肿瘤个体化治疗决策中实用的生物标志物。 
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Abstract 
The systemic immune-inflammation index (SII) is a composite inflammatory indicator derived from 
peripheral blood neutrophil, platelet, and lymphocyte counts, which comprehensively reflects the 
host’s systemic inflammatory status and the imbalance between systemic inflammation and anti-
tumor immune function. In recent years, accumulating evidence has indicated that a high pretreat-
ment SII is closely associated with poor prognosis in respiratory system malignancies, particularly 
non-small cell lung cancer (NSCLC) and small cell lung cancer (SCLC). Based on a systematic litera-
ture search, this review summarizes recent advances in the research of SII in respiratory system 
tumors, focusing on its biological basis, prognostic value across different stages of lung cancer, pre-
dictive value in immunotherapy, and application in special populations. Overall, as a low-cost, sim-
ple, non-invasive, and readily accessible prognostic marker, SII shows promising prospects for risk 
stratification and individualized treatment decision-making in respiratory system tumors, and is 
expected to become a practical biomarker for guiding individualized therapy. 
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1. 引言 

据 GLOBOCAN 2022 数据显示，2022 年全球肺癌新发病例约 248.0 万例，占全部恶性肿瘤新发病例

的 12.4%；死亡约 181.7 万例，占全部恶性肿瘤死亡的 18.7%，肺癌为全球发病数最高、癌症死亡首要原

因[1]。肺癌包括小细胞肺癌(small cell lung cancer，SCLC；约占所有肺癌的 15%)和非小细胞肺癌(non-small 
cell lung cancer，NSCLC；约 85%) [2]。尽管手术、放化疗、靶向治疗与免疫治疗的进展显著改善了患者

预后，但肺癌患者的生存仍存在高度异质性，临床亟需可靠、简便且成本低廉的预后生物标志物以指导

风险分层与个体化治疗。值得注意的是，慢性炎症已被列为肿瘤的重要特征之一，大量证据表明，炎症

与肿瘤的发生、进展和转移之间存在密切联系，早在 1863 年，Virchow 发现肿瘤组织内存在白细胞，并

提出炎症与癌症之间存在关联；他认为“淋巴网状浸润”反映了癌症起源于慢性炎症部位；Balkwill 等对

恶性组织炎症微环境的认识印证了 Virchow 的假说，癌症与炎症之间的关联也开始对癌症的预防和治疗

产生指导意义[3]。并且 Candido 等的综述表明，炎症反应在肿瘤进展、侵袭和转移中发挥关键作用，而

细胞因子网络是连接炎症与恶性转化的核心介质[4]。 
在这一背景下，多种以外周血细胞计数为基础衍生的炎症指标相继被提出，包括中性粒细胞/淋巴细胞

比值(neutrophil-to-lymphocyte ratio, NLR)、血小板与淋巴细胞比值(platelet-to-lymphocyte ratio, PLR)等。2014
年，Hu 等在肝细胞癌研究中首次提出系统免疫炎症指数(SII)，其定义为血小板计数 × 中性粒细胞计数/淋
巴细胞计数(SII = P × N/L)，较单一炎症指标更全面地整合了血小板、中性粒细胞与淋巴细胞三方面的信息

[5]。此后，SII 在多种实体瘤中的预后价值得到广泛验证，并逐渐延伸至呼吸系统肿瘤领域[6] [7]。本文旨

在系统梳理 SII 在呼吸系统肿瘤中的研究进展，总结现有证据，并为后续研究提供参考。 
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2. SII 的生物学基础 

2.1. 中性粒细胞与肿瘤的关系 

中性粒细胞是人体血液中数量最多的固有免疫细胞，能够通过吞噬、脱颗粒及中性粒细胞胞外诱捕

网(neutrophil extracellular traps, NETs)形成等效应机制杀伤病原体；近年来研究显示，其功能远不止抗感

染，还广泛参与肿瘤、自身免疫及炎症调控等病理过程[8]。研究发现，中性粒细胞在肿瘤发生、发展及

转移中发挥多重作用：一方面，抗肿瘤表型的中性粒细胞可通过产生活性氧/活性氮(reactive oxygen/nitrogen 
species, ROS/RNS)、促进 T 细胞活化等机制杀伤肿瘤细胞；另一方面，肿瘤微环境中的肿瘤细胞及基质

细胞可通过分泌 TGF-β、G-CSF 等因子，诱导中性粒细胞向促瘤表型(如 N2 型、PMN-MDSC)极化，抑制

T 细胞和 NK 细胞功能，从而促进肿瘤免疫逃逸[9] [10]。 

2.2. 血小板与肿瘤的关系 

血小板是骨髓巨核细胞胞质裂解脱落下来的细胞碎片，自被发现以来即被认为在止血和血栓形成等

过程中发挥关键性作用[11]。研究显示，恶性肿瘤引发血液高凝状态，肿瘤细胞通过分泌组织因子和促凝

蛋白直接激活凝血级联反应，导致血小板活化；活化的血小板释放生长因子如血小板衍生生长因子

(platelet-derived growth factor, PDGF)和细胞因子，促进肿瘤细胞的增殖、侵袭和转移[12]。最近研究表明，

血小板能够促进 NSCLC 细胞的增殖和运动能力，同时 NSCLC 会诱导血小板的活化并募集血小板黏附

[13]。 

2.3. 淋巴细胞与肿瘤的关系 

淋巴细胞是免疫应答的核心效应细胞群，按表面分子标志及功能特征可分为 T 淋巴细胞、B 淋巴细

胞和自然杀伤(natural killer, NK)细胞三大类，其中 T、B 细胞主要介导适应性免疫应答，NK 细胞主要参

与固有免疫应答；其中 T 淋巴细胞又包括 CD4+辅助性 T 细胞和 CD8+细胞毒性 T 细胞等亚群[14]。在抗

肿瘤免疫中，CD8+细胞毒性 T 淋巴细胞可通过识别肿瘤抗原、分泌穿孔素和颗粒酶等途径直接杀伤肿瘤

细胞，介导机体的免疫监视[15]。因此，外周血淋巴细胞计数可在一定程度上反映宿主的抗肿瘤免疫状态。

肿瘤诱导的免疫抑制及肿瘤生长过程中分泌的抑制性细胞因子可导致外周血淋巴细胞减少，后者反映宿

主抗肿瘤免疫受损[16]。 
因此，SII 升高本质上反映：系统性炎症的过度激活和抗肿瘤适应性免疫的削弱[17]。 

3. SII 在肺癌中的预后价值 

3.1. 非小细胞肺癌 

3.1.1. 早期可手术/可切除 NSCLC 
SII 在可切除 NSCLC 中的预后价值已获得较为一致的证据支持。Tomita 等在 341 例接受手术治疗的

NSCLC 患者中首次证实，SII (临界值 471.2 × 109/L)是可切除 NSCLC 患者的独立预后因素，低 SII 组患

者的 5 年总生存率明显优于高 SII 组[18]。Gao 等纳入 410 例 I~IIIA 期可手术 NSCLC 患者，发现高 SII
与更晚的 T 分期及淋巴结转移阳性显著相关，且 SII 是总生存期(overall survival, OS)的独立预测因子。此

外，在按 TNM 亚组分层的非小细胞肺癌患者中，SII 仍具备预后意义[19]。并且 Guo 等在 569 例根治性

肺叶切除 NSCLC 中进一步发现，SII 是 OS 的独立预后因子，其判别力优于 NLR 与 PLR，并在肺腺癌亚

组中保持预后意义[20]。 
值得注意的是，SII 的预后价值并非在所有可切除 NSCLC 患者中均等。Fu 等基于 3984 例接受根治

https://doi.org/10.12677/wjcr.2026.164029


王蕊，韩丽萍 
 

 

DOI: 10.12677/wjcr.2026.164029 279 世界肿瘤研究 
 

性手术切除、病理分期为Ⅰ~ⅢA 期 NSCLC 患者的大样本研究发现，SII 虽是无复发生存期(recurrence-free 
survival, RFS)和 OS 缩短的独立危险因素，但其预后价值仅体现在 I 期、实性结节及腺癌患者中[21]，提

示 SII 的临床应用需精准筛选目标人群。 

3.1.2. 局部晚期与晚期 NSCLC 
在局部晚期 NSCLC 中，Tong 等对 332 例 III 期 NSCLC 的研究表明，SII ≥ 660 更易出现更高的 T 分

期、更差的东部肿瘤协作组体力状态(Eastern Cooperative Oncology Group Performance Status, ECOG PS)评
分、晚期临床分期以及更低的治疗缓解率；SII ≥ 660 组中位 OS 仅 10 个月，而 SII < 660 组达 30 个月，

且其预后价值优于 NLR、PLR 与预后营养指数(prognostic nutritional index, PNI) [22]。 
在晚期 NSCLC 中，Guo 等研究发现 SII 可作为晚期 NSCLC 患者的独立预后生物标志物，高 SII 水

平与更差的 OS 和无进展生存期(progression-free survival, PFS)显著相关，其预测价值优于 NLR、PLR 等

传统炎症指标及最大标准化摄取值(SUVmax)等影像学参数[23]。Berardi 等纳入 311 例接受一线化疗或靶

向治疗的晚期 NSCLC，发现 SII 是接受一线化疗或靶向治疗的晚期 NSCLC 患者的独立预后因素；SII ≥ 
1270 与较短的 OS 和 PFS 显著相关，且在不同组织学类型(腺癌、鳞癌)中均具有预后价值[24]。上述证据

表明，SII 贯穿 NSCLC 早、中、晚期均具有预后价值。 

3.2. 小细胞肺癌 

SCLC 恶性程度高、进展迅速，SII 在其预后评估中的价值亦得到验证。Hong 等在 919 例 SCLC 患者

中发现，其中治疗前 SII 升高者 OS 更短，且在纳入分期、治疗反应与血清乳酸脱氢酶(lactate dehydrogenase, 
LDH)的多因素校正后 SII 仍是独立预后因素；同模型中 NLR 与 PLR 均未保持独立，提示 SII 的预后区

分能力可能优于这两个传统指标，但该比较受变量共线性影响，且该研究未分析 PFS [25]。Wang 等对 228
例接受放化疗的 SCLC 患者的研究发现，治疗前 SII 升高的 SCLC 患者 OS 与 PFS 均显著更短，多因素

校正后 SII 仍是二者的独立预后因素，提示高 SII 可能反映更具侵袭性的疾病状态，SII 可作为评估 SCLC
患者预后的有价值指标[26]。此外，还有研究发现治疗前 SII 是接受依托泊苷和铂类化疗的 SCLC 患者的

强效预后生物标志物，高 SII 与更晚的肿瘤分期显著相关，且是 OS 的独立危险因素，其预后价值在不同

临床亚组中绝大多数稳定存在[27]。 
在汇总证据层面，Zhou 等的 Meta 分析显示高 SII 与 SCLC 总生存期缩短显著相关，并与广泛期疾病

显著相关，为 SII 在 SCLC 中的预后价值提供了汇总层面的支持；但该分析未观察到 SII 与 PFS 的显著关

联，且纳入研究以回顾性为主、人群集中于亚洲，结论仍需更多大样本前瞻性研究证实[28]。 
上述研究在终点选择上存在值得注意的分歧：Hong 等仅分析 OS 而未分析 PFS，Wang 等则报告 OS

与 PFS 均为独立预后因素，而 Zhou 等的 Meta 分析在汇总层面未观察到 SII 与 PFS 的显著关联。这一分

歧提示，SII 对 OS 的预测较为稳健，而其对于 PFS 的预测价值仍有待确认；未来研究应避免仅报告阳性

终点。 

3.3. 免疫治疗时代的 SII 研究进展 

免疫检查点抑制剂(immune checkpoint inhibitors, ICIs)的临床应用深刻改变了呼吸系统肿瘤的治疗格

局，SII 在免疫治疗时代的预测价值成为近年研究热点。多项 Meta 分析显示，在接受 ICI 的肺癌患者中，

高 SII 与更差预后显著相关：Yang 等纳入 20 项回顾性研究共 2424 例接受 ICI 治疗的肺癌患者，合并分

析显示：治疗前 SII 升高与较差的 PFS 和 OS 显著相关[29]。Zhang 等纳入 2 项前瞻性队列与 11 项回顾

性队列研究(共 15 个数据集、2342 例接受 ICI 的 NSCLC 患者)，采用随机效应模型合并分析，结果同样

显示：治疗前高 SII 与较差的 PFS 和 OS 显著相关，并且进一步发现该关联在未联合化疗的 ICI 单药治疗
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者中明显强于 ICI 联合化疗者[30]。 
在新辅助免疫治疗场景中，SII 展现出预测主要病理缓解(major pathological response, MPR)的潜力。

Li 等的多中心研究纳入 6 家中心 214 例接受新辅助化学免疫治疗的 NSCLC 患者，结果显示治疗中 SII 是
MPR 的独立预测因素(AUC 0.75，外部验证队列 0.74)，与影像学肿瘤退缩率联合后 AUC 可进一步提升

至 0.82 [31]。Huai 等在 189 例患者的单中心队列中进一步证实，治疗后 SII 及其变化值 ΔSII 亦可独立预

测 MPR，且治疗后高 NLR、PLR、SII 及 ΔSII 升高与较差的 OS 和无事件生存(event-free survival, EFS)显
著相关[32]，提示 SII 的动态监测价值优于单次基线检测。 

然而，SII 在免疫治疗中的优势并非绝对。Qi 等在 53 例接受一线化疗联合阿替利珠单抗的广泛期

SCLC 中发现，多变量分析中 PLR 是唯一独立的 OS 预后因子，而 SII 未显示独立价值[33]。这一结果或

许提示，在“化疗 + ICI”联合治疗背景下，不同炎症指标的相对优劣可能发生变化，SII 的适用边界仍

需进一步界定。 

3.4. 罕见类型与特殊人群 

SII 在少见组织学类型与特殊亚群中的证据相对有限，但已有探索性研究。Zeng 等在迄今最大的单

中心原发性肺肉瘤样癌队列中，对 215 例根治性切除患者首次评估术前 SII，发现 SII > 430.8 是 OS 与无

病生存(disease-free survival, DFS)的独立预后因素，并为术后复发的独立危险因素[34]。Li 等回顾性分析

310 例不同 EGFR 状态的肺腺癌脑转移患者，发现基线 SII 是 OS 的独立预后因素，但其预测效力在 EGFR
野生型与突变型患者中存在差异[35]。 

4. 总结与展望 

综上，SII 作为整合中性粒细胞、血小板与淋巴细胞的炎症免疫指标，凭借低成本、易获取、简便、

无创的优势，在非小细胞肺癌、小细胞肺癌及肺部特殊亚型肿瘤中均展现出较为一致的预后评估价值，

临床应用前景广阔。但目前 SII 的临床转化仍存在显著瓶颈：尚无统一的检测截断值，且 SII 并非肿瘤特

异，可受感染、用药及急性炎症反应等非肿瘤因素影响[17]，同时现有研究多为回顾性分析，缺乏大样本

前瞻性队列验证，其在特殊人群及联合治疗中的适用边界尚未明确。未来需开展标准化、多中心前瞻性

研究，统一 SII 临界值标准，重视治疗中动态变化及 ΔSII 的价值；并且更应聚焦机制导向的具体命题：

其一，检验 SII 与 EGFR、ALK、KRAS 等驱动基因状态的交互作用，明确基因型是混杂因素抑或效应修

饰因子；其二，评估 SII 对免疫相关不良事件的预测价值；其三，通过抗炎干预验证 SII 的因果性，若降

低 SII 可同步改善结局，其定位将由预后标志物转变为可干预靶点。 
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