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摘要 ： 近年来炎症与肿瘤的相互作用机制成为研究热点，尤其为甲状腺乳头状癌 （PTC） 淋巴结转移

（LNM） 患者的预测提供了新视角。该文系统评价了中性粒细胞/淋巴细胞比值、淋巴细胞/单核细胞比值、

血小板/淋巴细胞比值及全身免疫炎症指数 （SII） 与肿瘤细胞相互作用的分子机制，揭示了SII通过整合血小

板介导的血管生成、中性粒细胞源性炎症级联及淋巴细胞耗竭动态，精准反映肿瘤免疫反应全过程。同时基

于这些炎症指标构建术前决策树模型使中央区淋巴结清扫阳性率提高，为临床上实现PTC患者LNM风险的

精准分层及个体化治疗策略的优化提供了理论依据。
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Abstract: In recent years, the interplay between inflammation and tumors has become a research focus, 

particularly offering new perspectives for predicting lymph node metastasis (LNM) in patients with papillary thyroid 

carcinoma (PTC). This review systematically summarized the molecular mechanisms linking neutrophil-to-

lymphocyte ratio (NLR), lymphocyte-to-monocyte ratio (LMR), platelet-to-lymphocyte ratio (PLR), and systemic 

immune-inflammation index (SII) with tumor cells. It revealed that SII accurately reflects the entire tumor immune 

response by integrating platelet-mediated angiogenesis, neutrophil-driven inflammatory cascades, and dynamic 

lymphocyte depletion. Moreover, a preoperative decision tree model based on these inflammatory indices improved 

the positive rate of central lymph node dissection, providing a theoretical basis for precise risk stratification and 

optimization of individualized treatment strategies for PTC patients with LNM.
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甲 状 腺 癌 （thyroid cancer, TC） 是 最 常 见 的 内

分 泌 恶 性 肿 瘤 ， 其 中 甲 状 腺 乳 头 状 癌 （papillary 

thyroid carcinoma, PTC） 占比最高 （80%～90%） [1]。

PTC 虽 然 总 体 预 后 较 好 ， 但 颈 部 淋 巴 结 转 移

（lymph node metastasis, LNM） 是影响其复发率和远

期 生 存 率 的 重 要 因 素 。 研 究 表 明 ， 30%～80% 的

PTC 患者在确诊时存在不同程度的 LNM[2]。

近年来，炎症与肿瘤的相互作用机制成为研

究热点[3]。血液中的炎性介质包括中性粒细胞、淋

巴细胞、单核细胞和血小板等，其比值变化能够

反映机体免疫炎症状态。中性粒细胞/淋巴细胞比

值 （neutrophil-to-lymphocyte ratio, NLR）、淋巴细胞/

单核细胞比值 （lymphocyte-to-monocyte ratio, LMR）、

血 小 板/淋 巴 细 胞 比 值 （platelet-lymphocyte ratio, 

PLR） 和 全 身 免 疫 炎 症 指 数 （systemic immune-

inflammation index, SII） 等炎症指标在多种恶性肿瘤

的诊断、预后评估中显示出重要价值[4]。

本文旨在系统综述这些淋巴细胞相关炎症指

数在 PTC 淋巴结转移预测中的研究进展，分析其临

床应用价值和局限性，为临床决策提供参考。

1  NLR 

NLR 升 高 反 映 了 机 体 炎 症 反 应 的 失 衡 状 态 。

早在 19 世纪，VIRCHOW 首次观察到肿瘤组织中存

在白细胞浸润现象，并提出炎症可能与肿瘤发生

存在关联[5]。炎症与肿瘤的关联主要通过两条通路

实现：①外源性通路，由外部炎症刺激引发肿瘤

发生。在慢性炎症下，炎症细胞和上皮细胞均可

产 生 活 性 氧/氮 种 （reactive oxygen species/nitrogen 

species, ROS/RNS）， ROS/RNS 在 炎 症 器 官 中 造 成

DNA 损伤，导致癌症发展[5-6]。②内源性通路，由

基因突变引起的持续性炎症反应，促进肿瘤发生。

中性粒细胞会释放活性氧及其他分子促进肿瘤细

胞生长和扩散，而淋巴细胞诱导穿孔素等细胞毒

素发挥抗肿瘤作用，两者的平衡与肿瘤增殖转移

密切相关[7]。高 NLR 可能与炎症存在关联，中性粒

细胞在炎症微环境中的异常增殖会抑制淋巴细胞、

T 细胞及自然杀伤细胞等免疫效应细胞的细胞活

性，进而导致机体免疫功能处于抑制状态[8]。

在临床研究方面，WANG 等[9] 评估 NLR 与 cN0

激素受体阳性乳腺癌患者淋巴结转移的关系，纳

入 220 例患者，使用受试者工作特征曲线确定 NLR

最 佳 临 界 值 为 2.4， 发 现 腋 窝 淋 巴 结 转 移 的 患 者

NLR 较高 （P <0.05）。HE 等[10]开发并验证了一款重

点分析 NLR 在 2 型糖尿病患者发生中央区淋巴结转

移 （central lymph node metastasis, CLNM） 风险的列

线图，纳入 456 例患者的分析结果显示，NLR 最佳

截断值为 2.9204，是发生淋巴结转移的独立预测因

子。该模型在训练数据集中的一致性指数为 0.728，

在 外 部 验 证 数 据 集 中 为 0.618。 GU 等[11] 对 268 例

PTC 患者进行了回顾性分析，发现年龄≤43 岁、男

性 、 肿 瘤 直 径 ≥7 mm、 多 灶 性 以 及 NLR 升 高 是

CLNM 的独立危险因素。

2  LMR 

循 环 中 单 核 细 胞 可 转 化 为 髓 源 性 抑 制 细 胞

（myeloid-derived suppressor cells, MDSCs）、肿瘤相关

巨噬细胞 （tumor-associated macrophages, TAMs），加

速上皮-间质转化，最终作用于肿瘤细胞的增殖、

侵袭和转移[12]。LMR 与 TC 相关预后的关联可能与

肿 瘤 浸 润 淋 巴 细 胞 （tumor-infiltrating lymphocytes, 

TILs） 有关。全身性炎症反应会导致包括 TC 在内

的多种恶性肿瘤预后恶化[13]。其中源自循环单核细

胞的肿瘤相关巨噬细胞和髓源抑制细胞在促进肿

瘤进展和转移方面起着至关重要的作用。研究表

明 TILs 与多种亚型乳腺癌的化疗敏感性和更好的

长 期 生 存 率 有 关[14]。 而 LMR 代 表 了 TILs、 循 环

MDSCs 和 TAMs 的前体单核细胞，这表明 LMR 在富

集复发高危患者方面具有巨大潜力。

在临床应用中，LI 等[15]研究发现炎症指数与中

高风险 PTC 的临床病理特征及复发风险之间的关

系。研究对象为 212 例中高风险 PTC 患者，研究结

果表明，LMR 能够预测肿瘤包膜浸润 （曲线下面

积 0.595，P =0.017）。进一步的多因素回归分析发

现，PLR≤128.1 是复发的独立危险因素。YOKOTA

等[16]对 764 例初诊为 PTC 的患者进行深入研究，结

果显示 LMR 与肿瘤体积、病变、淋巴结转移情况

以及淋巴结转移比例等具有侵袭性的临床病理表
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征存在显著关联，并与患者术后复发风险紧密相

连。多变量分析结果进一步证实，LMR 可被视为

独立的复发预后预测指标，较高的 NLR 和 PLR 值

提示较高的复发风险，而较高的 LMR 值则提示较

低的复发风险。

3  PLR 

血小板活化后可分泌多种细胞因子，如血小

板衍生生长因子、血小板激活因子、血管内皮生

长因子等，这些因子能够促进肿瘤相关血管的生

成以及细胞外基质的降解[17]。目前，肿瘤患者血小

板 聚 集 率 改 变 的 潜 在 原 因 仍 不 明 确 。 事 实 证 明 ，

血小板升高可能会保护癌细胞不被自身免疫系统

发现或攻击。此外，血小板可促进肿瘤细胞黏附

于血管内皮，或通过其配体与癌细胞相互作用[18]。

PLR 由于其获得方式简单，成本低廉，已被广泛应

用于肺癌、结直肠癌、食管癌等肿瘤的预后评估[19]。

临床研究显示，TAN 等[20]通过系统综述和 Meta

分析发现，PLR 在结直肠癌患者中具有重要的预后

价值，高 PLR 与较差的总生存期和无病生存期相

关。TANG 等[21] 构建了 1 个预测 PTC 中央淋巴结转

移的预测模型，通过回顾性分析 1 392 例 PTC 患者，

分析了炎症指标、超声特征和病理特征与中央淋

巴结转移之间的关系。多变量逻辑回归分析表明，

多发性病灶、包膜侵犯、PLR≤130.34、大肿瘤以及

肿瘤位于中下段是 CLNM 的独立危险因素。宋创业

等[22] 对 347 例甲状腺乳头状微癌患者的研究显示，

PLR 与 中 央 区 颈 部 淋 巴 结 转 移 存 在 显 著 关 联 ，

PLR>150 的患者淋巴结转移风险明显增加。

4  SII 

SII 整合了中性粒细胞、淋巴细胞及血小板计

数，是一种新颖的炎症生物标志物。SII 最初被提

出 用 于 预 测 肝 细 胞 癌 根 治 性 切 除 术 后 患 者 的 预

后[23]。近期的研究表明，SII 与某些癌症的发病率

密切相关，而 SII 在预测多种癌症类型的生存率上

其预后价值优于 NLR 和 PLR[24]。SII 绝对值综合反

映了血小板、中性粒细胞、淋巴细胞计数，是免

疫功能的体现，并能在某种程度上预示 TC 淋巴结

转移的风险：①PTC 患者常伴随血小板计数上升。

而血小板能诱导内皮细胞增殖、其因子及血小板

内皮生长因子水平的提升亦会刺激肿瘤细胞的增

殖与分化[25]。②PTC 患者中性粒细胞数量的激增，

伴随着多种炎性介质释放、促进了肿瘤发展及微

环境改变，是肿瘤发展的因素[26]。③PTC 患者的淋

巴 细 胞 计 数 呈 现 降 低 趋 势 。 肿 瘤 免 疫 研 究 领 域 ，

实体肿瘤内淋巴细胞数量的萎缩，削弱了机体抑

制肿瘤发展的防御机制[27]。

临床应用方面，GU 等[28]对 547 例 PTC 患者进行

研究，采用单变量和多变量逻辑回归分析确定 PTC

患者侧颈淋巴结转移 （lateral lymph node metastasis, 

LLNM） 的独立风险因素。结果发现，肿瘤直径和

SII 是区分 PTC 患者 LLNM 的独立危险因素，该研究

中 SII 的最佳截断值为 580。CAI 等[29]通过叙述性综

述分析了血液炎症指标与 PTC 预后的关系，发现

SII 在预测淋巴结转移方面具有显著优势，其预测

效能优于单独的 NLR 或 PLR。

5  各指标临床应用的局限性 

尽管淋巴细胞相关炎症指数在 PTC 淋巴结转移

预测中显示出一定价值，但其临床应用仍存在诸

多局限性[30]。首先，截断值的争议性是主要问题，

不同研究中各炎症指数的最佳截断值存在显著差

异，例如 NLR 的截断值在不同研究中为 1.915 0～

2.920 4，这种差异可能与研究人群的种族、年龄、

性别构成以及检测方法的不同有关，缺乏统一的

标准化截断值限制了这些指标在临床中的广泛应

用。其次，影响因素的复杂性不容忽视，炎症指

数容易受到多种非肿瘤因素的影响，包括感染性

疾病 （如上呼吸道感染、泌尿系统感染等） 可显

著影响白细胞计数及其亚群比例，自身免疫性疾

病 （如桥本甲状腺炎、系统性红斑狼疮等），药物

因素 （如糖皮质激素、化疗药物等），以及生理因

素 （如年龄、性别、妊娠状态等），这些混杂因素

可能导致假阳性或假阴性结果。再次，研究结果

的不一致性也是重要限制因素，不同研究中各炎

症指数与 PTC 淋巴结转移关系的结论并不完全一

致 ， 部 分 研 究 显 示 某 些 指 数 具 有 显 著 预 测 价 值 ，

而另一些研究则未发现显著关联，这种不一致性

可能与样本量大小、研究设计、患者选择标准以

及随访时间的差异有关。此外，预测精度的限制

也不可忽视，目前大多数研究显示，单一炎症指
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数的预测精度有限，曲线下面积通常在 0.6～0.8，

尚未达到理想的临床应用标准，即使是多指标联

合 模 型 ， 其 预 测 精 度 也 需 要 进 一 步 提 高 。 最 后 ，

前瞻性验证的缺乏限制了研究结果的可靠性和推

广性，现有研究大多为回顾性分析，缺乏大规模、

多中心的前瞻性验证研究，也使得这些指标在临

床实践中的应用价值存在不确定性。

6  结论 

综上所述，PTC 的发生、转移及预后评估中，

临 床 实 践 日 益 重 视 淋 巴 细 胞 相 关 炎 症 指 数 ， 即

NLR、PLR、LMR 以及 SII 的重要价值。有研究者

将炎症指数与影像学、形态学特征综合运用，评

估预后、转移风险的准确性远超单一指标，这些

指标在引导个体化治疗和术前决策时具有重要作

用[31]。对于多灶性 PTC，全甲状腺切除联合中央区

淋巴结清扫术已成为重要的治疗策略，炎症指标

在术前评估中发挥着重要作用[32]。然而，这些炎症

指数在临床应用中仍存在截断值争议、影响因素

复杂、预测精度有限等局限性。随着肿瘤微环境

研究日渐深入，血液学指标有望成为早期预警的

利器，助力临床决策。同时，血清标志物如甲状

腺球蛋白、甲状腺球蛋白抗体等在甲状腺癌根治

术联合 I 治疗后的随访期间复发/转移评估中也显示

出重要价值[33]。大规模临床研究与多中心验证亟待

开展，TC 及其他恶性肿瘤的广泛应用潜力尚待充

分挖掘，医生有望借助这些便捷的血液学指标及

早甄别高危人群、制订精细化治疗策略。
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