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摘 要 目的 系统评价表皮生长因子受体-酪氨酸激酶抑制剂（EGFR-TKIs）治疗期间非小细胞肺癌（NSCLC）患者炎性指标动态

变化与药物疗效的相关性，以期为临床预后评估及治疗策略调整提供循证支持。方法 检索PubMed、Embase、Cochrane Library、

中国知网、万方数据及中国生物医学文献数据库，检索时限为建库至2025年7月20日。筛选文献、提取资料及评价文献质量后，

对纳入研究的结果进行描述性分析。结果 共纳入 8项研究，分析了 EGFR-TKIs 治疗前后 6项炎性指标与药物疗效之间的相关

性。偏倚风险评估结果显示6项为高质量研究，2项为中等质量研究。其中，7项研究结果表明，治疗前较低的中性粒细胞-淋巴细

胞比值（NLR）、衍生中性粒细胞-淋巴细胞比值（dNLR）、血小板-淋巴细胞比值（PLR）和单核细胞-淋巴细胞比值（MLR），较高的淋

巴细胞-单核细胞比值（LMR），以及治疗后NLR、MLR的降低与LMR的升高与更长的中位无进展生存期相关。5项研究结果表

明，治疗前较低的NLR、dNLR、PLR和白细胞介素-6（IL-6），较高的LMR，以及治疗后NLR、dNLR的降低与LMR的升高均与中位

总生存期延长相关。3项研究结果表明，治疗前较低的 IL-6与更高的客观缓解率相关，而治疗后两者的相关性仍存争议；1项研究

显示，治疗后NLR、MLR和PLR的早期下降可能与客观缓解获益存在相关性。结论 NSCLC患者接受EGFR-TKIs治疗期间，低炎

症水平与更好的疗效相关。
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ABSTRACT OBJECTIVE To systematically evaluate the correlation between dynamic changes in inflammatory markers during 

treatment with epidermal growth factor receptor-tyrosine kinase inhibitors （EGFR-TKIs） in non-small cell lung cancer （NSCLC） 

patients and therapeutic efficacy， with the aim of providing evidence-based support for clinical prognosis assessment and treatment 

strategy adjustment. METHODS Databases including PubMed， Embase， Cochrane Library， CNKI， Wanfang Data， and CBM were 

searched from the inception to July 20， 2025. Following literature screening， data extraction and quality assessment， descriptive 

analysis was conducted on the outcomes of included studies. RESULTS A total of eight studies were included to analyze the 

correlation of 6 inflammatory markers before and after treatment with EGFR-TKIs with therapeutic efficacy. The risk of bias 

assessment identified six high-quality studies and two moderate-quality studies. Among these studies， seven studies demonstrated 

that lower levels of neutrophil-to-lymphocyte ratio （NLR）， derived neutrophil-to-lymphocyte ratio （dNLR）， platelet-to-lymphocyte 

ratio （PLR）， and monocyte-to-lymphocyte ratio （MLR）， higher lymphocyte-to-monocyte ratio （LMR） before treatment， as well as 

decreased NLR and MLR and increased LMR after treatment were associated with longer median progression-free survival. Five 

studies indicated that lower levels of NLR， dNLR， PLR， and interleukin-6 （IL-6）， higher LMR before treatment as well as 

decreased NLR and dNLR and increased LMR were associated with longer median overall survival. Three studies indicated that 

lower levels of IL-6 were associated with a higher objective response rate， while the association of these markers after treatment 

remained controversial； another study showed that an early 

decline in NLR， MLR， and PLR after treatment may be 

associated with objective response benefit. CONCLUSIONS 
Lower inflammatory levels during EGFR-TKIs therapy correlate 

with better therapeutic efficacy in NSCLC patients.
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表皮生长因子受体-酪氨酸激酶抑制剂（epidermal 

growth factor receptor-tyrosine kinase inhibitors，EGFR-

TKIs）已广泛用于晚期 EGFR 突变阳性非小细胞肺癌

（non-small cell lung cancer，NSCLC）患 者 的 一 线 治

疗[1―3]。目前，我国已获批上市了 3代EGFR-TKIs，包括

第一代药物吉非替尼、厄洛替尼和埃克替尼，第二代药

物阿法替尼和达可替尼以及第三代药物奥希替尼、阿美

替尼、伏美替尼和贝福替尼等。然而临床实践表明，在

接受相同EGFR-TKIs一线治疗的NSCLC患者中，药物

暴露差异可达15倍，无进展生存期差异高达30倍，提示

EGFR-TKIs在不同个体间的疗效存在显著差异[4―6]。近

年研究发现，炎症状态可能会通过抑制代谢酶活性、改

变药物转运蛋白表达等影响药物的体内药动学（phar‐

macokinetics，PK）与药效学（pharmacodynamics，PD）[7―8]，

且基线低炎症水平与更优的预后显著相关[9―13]。然而，

炎性指标在疾病进展及治疗过程中可能发生动态波动，

仅依靠单个时间点的基线数据难以准确评估其与疗效

之间的关联，加之现阶段尚缺乏系统证据以明确炎性指

标动态变化在EGFR-TKIs疗效评估中的价值。为此，本

研究拟系统评价炎性指标动态变化与EGFR-TKIs疗效

的相关性，以期为临床决策提供循证依据。本系统评价

严格遵循《Cochrane干预措施系统评价手册》和《系统评

价与荟萃分析优先报告条目》（PRISMA）实施，并在

PROSPERO平台注册（注册号CRD420251084981）。

1　资料与方法
1.1　文献检索策略

检索PubMed、Embase、Cochrane Library、中国知网、

万方数据及中国生物医学文献数据库，中文检索词包括

“非小细胞肺癌”“吉非替尼”“厄洛替尼”“埃克替尼”“达

可替尼”“阿法替尼”“奥希替尼”“阿美替尼”“伏美替尼”

“贝福替尼”“白细胞介素-6”“C反应蛋白”“血小板-淋巴

细胞比值”“中性粒细胞-淋巴细胞比值”“淋巴细胞-单核

细胞比值”“单核细胞-淋巴细胞比值”“系统免疫炎症指

数”“系统炎症反应指数”“C反应蛋白/白蛋白比值”“晚

期肺癌炎症指数”“平均血小板体积”“平均血小板体积-

血小板计数比值”“格拉斯哥预后评分”“改良格拉斯哥

预后评分”“泛免疫炎症值”“衍生中性粒细胞-淋巴细胞

比值”；英文检索词包括“non-small cell lung cancer”“ge‐

fitinib”“erlotinib”“icotinib”“dacomitinib”“afatinib”

“osimertinib”“almonertinib”“aflutinib”“befotertinib”“in‐

terleukin-6”“C-reactive protein”“platelet-to-lymphocyte 

ratio”“neutrophil-to-lymphocyte ratio”“lymphocyte-to-

monocyte ratio”“monocyte-to-lymphocyte ratio”“sys‐

temic immune-inflammation index”“systemic inflamma‐

tory reaction index”“C-reactive protein/albumin ratio”“ad‐

vanced lung cancer inflammation index”“mean platelet 

volume”“mean platelet volume to platelet count ratio”

“modified Glasgow prognostic score”“Glasgow prognos‐

tic score”“pan-immune-inflammation value”“derived 

neutrophil-to-lymphocyte ratio”。检索时限为建库至

2025年 7月 20日，采用主题词与自由词相结合的方式，

通过布尔运算符、截词符组合EGFR-TKIs与炎性指标的

检索词。

1.2　纳入与排除标准

本研究的纳入标准包括——（1）研究对象：经组织

学或细胞学确诊的不同临床分期的 EGFR 突变阳性

NSCLC患者。（2）研究类型：观察性研究和干预性研究。

其中，观察性研究包括队列研究和病例对照研究；干预

性研究包括随机对照试验（randomized controlled trial，

RCT）和非随机对照试验（non-randomized controlled 

trial，NRCT）。（3）治疗药物：第一代（吉非替尼、厄洛替尼

和埃克替尼）、第二代（阿法替尼和达可替尼）以及第三

代（奥希替尼、阿美替尼、伏美替尼和贝福替尼）EGFR-

TKIs。（4）研 究 结 局 ：中 位 无 进 展 生 存 期（median 

progression-free survival，mPFS）、中位总生存期（median 

overall survival，mOS）、客观缓解率（objective response 

rate，ORR）。（5）结果评价：研究需基于基线水平及治疗

期间至少1种炎性指标的动态变化评估疗效。

本研究的排除标准包括：（1）综述、简报、信函、社

论、评论、会议摘要及病例报告等；（2）非临床研究（细胞

实验、动物实验、药化合成实验等）；（3）非中英文文献；

（4）重复发表的文献。

1.3　文献筛选与资料提取

两位研究者独立筛选文献并提取数据，包括第一作

者、发表年份、国家、研究类型、样本量、性别、年龄、

EGFR-TKIs及使用占比、炎性指标、检测时间点、随访时

间和结局指标等。意见分歧时与第三位专家商议决定；

数据缺失则核查补充材料，必要时联系通信作者获取相

关数据。

1.4　质量评价

本研究采用国际公认标准工具评估纳入文献的方

法学质量：观察性研究采用纽卡斯尔 -渥太华量表

（Newcastle-Ottawa Scale，NOS）进行评估，对纳入研究的

对象选择、组间可比性、暴露因素3个因素进行评分，总

分 9分，得分越高代表研究质量越高。干预性研究中，

RCT 采用 Cochrane RoB 2.0偏倚风险评估工具进行评

估，从随机化过程、偏离既定干预、缺失结局数据、结局

测量和选择性报告 5个核心领域开展评估；NRCT选用

非随机干预性研究偏倚风险评估工具进行评估，评价混

杂因素、研究对象选择等潜在偏倚来源。以上所有评估

工作均由两名研究者独立完成，分歧通过讨论或咨询第

三方专家解决。
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1.5　统计学方法

对纳入研究的结果进行描述性分析。

2　结果
2.1　文献筛选结果

初检获得相关文献 5 719篇，剔除重复文献 238篇；

阅读标题、摘要后，剔除 5 406篇研究（其中研究类型不

符 1 908篇、治疗药物不符 934篇、研究结局不符 2 124

篇、发表类型不符 440篇），筛选出相关文献 75篇；仔细

阅读全文，排除无动态炎性指标相关结局的文献67篇，

最终纳入8篇文献[14―21]。

2.2　纳入文献的基本特征及质量评价

纳入的8项研究中，4项[14―16，18]为回顾性队列研究、2

项[19，21]为病例对照研究、2项[17，20]兼具队列研究和病例对

照研究特点，累计患者 1 004例。炎性指标方面，4项研

究[14，17―18，20]涉及中性粒细胞-淋巴细胞比值（neutrophil-to-

lymphocyte ratio，NLR），3 项研究[15，19，21]涉及白细胞介

素-6（interleukin-6，IL-6），各有 2项研究涉及淋巴细胞-

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

其治疗 1个月较基线的变化率（1-month-to-baseline ratio 

of LMR，MBR）[16，18]和血小板-淋巴细胞比值（platelet-to-

lymphocyte ratio，PLR）[18，20]，另各有1项研究涉及衍生中

性 粒 细 胞 - 淋 巴 细 胞 比 值（derived neutrophil-to-

lymphocyte ratio，dNLR）[18]和单核细胞-淋巴细胞比值

（monocyte-to-lymphocyte ratio，MLR）[20]。药物方面，4

项研究考察吉非替尼[14―15，17，19]，而厄洛替尼[14，18]、阿法替

尼[14，20]和奥希替尼[14，21]各有 2项研究，另各有 1项研究涉

及埃克替尼[15]与伏美替尼[21]。本研究纳入文献的 NOS

质量评价结果显示，6项研究[14―17，19―20]的NOS得分在7～

9分之间，属于高质量研究；其余 2项[18，21]得分为 5分，属

于中等质量研究。纳入研究的基本特征见表1。

2.3　系统评价结果

2.3.1　mPFS

共 7项研究[14―20]探索了 6项炎性指标（NLR、LMR、

PLR、IL-6、MLR和dNLR）与EGFR-TKIs治疗患者mPFS

的相关性，相关性分析结果见图1。

共 4项研究[14，17―18，20]聚焦于 NLR，结果均表明使用

EGFR-TKIs 前较低的 NLR 与更长的 mPFS 相关。Yun

等[14]综合分析了使用吉非替尼、厄洛替尼、阿法替尼、奥

希替尼的患者在不同时间点的NLR与mPFS的关系，结

果显示基线NLR≥5的患者mPFS显著短于NLR＜5的

患者（P＝0.003）。Yetişir 等[18]与 Chang 等[20]分别探讨了

厄洛替尼、阿法替尼治疗后NLR动态变化与患者mPFS

的关系：前者发现厄洛替尼治疗后 NLR≤3.40的患者

mPFS更长（P＜0.001），但未明确检测时间点；后者则指

出，阿法替尼治疗 1～3个月后，NLR降低幅度≤29.5%

的患者 mPFS 显著更长（P＝0.001）。两项研究共同提

示，治疗后 NLR 适度降低可能与更长的 mPFS 相关。

Lee等[17]通过多变量分析证实，吉非替尼治疗后NLR≤

2.90是mPFS延长的独立预测因子[风险比（hazard ratio，

HR）＝1.230，P＜0.001]，但该关联在化疗组、吉非替尼

组中均一致存在。然而，Yun等[14]也指出，与使用EGFR-

TKIs治疗后NLR≥5的患者相比，NLR＜5的患者在第6

周（P＝0.29）和第 3个月时（P＝0.52）并未表现出 mPFS

显著延长；此外，从治疗开始至疾病进展前 6周（P＝

0.18）或疾病进展（P＝0.56）时，NLR均未见显著变化，提

示其在预测EGFR-TKIs预后方面的临床价值仍需进一

步探索。

共 2 项研究[16，18] 探索了 LMR 与 EGFR-TKIs 患者

mPFS 的相关性，研究结果均显示，基线高于临界值的

表1　纳入文献的基本特征

第一作者及
发表年份
Yun 2021[14]

Jia 2018[15]

Chen 2015[16]

Lee 2012[17]

Yetişir 2023[18]

Sheng 2017[19]

Chang 2025[20]

王倩2024[21]

国家

美国

中国
中国
韩国

土耳其
中国
中国
中国

研究
类型

R

R

R

R/C

R

C

R/C

C

样本量/

例
137

59

LMR：253；MBR：151

103

43

54

325

30

性别（男/女）/

例
102/35

33/26

104/149

NR

15/28

26/28

178/147

16/14

年龄/

岁
63.9（56.7～71.9）a

60（35～81）b

65.2±12.4c

NR

NR

57（39～88）d

＜65岁者占54.80%
62e

EGFR-TKIs（使用比例/%）

厄洛替尼（55.5），奥希替尼（26.3），阿法替尼
（17.5），吉非替尼（0.7）

吉非替尼（86.4），埃克替尼（13.6）

NR

吉非替尼（100）

厄洛替尼（100）

吉非替尼（100）

阿法替尼（100）

奥希替尼（NR），伏美替尼（NR）

治疗
线数
一线

一线
一线
一线
NR

NR

NR

一线

炎性指标

NLR

IL-6

LMR、MBR

NLR

NLR、LMR、PLR、dNLR

IL-6

NLR、MLR、PLR

IL-6

炎性指标检测时间点

基线、第 6 周、第 3 个月、疾
病进展、疾病进展前6周
基线、第1个月
基线、第1个月
基线、第1个月
NR

基线、第1个月
基线、第1～3个月
基线，第1、3个月

中位随访时间/

月
36.60

NR

24.02

36.00

NR

14.20

84.00 f

NR

结局
指标
①②　

①②③
①②　
①②　
①②　
①③　
①③　
③　　

NOS

得分
9

7

8

9

5

7

8

5

R：回顾性队列研究；C：病例对照研究；NR：未报道；a：中位年龄（四分位间距）；b：平均年龄（范围）；c：平均年龄±标准差；d：中位年龄（范围）；

e：中位年龄；f：总随访时间；①：mPFS；②：mOS；③：ORR。

NOS得分

关联方向          负相关      正相关

mPFS mOS 炎性指标纳入研究

P
L

R
N

L
R

M
L

R
L

M
R

IL
-6

dN
L

R

10               5                0                5               10     10               5                0               5                10

Yetişir等
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图1　NSCLC 患者EGFR-TKIs治疗期间炎性指标与疗

效关系的双向条形图



中国药房  2026年第37卷第11期 China Pharmacy  2026 Vol. 37  No. 11  · 1493 ·

LMR与显著延长的mPFS相关。Chen等[16]进一步根据

LMR动态变化分组分析后发现，患者的mPFS呈现显著

差异：LMR＞3.29 且 MBR＞0.63 组的 mPFS 最长，为

15.4 个月；LMR＞3.29 或 MBR＞0.63 组为 7.1 个月；

LMR≤3.29且 MBR≤0.63组仅为 2.0个月（P＜0.001）。

以上结果提示，当患者基线LMR和MBR同时较高时，

患者mPFS延长最为显著；多变量分析进一步提示，基线

LMR＞3.29（P＝0.009）和 MBR＞0.63（P＝0.004）均是

mPFS延长的独立预测因子。

共 2项研究[18，20]探索了 PLR 与厄洛替尼、阿法替尼

治疗患者mPFS的相关性，结果均证实，基线低于临界值

的 PLR 与更长的 mPFS 相关。Chang 等[20]进一步发现，

治疗 1～3个月后PLR增幅≤18.8%的患者，其mPFS显

著延长（P＝0.016）；然而在多因素分析中，此差异无统

计学意义，提示其可能并非独立预测因子（P＞0.050）。

共2项研究[15，19]探索了 IL-6与EGFR-TKIs治疗患者

mPFS 的相关性，但结论不一致：Jia 等[15]发现，基线 IL-

6＞23.05 pg/mL与吉非替尼和埃克替尼治疗患者较短的

mPFS显著相关（P＝0.003），且基线 IL-6是mPFS的独立

预测因子（P＝0.022）。而Sheng等[19]研究显示，基线 IL-

6≥5.50 pg/mL 与吉非替尼治疗患者较短的 mPFS 显著

相关（P＜0.050）；然而在吉非替尼治疗1个月后，IL-6≥

1.70 pg/mL 和 IL-6＜1.70 pg/mL 两组间的 mPFS 差异不

显著，多因素分析也表明其并非mPFS的独立预测因子

（P＞0.050）。

共 1项研究[20]探索了 MLR 与阿法替尼治疗患者

mPFS 的相关性。结果显示，基线 MLR≤0.19的患者

mPFS 显著延长（P＜0.001）；此外，治疗 1～3 个月后

MLR 降幅≤57.9% 的患者，其 mPFS 也显著延长（P＝

0.004），提示治疗期间 MLR 控制良好与 mPFS 延长

相关。

共 1项研究[18]探索了 dNLR 与厄洛替尼治疗患者

mPFS的相关性。结果表明，仅基线dNLR≤2.50的患者

其 mPFS 显著延长（P＝0.038），治疗期间 dNLR 的变化

则与mPFS无关；尽管dNLR降低组的mPFS在数值上优

于升高组，但差异无统计学意义（P＝0.276）。

2.3.2　mOS

共 5项研究[14―18]探索了 5项炎性指标（NLR、LMR、

dNLR、PLR 和 IL-6）与 EGFR-TKIs 治疗患者 mOS 的相

关性，结果见图1。

共3项研究[14，17―18]探索了NLR与EGFR-TKIs治疗患

者 mOS 的相关性，结果一致表明基线低于临界值的

NLR与mOS延长显著相关。Yun等[14]和Yetişir等[18]进一

步探索了治疗后NLR动态变化对mOS的影响：前者发

现，治疗后 NLR＜5（P＝0.006）或治疗期间持续维持

NLR＜5（P＜0.001）均与mOS延长显著相关；多变量分

析显示 ，治疗第 3 个月时 NLR≥5（HR＝3.002，P＝

0.011）或NLR≥3（HR＝1.231，P＝0.005）均与死亡风险

显著增加相关；此外，将NLR作为连续变量分析发现，治

疗 开 始 时（HR＝1.060，P＝0.011）、第 6 周 时（HR＝

1.087，P＝0.004）及第 3个月时（HR＝1.181，P＝0.002），

较高的NLR均与死亡风险呈正相关。后者进一步表明，

治疗期间 NLR 降低与更长的 mOS 密切相关（P＝

0.006）。两项研究共同提示，治疗期间任何时间点的

NLR升高都可能预示mOS缩短，且其预测价值可能不

依赖临界值。Lee 等[17]进一步验证了 NLR 的预测作用

（该研究基于吉非替尼组与化疗组的所有患者进行分

析，未对吉非替尼组进行单独分析），以基线NLR＝3.25

为临界值进行分组，结果显示基线 NLR＞3.25患者的

mOS显著短于NLR≤3.25的患者（P＝0.013）；按治疗 1

个月后NLR三分位临界值（1.42和2.18）分组，结果显示

各亚组患者的mOS呈显著缩短趋势（P＝0.014）；多变量

分析表明，治疗后NLR＞2.90与死亡风险增加显著相关

（HR＝1.130，P＜0.001）；进一步按基线-治疗后 NLR 分

组发现，在高基线NLR（＞3.25）的患者中，治疗后NLR≤

2.90患者的mOS显著长于治疗后NLR＞2.90患者（P＜

0.001），提示即使基线NLR偏高，若治疗后NLR有效降

低，患者仍可能获得更长的 mOS，这凸显了动态监测

NLR在预后评估中的临床意义。

共 2项研究[16，18]探索了 LMR 与 EGFR-TKIs 治疗患

者mOS的相关性，结果均证实，基线高于临界值的LMR

与更长的mOS相关。Chen等[16]的研究进一步揭示了联

合指标与动态变化的预后价值——根据基线 LMR 与

MBR 将患者分为 3 个亚组，其 mOS 呈现显著差异：

LMR＞3.29 且 MBR＞0.63 组为 32.6 个月，LMR＞3.29

或MBR＞0.63组为 13.7个月，两者均低组仅为 5.1个月

（P＜0.001），该结果提示，当患者基线LMR和MBR同时

较高时，均可能获得更长的mOS；多变量分析进一步证

实，基线LMR＞3.29是mOS延长的独立预测因子（P＜

0.001）。

共 1项研究[18]探索了 dNLR 与厄洛替尼治疗患者

mOS的相关性。研究结果表明，基线 dNLR＜2.50（P＝

0.010）及治疗后 dNLR 降低（P＝0.011）的患者，其 mOS

均显著延长，提示其基线水平与治疗期间动态变化均具

有预后价值。

共 1 项研究[18]探索了 PLR 与厄洛替尼治疗患者

mOS的相关性。结果表明，基线PLR≤195的患者显著

延长（P＝0.001）；尽管治疗后PLR增幅≤18.8%的mOS

在数值上长于增幅＞18.8%的患者，但该差异无统计学

意义（P＝0.133），提示治疗期间PLR的动态变化对长期

生存的预测价值可能有限。

共1项研究[15]探索了IL-6与吉非替尼与埃克替尼治疗

患者mOS的相关性。结果表明，基线 IL-6＞23.05 pg/mL

与较短的 mOS 显著相关（P＜0.001），且基线 IL-6≤

23.05 pg/mL是mOS延长的独立预测因子（P＝0.004）。
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2.3.3　ORR

共 3项研究[15，19，21]探索了 IL-6与EGFR-TKIs治疗患

者ORR的相关性。研究结果均显示，基线低于临界值

的 IL-6与更高的ORR显著相关（P＜0.050）。然而，治疗

后 IL-6的变化与 ORR 的相关性不一致，其作为疗效预

测指标的价值仍需进一步验证：Jia等[15]与王倩[21]研究表

明，吉非替尼、埃克替尼、奥希替尼、伏美替尼治疗后 IL-

6变化均与 ORR 无相关性（P＞0.050）；而 Sheng 等[19]研

究显示，吉非替尼治疗1个月后，IL-6较基线降低组表现

出更高的ORR（P＝0.020），提示治疗有效的患者可能伴

随着 IL-6的下降。

共1项研究[20]分别探索了NLR、MLR和PLR与阿法

替尼治疗患者ORR的相关性。该研究回顾性分析了接

受阿法替尼治疗的EGFR突变NSCLC患者，结果显示，

治疗后 1～3个月 NLR（P＝0.002）、MLR（P＜0.0001）和

PLR（P＝0.002）均较基线显著下降，提示NLR、MLR和

PLR的早期下降可能与阿法替尼治疗后的ORR获益存

在相关性。

3　讨论
3.1　炎性指标动态变化与EGFR-TKIs疗效的相关性

肺癌患者的炎症负担发生率高达50%，这凸显了炎

症管理在肺癌治疗中的重要性[22]。本系统评价结果表

明，NSCLC患者接受EGFR-TKIs治疗期间炎性指标的

动态变化与药物疗效存在一定相关性：NLR和LMR展

现出更为重要的临床价值，治疗过程中NLR降低或维持

低水平及LMR升高或维持高水平，与更好的治疗反应

和生存获益密切相关；相比之下，dNLR、PLR和MLR的

基线水平具有较为明确的预后意义，但其动态变化的预

测价值相对有限；而治疗后 IL-6变化的预测意义则存在

争议。

3.2　炎性指标影响EGFR-TKIs疗效的作用机制

在NSCLC患者接受EGFR-TKIs治疗的过程中，机

体的炎症状态可从PK与PD两个关键层面影响药物的

作用效果[7]。在PK方面，炎症反应的影响可贯穿药物的

吸收、分布、代谢、排泄全过程：在吸收环节，炎症反应可

破坏肠道屏障，导致药物的全身暴露量增加，与炎症反

应相关的胃肠动力异常、菌群紊乱还可进一步加剧口服

药吸收的不确定性；在分布环节，炎症反应会通过改变

血浆蛋白结合、药物分布容积及组织屏障穿透性等方式

干扰药物在体内的分布；在代谢环节，大多数 EGFR-

TKIs主要经肝脏CYP450酶代谢[23]，促炎因子（如 IL-6、

肿瘤坏死因子-α等）可通过激活核因子κB通路、干扰核

受体功能，进而抑制代谢酶功能，导致EGFR-TKIs血药

浓度升高[8]；在排泄环节，炎症反应可能引发急性肾损伤

而降低药物清除率。上述炎症反应引起EGFR-TKIs的

PK 变化不仅间接引起了 PD 的变化，还可能通过下调

EGFR-TKIs受体表达与敏感性，直接影响药物的疗效。

NLR、LMR、MLR、PLR、dNLR作为由淋巴细胞、中

性粒细胞、单核细胞、血小板组成的复合炎性指标，能够

敏感地反映机体炎症反应的动态变化，当中性粒细胞、

单核细胞、血小板等促炎细胞增多或淋巴细胞等抗炎细

胞减少时，这些比值会出现异常升高，提示机体炎症状

态加剧。同时，IL-6作为重要的促炎细胞因子，其水平

变化也直接代表了机体炎症反应的强度。由于炎症状

态会干扰EGFR-TKIs的PK和PD过程，因此这些炎性指

标动态改变可间接反映炎症反应对药物疗效的影响，是

评估EGFR-TKIs疗效的潜在生物标志物。

3.3　纳入研究质量评价及后续研究建议

本研究通过NOS量表对纳入的研究进行了质量评

估，结果显示 6项研究[14―17，19―20]为高质量研究，2项研

究[18，21]为中等质量研究，总体方法学质量较好。进一步

分析发现，2项中等质量研究[18，21]在组间可比性校正和随

访信息报告方面存在不足，可能对结果的稳健性产生一

定影响。值得注意的是，1项研究[20]先通过单变量分析

筛选出P＜0.150的潜在影响因素，再将其纳入后续多因

素Cox模型进行调整，并在模型中校正了体能状态、临

床分期和肝转移等与预后显著相关的变量，以聚焦于具

有实际混杂作用的因素，避免模型过度拟合。其结果显

示，治疗后NLR下降幅度＞29.5%仍与较短的mPFS独

立相关（HR＝1.59，P＝0.021），提示NLR动态变化可能

具有一定的独立预后预测价值。

未来研究可在以下方面进一步完善：（1）规范研究

设计与报告标准，建议在研究设计中预先对关键的临床

混杂因素进行匹配或分层；（2）研究报告应严格遵循相

关报告规范，确保基线特征、干预细节、测量方法、统计

分析过程和失访数据的完整透明，特别是需要明确报告

效应量及其置信区间；（3）优化统计分析方法，在采用多

变量模型校正混杂因素的基础上，可进一步探索运用机

器学习方法整合多个指标分析其动态变化轨迹，以提升

预测效能与临床适用性，同时减少数据驱动变量筛选可

能引入的偏倚。

3.4　本研究的局限性

本研究存在一定的局限性：（1）纳入研究具有一定

的临床异质性和统计学异质性，因此仅进行了描述性分

析。（2）纳入研究多为回顾性分析，且样本量较小，可能

影响结果的可靠性。（3）因现有文献和证据有限，本研究

主要探索炎症对EGFR-TKIs的PD的影响而未涵盖PK。

4　结语
本系统评价纳入 8项研究，系统评估了EGFR-TKIs

（吉非替尼、厄洛替尼、埃克替尼、阿法替尼、奥希替尼和

伏美替尼等）疗效与 6项炎性指标（NLR、dNLR、LMR、

MLR、PLR和 IL-6）基线水平及治疗期间动态变化的相

关性——NLR 和 LMR 展现出更为重要的临床价值，

dNLR、PLR和MLR的基线水平具有较为明确的预后意

义，而治疗后 IL-6变化的预测意义则存在争议。纳入的

8项研究中6项为高质量研究，整体证据可信度较高，未



中国药房  2026年第37卷第11期 China Pharmacy  2026 Vol. 37  No. 11  · 1495 ·

来仍需开展大样本、多中心研究明确标准化检测方案及

联合预测模型的临床价值，以指导患者的个体化管理。
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