
生物资源  2025，47（4）：317~323
Biotic Resources

中性粒细胞调控肿瘤发生、发展与转移的研究进展
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摘要： 中性粒细胞是先天免疫系统的重要成员，近年来，其在肿瘤免疫微环境中的作用越来越受关注。研究表明，中性粒

细胞在多种实体瘤中广泛浸润，其数量和功能状态与患者预后及免疫治疗响应密切相关。在肿瘤发生和进展过程中，一方面，

中性粒细胞可通过诱导炎症反应，促进免疫逃逸、血管生成及构建转移微环境等机制，支持肿瘤的生长与转移；另一方面，部分

中性粒细胞亦具备抗肿瘤活性，提示其具有显著的功能异质性。目前，关于中性粒细胞在肿瘤微环境中表型变化的动态调控

机制及其发育谱系尚不完全清晰。本综述系统梳理了中性粒细胞在肿瘤发生、发展与转移过程中的关键作用，重点探讨其表

型与功能异质性、与其他免疫细胞之间的互作机制，以及在肿瘤免疫治疗中的潜在应用价值。通过总结当前研究进展和未解

问题，旨在为深入理解中性粒细胞在肿瘤免疫中的角色提供理论依据，并为其临床干预策略的设计与优化提供新思路。
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Abstract： Neutrophils， as pivotal components of the innate immune system， have recently attracted growing atten⁃
tion for their multifaceted roles within the tumor immune microenvironment.  Emerging evidence demonstrated that neu⁃
trophils are extensively infiltrated in various solid tumors， and their quantity and functional status are strongly associated 
with patient prognosis and immunotherapy response.  During tumorigenesis and progression，on one hand， neutrophils con⁃
tribute to tumor growth and metastasis via promoting inflammation， immune evasion， angiogenesis， and establishing pre-
metastatic niches； on the other hand， certain neutrophil subsets also exhibit antitumor properties， indicating their remarkable 
functional heterogeneity.  Despite these insights， the dynamic regulatory mechanisms governing neutrophil phenotypic 
plasticity and developmental trajectories within the tumor microenvironment remain incompletely understood.  This re⁃
view provides a comprehensive overview of the roles of neutrophils in tumor initiation， progression and metastasis， with 
emphases on their phenotypic and functional diversity， interaction with other immune cells， and emerging applications in 
tumor immunotherapy.  By summarizing recent advances and highlighting unresolved challenges， this review aims to 
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deepen our understanding of neutrophil-mediated tumor immunity and to highlight the development of potential innovative 
strategies for their therapeutic targeting and clinical intervention.

Key words： neutrophils； tumor microenvironment； functional heterogeneity； immune evasion； tumorigenesis and 
metastasis

0 引  言

中性粒细胞作为人体血液中最丰富的白细胞，

近年来被证实在多种实体瘤中大量浸润，在调控肺

癌等恶性肿瘤的肿瘤微环境（tumor microenviron⁃
ment，TME）及肿瘤进展与转移中发挥着重要作

用［1］，已成为肿瘤免疫学研究的热点。鉴于中性粒

细胞在血液中的高丰度和独特的生物学特性，其不

仅是潜力巨大的肿瘤免疫治疗靶点，也具备作为疾

病预后和疗效预测生物标志物的巨大应用价值。因

此，深入理解中性粒细胞在肿瘤微环境中的动态功

能变化及其调控机制，对于推动精准肿瘤免疫治疗

策略的创新至关重要。

19 世纪末，Paul Ehrlich 首次通过染色技术鉴定

了中性粒细胞［2］，随后 Elie Metchnikoff 发现中性粒

细胞在抗细菌感染过程中发挥关键作用，揭示了中

性粒细胞是先天免疫系统发挥抗菌功能的前沿细

胞。中性粒细胞起源于骨髓造血干细胞，随后分化

为起始粒细胞，历经早幼粒细胞、中幼粒细胞、晚幼

粒细胞与杆状核粒细胞，最终发育分化为具备多叶

核特征的成熟中性粒细胞，在趋化因子的作用下由

骨髓进入血液循环，最终浸润到多种组织与器官中

发挥功能［3-4］。

然而，因其寿命短暂、处于终末分化状态及实验

操作难度大，早期针对中性粒细胞的发育与功能的

研究相对有限。随着高通量组学、单细胞技术和体

内成像技术的快速发展，中性粒细胞在免疫与肿瘤

等多种生理病理过程中的多样性和复杂性逐渐被揭

示。研究显示，中性粒细胞通过促进炎症反应、调节

免疫逃逸、诱导肿瘤血管生成以及构建转移微环境

等多条途径，显著推动肿瘤的发生和转移进程。同

时根据其基因表达谱或表面标记，中性粒细胞常常

呈现出不同的亚群，而不同亚群的中性粒细胞在生

理病理过程中往往具有截然相反的作用，反映出其

功能的异质性和可塑性［3，5］。

尽管中性粒细胞在肿瘤中的关键作用已初步明

确，但其发育谱系、表型调控以及与肿瘤微环境中其

他免疫细胞的复杂相互作用尚未被系统阐明，限制

了中性粒细胞靶向治疗策略的开发与临床转化。鉴

于此，系统总结和深入剖析中性粒细胞在肿瘤发生、

发展及转移过程中的作用机制，对于揭示肿瘤免疫

逃逸的本质、优化免疫治疗方案具有重要的科学和

临床价值。本文将重点综述近年来关于中性粒细胞

调控肿瘤进程的研究进展，探讨其在肿瘤免疫微环

境中的功能异质性及其分子机制，评估其作为肿瘤

免疫治疗新靶点的潜力，旨在为未来相关研究和临

床应用提供理论依据和研究方向。

1 中性粒细胞在肿瘤进展中的功能

1. 1 促肿瘤功能

先前研究者将中性粒细胞分为抗肿瘤（N1型）与

促肿瘤（N2型）两种状态，分别由 IFN-β与 TGF-β诱

导形成［3，6］。N2 型中性粒细胞通过诱导血管生成、

分泌基质金属蛋白酶、促进上皮间质转化等机制，重

塑肿瘤微环境，增强肿瘤的生长和侵袭能力。例如，

MMP-9、CCL2 和 CCL7 等因子在血管新生过程中

具有关键作用［7-8］；而特定亚群如肺癌肿瘤微环境中

SiglecF⁺中性粒细胞则表现出更强的促血管生成和

促肿瘤效应［9］。

中性粒细胞还参与构建转移前微环境，尤其是

通过释放中性粒细胞外陷阱（neutrophil extracellu⁃
lar traps，NETs）促进 IL-10⁺固有样 B 细胞活化，继

而诱导调节性 T 细胞扩增，加速远处器官的免疫抑

制性重编程［10］。在体外共培养模型中，中性粒细胞

可诱导肿瘤细胞形态发生变化并增强其迁移能力，

同时通过分泌 IL-17A、S100A8 等因子促进上皮间

质转化［11-12］。基于非小细胞肺癌患者肿瘤组织的单

细胞测序结果进一步揭示，中性粒细胞在肿瘤组织

中具有显著的异质性，其中被定义为促肿瘤特性的

中性粒细胞亚群的富集常与肺癌患者的不良预后密

切相关，并受到肿瘤微环境中病理性激活信号的

调控［13-14］。

中性粒细胞的代谢重编程也参与调控其促肿瘤

表型。在肺腺癌中，中性粒细胞中葡萄糖转运蛋白

GLUT1 的高表达增强其糖酵解活性，维持其促肿瘤

表型和存活能力。而缺失 GLUT1 则显著削弱了其

促肿瘤功能，并降低肿瘤对放疗的耐受性，表明中性

粒细胞表面的 GLUT1 可作为肿瘤治疗的潜在靶

点［15］。此外，在三阴性乳腺癌中，肿瘤细胞通过分泌

富含花生四烯酸的外泌体重塑中性粒细胞的功能表

型，使其表现为免疫抑制表型，从而诱导免疫治疗和
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化疗耐药。而抑制花生四烯酸代谢或脂滴形成可部

分恢复中性粒细胞免疫激活状态［16］。这一结果提

示，针对中性粒细胞脂代谢的靶向干预策略具有一

定的治疗前景。

中性粒细胞在调控肿瘤免疫逃逸中发挥着关键

作用。基于肝癌患者组织的单细胞分析显示，中性

粒细胞主要富集于具有免疫抑制特征的亚群。其

中，CCL4 ⁺中性粒细胞可招募免疫抑制性巨噬细

胞，而 PD-L1⁺中性粒细胞则通过直接抑制 T 细胞

活性削弱抗肿瘤免疫反应［14］。此外，中性粒细胞在

不同肿瘤微环境条件下呈现出高度动态的功能状

态。在胰腺癌的缺氧和高糖酵解特征显著的肿瘤环

境中，中性粒细胞可转化为 dcTRAIL-R1⁺型功能状

态，伴随 VEGFα 表达的显著上调，进而增强血管生

成能力，并与患者不良预后密切相关［17］。另一项研

究指出，与正常组织中性粒细胞相比，肿瘤微环境中

性粒细胞表面 CD300ld 显著上调，其通过 STAT3-
S100A8/A9 轴介导中性粒细胞在肿瘤微环境中的

募集，增强其免疫抑制效应；而阻断该分子可显著提

高免疫检查点抑制剂（如抗 PD-1）的治疗效果［18］。

值得注意的是，特定组织来源的基质细胞也可

重塑中性粒细胞的免疫功能。研究发现，肺部基质

细 胞 通 过 分 泌 前 列 腺 素 E2（prostaglandin E2，
PGE2）赋予中性粒细胞免疫抑制能力，进而促进乳

腺癌向肺部的远端转移；而阻断该信号通路可恢复

T 细胞效应功能，从而抑制肿瘤转移［19］。在脑转移

模型中，增强子组蛋白甲基转移酶 EZH2 的 pY696
位点磷酸化可诱导 G-CSF 表达上调，驱动免疫抑制

性中性粒细胞的积聚；靶向干预该信号轴则可改善

脑转移相关治疗效果［20］。

上述研究表明，中性粒细胞通过促进血管生成，

诱导上皮间质转化，释放 NETs 重编程免疫微环境，

代谢重塑及表达免疫抑制分子等多种策略，协同增

强肿瘤的生长、转移与免疫逃逸能力，展现出高度的

功能异质性和动态适应性（见图 1）。

1. 2 抗肿瘤功能

尽管肿瘤微环境中的中性粒细胞通常被视为促

肿瘤细胞群，但其抗肿瘤功能近年来也受到广泛关

注。早期研究提出的 N1 型中性粒细胞通过直接细

胞毒性和激活肿瘤特异性 T 细胞介导抗肿瘤效

应［6］。在早期非小细胞肺癌（non-small cell lung car⁃
cinoma，NSCLC）肿瘤组织中，具有抗肿瘤活性的中

性粒细胞呈现高度分叶的核结构，并表达抗原呈递

相关分子（如 HLA、CD15、CD86），表现出促进 T 细

胞激活的潜力［21］。此外，中性粒细胞还可产生活性

氧（reactive oxygen species，ROS）、过氧化氢（H₂O₂）
及弹性蛋白酶，对肿瘤细胞产生直接毒性作用［22⁃25］。

同时，N1 型中性粒细胞还能通过分泌趋化因子招募

效应性 T 细胞，增强肿瘤微环境中的免疫清除反应。

近期研究进一步识别出一类表达干扰素刺激基

图 1　中性粒细胞促进肿瘤进展的功能与机制

Figure 1　Functions and mechanisms of neutrophils in 
promoting tumor progression

注：（a）肿瘤浸润性中性粒细胞通过上调葡萄糖转运蛋白

GLUT1，增强葡萄糖摄取和糖酵解活性，促进肿瘤进展；

（b）肿瘤细胞分泌富含花生四烯酸的外泌体，诱导中性粒细

胞上调免疫抑制分子 PD⁃L1，促进 T 细胞耗竭，助力免疫逃

逸；（c）肿瘤相关中性粒细胞分泌高水平趋化因子 CCL4，募
集抑制性巨噬细胞（M2 型），促进免疫抑制性微环境形成，同

时表达 CD300ld，增强自身对肿瘤微环境的浸润能力，强化

免疫抑制效应；（d）中性粒细胞分泌 CCL2、CCL7 及 MMP⁃9
促进血管生成；（e）中性粒细胞分泌 IL-17A 和 S100A8，促进

上皮 ⁃间质转化；（f）通过形成中性粒细胞外陷阱（NETs），中

性粒细胞可激活 IL-10+固有样 B 细胞，进而促进调节性 T 细

胞扩增，发挥促肿瘤作用。

Note： （a） Tumor-infiltrating neutrophils promote tumor pro⁃
gression by upregulating GLUT1 to enhance glucose uptake 
and glycolytic activity.  （b） Arachidonic acid-enriched tumor-
derived exosomes upregulate PD-L1 expression in neutro⁃
phils， promoting T cell exhaustion and facilitating immune 
evasion.  （c） Tumor-associated neutrophils secrete high levels 
of the chemokine CCL4， recruiting M2-like immunosuppres⁃
sive macrophages.  The expression of CD300ld by neutrophils 
facilitates their infiltration into tumor tissue and strengthens im ⁃
munosuppressive activity within the tumor microenvironment.  
（d） Neutrophils promote angiogenesis by releasing CCL2， 
CCL7 and MMP9.  （e） Neutrophils facilitate epithelial-mes⁃
enchymal transition （EMT） via secretion of IL-17A and 
S100A8.  （f） Neutrophils form neutrophil extracellular traps 
（NETs） to activate IL ⁃ 10 ⁺ innate-like B cells， which pro⁃
motes Treg expansion and support tumor progression by 
shaping an immunosuppressive microenvironment.
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因（interferon-stimulated genes，ISGs）特征的中性粒

细胞亚群，其在免疫检查点抑制剂（immune check⁃
point inhibitors，ICI）治疗中与治疗响应密切相关，提

示其可能作为新型免疫治疗敏感性标志物［26-27］。例

如，在抗 PD-1 治疗中，Ly6E⁺干扰素型中性粒细胞

可促进细胞毒性 T 细胞激活，参与清除抗原逃逸的

肿瘤变异克隆［27-28］。在脑胶质母细胞瘤（glioblasto⁃
ma multiforme，GBM）中，颅骨骨髓来源的中性粒细

胞可分化为兼具树突状细胞特征的“混合型”中性粒

细胞，其具备抗原呈递能力，并能激活 T 细胞介导的

免疫应答［29］。在肺癌微环境中存在一群高表达

CD74 的中性粒细胞亚群，它们通过向 T 细胞交叉呈

递抗原激活 T 细胞，发挥抗肿瘤功能，且这群细胞的

分化受到 IL-8 的调控［30-31］。另一项研究表明，在多

种实体瘤中均可观察到富集的高表达 CD74 的中性

粒细胞亚群，其产生受到亮氨酸代谢的显著调控。

基于亮氨酸的膳食干预可有效促进该亚群中性粒细

胞的扩增与激活，从而增强抗肿瘤免疫应答［32］。这

一结果显示，中性粒细胞在特定环境中亦具备保守

的抗肿瘤能力。

需要指出的是，中性粒细胞的 N1/N2 型分类多

基于体外实验条件，现实肿瘤微环境中性粒细胞的

功能具有高度可塑性，其促瘤与抗瘤作用可在不同

刺激下相互转化［3，33］。目前可准确区分中性粒细胞

不同功能状态的稳定分子标志物十分有限，限制了

对其作用机制的深入阐释。因此，深入解析中性粒

细胞的功能异质性及其微环境调控机制，对于制定

精准的中性粒细胞靶向治疗策略具有重要理论与临

床意义。

针对中性粒细胞的抗肿瘤潜力，已有多种策略

获得验证。例如，通过联合应用肿瘤坏死因子、

CD40 激动剂及肿瘤特异性抗体，可有效激活中性粒

细胞，使其迅速浸润肿瘤组织并通过 ROS 介导杀伤

作用［34］。此外，为突破中性粒细胞寿命短、难以基因

改造的技术瓶颈，研究者已基于人多能干细胞成功

构建具靶向识别能力的嵌合抗原受体（chimeric anti⁃
gen receptor，CAR）中性粒细胞，赋予其精准杀伤肿

瘤细胞的功能，为髓系细胞免疫治疗开辟了全新

途径［35］。

上述研究表明，中性粒细胞可通过直接杀伤肿

瘤细胞、呈递抗原激活 T 细胞以及重塑免疫微环境

等机制发挥抗肿瘤作用，显著拓展了其在肿瘤免疫

治疗中的应用潜力（见图 2）。因此，深入解析具备

抗肿瘤功能的中性粒细胞亚群特征及其调控机制，

将为设计靶向激活中性粒细胞抗肿瘤效应的新型免

疫策略提供坚实的理论依据与实践路径。

总之，中性粒细胞在肿瘤发生、发展、转移等过

程中表现出高度异质性与可塑性。尽管中性粒细胞

在多种实体瘤中展现出促肿瘤功能，但在特定微环

境刺激下，其亦具备显著的抗肿瘤潜能或转化为具

备抗肿瘤活性的中性粒细胞。这些发现不仅揭示了

中性粒细胞在免疫治疗响应中的潜在价值，也为其

作为治疗靶点奠定了理论基础。然而，中性粒细胞

功能的动态可塑性以及缺乏明确、稳定的分子标志

物，仍是限制其机制研究与临床转化的主要瓶颈。

未来，有必要结合单细胞组学、空间转录组学及多组

学整合分析等先进技术，系统解析中性粒细胞的分

化轨迹、功能状态及其受肿瘤微环境调控的机制，以

图 2　中性粒细胞抑制肿瘤进展的功能与机制

Figure 2　Functions and mechanisms of neutrophils in tumor suppression
注：（a）肿瘤浸润性中性粒细胞通过释放弹性蛋白酶（ELANE）、活性氧（ROS）及过氧化氢（H₂O₂），直接介导肿瘤细胞的杀伤；

（b）高表达 CD74 的中性粒细胞亚群能够交叉呈递抗原，激活 T 细胞，从而促进抗肿瘤免疫反应；（c）肿瘤微环境中具备高表达

干扰素刺激基因特征的 Ly6Ehigh中性粒细胞通过分泌 IL-12b 促进 CD8+ T 细胞的增殖、活化与肿瘤杀伤能力，发挥抗肿瘤功能。

Note： （a） Tumor-infiltrating neutrophils directly kill tumor cells by releasing ELANE， reactive oxygen species （ROS）， and hy⁃
drogen peroxide （H₂O₂）.  （b） CD74high neutrophil subsets promote antitumor immunity by cross-presenting tumor antigens to acti⁃
vate T cells.  （c） Ly6Ehigh neutrophils with high expression of interferon-stimulated genes in the tumor microenvironment promote 
CD8⁺ T cell proliferation， activation， and tumor-killing activity through IL-12b secretion， contributing to antitumor immunity.
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推动中性粒细胞靶向治疗策略的精准化与临床

应用。

2 中性粒细胞在肿瘤进展中的预测与治疗潜力

2. 1 中性粒细胞的预测潜力

作为外周血中占比最高的免疫细胞群，中性粒

细胞在调节肿瘤免疫环境方面展现出关键功能，日

益受到研究重视。在多个实体瘤中，其潜在的诊断

和预后评估价值已逐渐被揭示。外周血中的中性粒

细胞与淋巴细胞的比例（neutrophil-to-lymphocyte 
ratio，NLR）被视为反映宿主免疫状态的重要指标，

广泛应用于胃癌、胰腺癌、结直肠癌、肺癌等肿瘤患

者的预后评估。临床研究显示，NLR 水平的升高通

常提示肿瘤进展风险增加，预后较差［36］。

然而，最新研究对这一传统观点提出了新的认

识。在基于 CD40 抗体进行免疫治疗成功的小鼠模

型中，研究者观察到外周血及肿瘤组织中中性粒细

胞显著增多，并伴有干扰素响应基因的强烈激活，暗

示其可能以功能重塑状态参与抗肿瘤免疫反应［26］。

通过分析临床患者的检测数据，研究者进一步发现，

小细胞肺癌患者在接受免疫治疗后，尽管治疗前

NLR 升高与不良预后相关，但部分患者在治疗过程

中 NLR 水平的升高反而与更佳的治疗响应和生存

获益相关［26］。这一现象提示，中性粒细胞在免疫治

疗背景下的生物学行为可能发生转变，其免疫调节

作用受功能状态而非单纯数量主导。

因此，利用单一的中性粒细胞数量的变化评估

患者的免疫状态可能存在局限，未来需更深入地结

合其活化特征、转录谱变化及表型异质性，综合判断

其在肿瘤免疫中的作用，从而为个体化治疗提供更

为精准的生物学依据。

2. 2 基于中性粒细胞的疗法

动物模型研究已充分表明，清除中性粒细胞可

有效延缓肿瘤生长及抑制肿瘤转移进程，为其作为

干预靶点提供了实验依据［37］。当前，靶向中性粒细

胞的治疗手段主要围绕两大方向展开：（1）抑制中性

粒细胞迁移至肿瘤微环境；（2）诱导中性粒细胞向抗

肿瘤状态转变，以发挥正向免疫调控作用。

在中性粒细胞的趋化过程中，CXCR2 受体起到

核心调控作用［33］。围绕该靶点开发的一系列小分子

拮抗剂（如 AZD5069、AZ13381758、SX-682 和 MK-
7123）已进入临床研究阶段，部分方案尝试将其与免

疫检查点抑制剂联合应用，以增强抗肿瘤效能［38-40］。

例如，NCT03177187 临床试验表明，CXCR2 抑制剂

与雄激素剥夺疗法联用能提升去势抵抗性前列腺癌

（castrate-resistant prostate cancer，CRPC）患者的治

疗效果［41］；但在其他研究中，如 MK-7123 与 PD-1 抗

体联合治疗某些实体瘤时，未能获得较好的疗效［42］。

此外，动物实验进一步证实，抑制 CXCR2 能有效减

少结直肠癌的肝转移，并与化疗联用产生协同增敏

效果［43-44］。

此外，中性粒细胞的功能极化受到 TGF-β 信号

轴的深度调控，该通路可诱导其向促肿瘤的 N2 型亚

群分化，从而促进肿瘤进展。而阻断 TGF-β 受体

（如应用小分子抑制剂 LY2157299）则可有效干预这

一过程，抑制 N2 型中性粒细胞的形成，进而延缓肿

瘤发展［6］。另一方面，有研究发现，β-葡聚糖处理可

显著激活中性粒细胞中的干扰素通路，并通过 ROS
依赖性机制介导对肿瘤细胞的杀伤，提示中性粒细

胞具备一定的可诱导内源性抗肿瘤潜能［45］。

尽管现有治疗策略在前期研究中取得了一定突

破，但仍面临多项挑战。首先，当前多数药物以整体

中性粒细胞群体为作用对象，缺乏针对其亚群间功

能差异的精准识别与干预能力，限制了个体化治疗

的实现。其次，中性粒细胞在 TME 中具有高度可

塑性，既可支持肿瘤生长，又可能参与免疫防御。因

此，非选择性清除可能带来双刃剑效应。此外，其在

免疫治疗中的动态响应机制及与其他免疫细胞间的

交互仍不明晰，阻碍了靶向策略的进一步优化。

因此，未来研究应着重挖掘中性粒细胞亚群的

特异性标志物与功能状态，结合肿瘤类型及微环境

特征，发展更加精准且具靶向性的干预手段，以提升

其在免疫治疗体系中的应用价值，并推动其从实验

阶段向临床实践的有效转化。

3 总结与展望

中性粒细胞作为肿瘤免疫微环境中的重要组

成，在肿瘤的发生、发展及远处转移中展现出复杂的

双向调节能力。一方面，它们可通过驱动炎症、促进

新生血管形成、营造适宜转移的生态位等方式助推肿

瘤进展；另一方面，在某些条件下，中性粒细胞也可介

导杀伤活性和免疫激活，从而发挥抗肿瘤效应。随着

单细胞转录组、空间组学等前沿技术的广泛应用，中

性粒细胞在肿瘤中的表型多样性与功能塑性逐渐显

现，极大拓展了对其免疫调节作用的认知边界。

尽管中性粒细胞日益成为潜力靶点，但其临床

转化仍面临显著障碍。首先，缺乏统一的分子标志

体系使得不同功能状态的中性粒细胞难以精确区

分，限制了研究进展与靶向干预的实施。其次，其功

能受微环境深度影响，在不同肿瘤类型和进程阶段

呈现显著异质性，增加了精准干预的难度。此外，当
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前治疗策略多以阻断中性粒细胞招募或整体清除为

主，尚未系统开发可诱导其转化为抗肿瘤表型的干

预途径。

未来研究亟需从以下几个方向深入推进：（1）明

确中性粒细胞在不同发育阶段和空间维度中的变化

轨迹，构建完整的细胞图谱以理解其功能异质性的

关键调控因素；（2）利用高通量组学技术筛选关键功

能亚群，建立特异性分子标志体系以支持亚群识别

和临床分型；（3）挖掘具备功能重编程潜力的调控因

子，通过药物、小分子或基因工程手段精准改造中性

粒细胞，并与现有免疫疗法如 ICIs 或 CAR-T 等策

略形成协同增效。

综上所述，中性粒细胞因其促进肿瘤与抑制肿

瘤的双重功能、高度异质性与可塑性，正日益成为连

接天然免疫与适应性免疫、介导肿瘤免疫干预的重

要枢纽。深入探索其调控网络与亚群特征，将有助

于揭示肿瘤免疫逃逸的分子机制，为构建个体化、动

态化的肿瘤免疫治疗新体系提供理论基础。此外，

中性粒细胞在代谢重塑与发育分化路径等方面的动

态适应性，进一步决定其在肿瘤中的多重功能。未

来，结合代谢重塑与微环境调节等多重干预策略，有

望实现对中性粒细胞功能状态的精准调控，从而推

动基于中性粒细胞的靶向治疗策略的系统化与临床

化，提升肿瘤免疫治疗的整体疗效。
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