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中性粒细胞／淋巴细胞比值对不伴感染症状的急性缺血性卒中患者
静脉溶栓预后的预测价值

录海斌，郭耀强，王晓洁

（郑州人民医院神经内科，河南　郑州　４５００００）

摘要：　目的　探讨中性粒细胞／淋巴细胞比值（ＮＬＲ）对不伴感染症状的急性缺血性卒中（ＡＩＳ）患者静脉溶栓后
３个月预后的预测价值。方法　选择２０１６年７月至２０２１年１２月郑州人民医院神经内科收治的２００例不伴感染症状
ＡＩＳ患者为研究对象，患者应用注射用阿替普酶静脉溶栓；于静脉溶栓后３个月行改良ＲａｎｋｉｎＳｃａｌｅ（ｍＲＳ）评分，根据
ｍＲＳ评分将患者分为预后良好组（ｎ＝１６０）和预后不良组（ｎ＝４０）。比较２组患者的年龄、性别、吸烟、既往史（包括高
血压、卒中、糖尿病、心房颤动、冠状动脉性心脏病）及入院时ＮＬＲ、总胆固醇、三酰甘油、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）
和美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分。应用多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析不伴感染症状ＡＩＳ患者静脉溶栓后３个
月预后的影响因素，受试者操作特征（ＲＯＣ）曲线评估ＮＬＲ对不伴感染症状ＡＩＳ患者静脉溶栓后３个月预后的预测价
值。结果　预后不良组患者的年龄、入院时ＮＩＨＳＳ评分、ＮＬＲ显著高于预后良好组（Ｐ＜０．０５）；预后良好组与预后不
良组患者的性别分布、吸烟比例、有高血压史比例、有卒中史比例、有糖尿病史比例、有心房颤动史比例、有冠状动脉性

心脏病史比例及总胆固醇、三酰甘油、ＬＤＬＣ水平比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。入院时年龄［比值比（ＯＲ）＝
１．０４４，９５％置信区间（ＣＩ）：１．００９～１．０８２，Ｐ＜０．０５］、ＮＩＨＳＳ评分（ＯＲ＝６．９６６，９５％ＣＩ：２．８０１～１７．３２７，Ｐ＜０．００１）和
ＮＬＲ（ＯＲ＝１．１６５，９５％ＣＩ：１．０１８～１．３３３，Ｐ＜０．００１）是不伴感染症状ＡＩＳ患者静脉溶栓后３个月不良预后的独立影响
因素。ＮＬＲ评估不伴感染症状ＡＩＳ患者静脉溶栓不良预后的ＲＯＣ曲线下面积为０．６３６，最佳界值为 ３．３９，敏感度、特
异度分别为５７．５％、７５．６％。结论　入院时ＮＬＲ是不伴感染症状ＡＩＳ患者静脉溶栓后３个月不良预后的独立影响因
素，可作为评估静脉溶栓后３个月不良预后的预测指标。
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　　急性缺血性卒中（ａｃｕｔｅｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ，ＡＩＳ）是
我国脑卒中最常见的类型，占全部脑卒中的６９．６％～
７０．８％［１２］。在我国，住院ＡＩＳ患者中发病后１个月
内病死率达２．３％ ～３．２％［２３］，３个月时病死率达
９．０％ ～９．６％，致死／残疾率高达 ３４．５％ ～
３７．１％［４５］；ＡＩＳ已成为危害我国中老年人身体健康
的主要疾病［６］。中性粒细胞和淋巴细胞是主要免

疫细胞，在ＡＩＳ发生发展中起重要作用。研究表明，
高中性粒细胞／淋巴细胞比值（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｔｏｌｙｍｐｈｏ
ｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＮＬＲ）是心血管疾病、风湿免疫疾病等疾
病不良预后的独立危险因素［７］。既往有较多研究

分析了 ＮＬＲ对 ＡＩＳ非溶栓患者预后的评估作
用［７８］，但研究中并未排除脑卒中后相关肺炎等严重

影响ＮＬＲ的感染性因素，而脑卒中后相关肺炎可影
响中ＮＬＲ［９１１］。ＡＩＳ患者静脉溶栓后短期（３个月
内）的预后相对容易波动［１２１３］，因此，及时评估不伴

感染症状的ＡＩＳ患者静脉溶栓后３个月预后，对改
善ＡＩＳ患者静脉溶栓后的预后十分重要。目前，关
于ＮＬＲ对不伴感染症状的 ＡＩＳ患者静脉溶栓后３
个月预后的预测价值研究国内外报道较少；因此，本

研究探讨不伴感染症状 ＡＩＳ患者入院时 ＮＬＲ与静
脉溶栓后３个月预后的关系，评估 ＮＬＲ对不伴感染
症状ＡＩＳ患者静脉溶栓后３个月预后的预测价值，
以指导临床制定优化的诊疗方案。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１６年７月至２０２１年１２月
郑州人民医院神经内科收治的２００例不伴感染症状
ＡＩＳ静脉溶栓患者为研究对象，其中男１４６例，女５４
例；年龄 ２５～９１（５９．３５±１３．０２）岁。病例纳入标
准：（１）符合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南
２０１８》中ＡＩＳ诊断及静脉溶栓的标准［５］，即急性起

病、年龄≥１８岁、局灶或全面性神经功能缺损、影像
学检查排除非血管性病因、脑 ＣＴ／磁共振成像排除
出血性脑血管病、发病４．５ｈ内，且患者或患者家属

签字同意静脉溶栓；（２）入院时不伴感染症状；（３）
无血管内介入治疗指征。排除标准：（１）巨大动脉
瘤、肿瘤晚期患者；（２）影像学确诊为颅内出血性脑
血管病，头颅ＣＴ或磁共振成像提示大面积梗死（梗
死面积＞１／３大脑中动脉供血区）患者；（３）发病 ＞
４．５ｈ患者；（４）对阿替普酶有过敏或禁忌患者；（５）
伴有严重心、肝、肾、肺功能不全或血液系统疾病患

者；（６）未能控制的严重高血压或血糖异常患者；
（７）有活动性出血、出血倾向、凝血功能异常患者；
（８）血小板计数 ＜１００×１０９Ｌ－１；（９）主动脉弓夹层
患者；（１０）２４ｈ内接受过低分子肝素治疗患者；
（１１）其他不适合溶栓的情况。本研究获得医院医
学伦理委员会审核批准。

１．２　治疗方法　静脉溶栓治疗选用注射用阿替普
酶（德国勃林格殷格翰医药公司，进口药品注册证

号 Ｓ２０１１００５１），剂量为 ０．９ｍｇ·ｋｇ－１（最大剂量
９０ｍｇ），１０％于 １ｍｉｎ内静脉推注，剩余 ９０％于
６０ｍｉｎ内静脉泵入。溶栓后，定期监测患者意识、
瞳孔及生命体征变化，若出现头痛、呕吐及血压升高

等症状立即行头颅 ＣＴ检查；溶栓后２４ｈ复查头颅
ＣＴ。
１．３　观察指标　（１）一般资料：通过查阅病历资料
收集患者的年龄、性别、吸烟、既往史（包括高血压、

卒中、糖尿病、心房颤动、冠状动脉性心脏病）。（２）
ＮＬＲ：静脉溶栓前采集患者静脉血２ｍＬ，应用 Ｂｅｃｋ
ｍａｎＣｏｕｌｔｅｒＵｎｉＣｅｌＤｘＨ８００全自动细胞分析仪行血
常规检测，并计算ＮＬＲ。（３）血脂指标：静脉溶栓前
采集患者空腹静脉血 ３ｍＬ，应用罗氏 Ｐ８００全自动
生物化学分析仪检测总胆固醇、三酰甘油、低密度脂

蛋白胆固醇（ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ）
等血脂指标。（４）美国国立卫生研究院卒中量表
（ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆＨｅａｌｔｈｓｔｒｏｋｅｓｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）评
分［１４］：于静脉溶栓前行 ＮＩＨＳＳ评分，总分 ４２分，
ＮＩＨＳＳ评分越高表示神经功能缺损越严重。（５）改
良 Ｒａｎｋｉｎ量表（ｍｏｄｉｆｉｅｄＲａｎｋｉｎｓｃａｌｅ，ｍＲＳ）评
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分［１５］：于患者溶栓后３个月时进行 ｍＲＳ评分，完全
无症状者为 ０分；有症状，但无明显功能障碍，能完
成所有日常工作和生活者为 １分；轻度残疾，不能
完成病前所有活动，但不需帮助，能照料自己的日常

事务者为 ２分；中度残疾，需部分帮助，但能独立行
走者为 ３分；中重度残疾，不能独立行走，日常生活
需别人帮助者为４分；重度残疾，卧床，二便失禁，
日常生活完全依赖他人者为５分；ｍＲＳ评分０～２
分者为预后良好。依据 ｍＲＳ评分将患者分为预后
良好组（ｎ＝１６０）和预后不良组（ｎ＝４０）。
１．４　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计
学分析。计量资料以均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，２
组间比较采用 ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ法 ｔ检验；计数资料以
例数和百分率表示，２组间比较采用χ２检验；采用多
因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析各指标与预后的关系，应用受
试者操作特征 （ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，
ＲＯＣ）曲线评估 ＮＬＲ对预后的预测价值；Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患者的临床资料比较　结果见表１。预后
不良组患者的年龄、入院时 ＮＩＨＳＳ评分、ＮＬＲ显著
高于预后良好组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；预
后良好组与预后不良组患者的性别分布、吸烟比例、

有高血压史比例、有卒中史比例、有糖尿病史比例、

有心房颤动史比例、有冠状动脉性心脏病史比例及

总胆固醇、三酰甘油、ＬＤＬＣ水平比较差异无统计学
意义（Ｐ＞０．０５）。
表１　２组患者临床资料比较

Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

指标
预后良好组

（ｎ＝１６０）

预后不良组

（ｎ＝４０）
ｔ／χ２ Ｐ

年龄／岁 ４８．２２±１０．０９ ７３．８５±１１．８５ －２．４７９ ０．０１４
性别

　　男／例（％） １１８（７３．７５） ２８（７０．００）
０．２２８ ０．６３３　　女／例（％） ４２（２６．２５） １２（３０．００）

吸烟／例（％） ８０（５０．００） １９（４７．５０） ０．０８０ ０．７７７
高血压史／例（％） ９６（６０．００） ２６（６５．００） ０．３３６ ０．５６２
卒中史／例（％） ２４（１５．００） ９（２２．６０） １．３０６ ０．２５３
糖尿病史／例（％） ２７（１６．８８） ８（２０．００） ０．２１６ ０．６４２
心房颤动史／例（％） 　９（５．６３） ４（１０．００） １．００８ ０．５１９
冠状动脉性心脏病史／例（％） １２（７．５０） ４（１０．００） ０．６０２ ０．８４５
总胆固醇／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ４．４１±０．９８ ４．０７±１．０９ －１．００４ ０．０７６
三酰甘油／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） １．４７±０．６２ １．６９±１．０５ １．２８０ ０．１７３
ＬＤＬＣ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ２．４６±０．６５ ２．４３±０．８０ －０．８７０ ０．７１６
入院时ＮＩＨＳＳ评分 ９．４６±２．６５ １９．６８±４．６５ －５．９２７ ０．０００
ＮＬＲ ２．７２±０．３６ ３．５４±０．８９ －２．６５３ ０．０３２

２．２　不伴感染症状 ＡＩＳ患者静脉溶栓后预后的影
响因素多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析　校正混杂因素后
多因素回归分析显示，入院时年龄［比值比（ｏｄｄｓ
ｒａｔｉｏ，ＯＲ）＝１．０４４，９５％置信区间（ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ，
ＣＩ）：１．００９～１．０８２，Ｐ＜０．０５］、ＮＩＨＳＳ评分（ＯＲ＝
６．９６６，９５％ＣＩ：２．８０１～１７．３２７，Ｐ＜０．００１）和 ＮＬＲ
（ＯＲ＝１．１６５，９５％ＣＩ：１．０１８～１．３３３，Ｐ＜０．００１）是不伴
感染症状ＡＩＳ患者静脉溶栓后３个月不良预后的独立
影响因素。

２．３　ＮＬＲ对不伴感染症状 ＡＩＳ患者静脉溶栓后３
个月不良预后的预测价值分析　结果见图１。ＮＬＲ
评估不伴感染症状ＡＩＳ患者静脉溶栓后３个月不良
预后ＲＯＣ曲线下面积为０．６３６，最佳界值为３．３９，
敏感度、特异度分别为５７．５％、７５．６％。

图１　ＮＬＲ评估不伴感染症状 ＡＩＳ患者静脉溶栓３个月不

良预后的ＲＯＣ曲线

Ｆｉｇ．１　ＲＯＣｃｕｒｖｅｏｆＮＬＲｉｎｅｖａｌｕａｔｉｎｇｔｈｅｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

ｏｆＡＩＳｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｏｕｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｙｍｐｔｏｍｓａｔｔｈｒｅｅｍｏｎｔｈｓ

ａｆｔｅｒｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｔｈｒｏｍｂｏｌｙｓｉｓ

３　讨论

中性粒细胞计数及淋巴细胞计数受个体基础疾

病、应激程度、营养状态等因素的影响，个体差异较

大；而ＮＬＲ包含了中性粒细胞和淋巴细胞２种白细
胞亚型的信息，是一种稳定而可靠的炎症指标。

ＮＬＲ已被证实对心血管疾病、感染、炎症性疾病、脑
卒中后脑水肿、癌症的预后具有预测价值，同时由于

血常规检查的常规使用和廉价优势，目前较多研究

者建议将ＮＬＲ作为一种炎症指标［１６１９］。研究表明，

中性粒细胞、淋巴细胞与 ＡＩＳ发生发展及临床预后
相关［２０２２］。ＬＩＵ等［２３］研究报道，入院时高 ＮＬＲ可
能是预测轻型ＡＩＳ患者静脉溶栓治疗后短期预后不
良的指标。有研究报道，ＡＩＳ患者活化的中性粒细
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胞可破坏血脑屏障，血液中中性粒细胞越高，脑梗死

面积越大，神经功能损伤越严重［２０］。血液中淋巴细

胞释放的抗炎症因子、修复组织因子等对缺血缺氧

的脑组织细胞发挥积极的神经保护作用，但 ＡＩＳ患
者机体应激反应抑制了机体免疫功能，导致淋巴细

胞数目减少及淋巴细胞特性改变，进而抑制免疫功

能，加重神经损伤［２１２２］。另有研究报道，存活 ＡＩＳ
患者 ＮＬＲ较死亡患者显著升高，ＡＩＳ患者入院时
ＮＬＲ与脑梗死面积、ＮＩＨＳＳ评分均呈显著正相关，
ＮＬＲ可作为 ＡＩＳ患者短期病死的独立预测因
子［２４２５］。既往研究也认为，ＡＩＳ患者入院时 ＮＬＲ越
高，其静脉溶栓后３个月预后越差［２６］。但既往研究

没有排除卒中后严重影响 ＮＬＲ的感染性因素。因
此，本研究以不伴感染症状ＡＩＳ患者为研究对象，分
析患者入院时ＮＬＲ与静脉溶栓后３个月不良预后
的关系，评估其对患者静脉溶栓后３个月不良预后
的预测价值。

本研究结果显示，不良预后组患者入院时年龄、

ＮＩＨＳＳ评分和ＮＬＲ显著高于良好预后组，２组患者
的性别分布、吸烟比例、高血压史比例、卒中史比例、

糖尿病史比例、心房颤动史比例、冠状动脉性心脏病

史比例及总胆固醇、三酰甘油、ＬＤＬＣ水平比较差异
无统计学意义；多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，
患者入院时年龄、ＮＩＨＳＳ评分、ＮＬＲ与不良预后呈
正相关，是患者静脉溶栓后３个月不良预后的独立
影响因素；ＲＯＣ曲线分析结果显示，ＮＬＲ预测不伴
感染症状ＡＩＳ患者静脉溶栓后 ３个月不良预后的
ＲＯＣ曲线下面积为０．６３６，最佳界值为３．３９，敏感
度、特异度分别为５７．５％、７５．６％；这与 ＫＩＭ等［２７］、

ＲＯＳＳＯ等［２８］、ＣＨＥＮ等［２９］研究结果一致，这些研究

结果说明，ＮＬＲ可作为不伴感染症状 ＡＩＳ患者静脉
溶栓后３个月不良预后的预测指标。

综上所述，不伴感染症状 ＡＩＳ患者入院时 ＮＬＲ
是静脉溶栓后３个月不良预后的独立影响因素，可
作为静脉溶栓后３个月不良预后的预测指标。本研
究以不伴感染症状 ＡＩＳ患者为研究对象，排除了严
重影响中性粒细胞、淋巴细胞的感染因素，因此研究

结果更为精准可靠。但是，本研究为单中心研究、样

本量小，后续需开展多中心研究、大样本量研究，并

动态监测 ＮＬＲ变化，分析 ＮＬＲ与不同亚型 ＡＩＳ静
脉溶栓患者功能预后的相关性，以期为 ＡＩＳ提供一
个简单易行、可操作性及实用性强的临床血清学检

测指标。
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