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［摘要］ 　 目的　 探讨外周血中性粒细胞计数与淋巴细胞和血小板比值（Ｎ ／ ＬＰＲ）对老年脓毒

症患者 ２８ ｄ 死亡的预测价值。 方法 　 根据入院 ２８ ｄ 是否死亡将 １６１ 例脓毒症患者分为生存组

（１０８ 例）和死亡组（５３ 例），收集其一般临床资料、入院 ２４ ｈ 内的外周血中性粒细胞（ＮＥＵ）、淋巴

细胞（ＬＹＭ）、ＰＬＴ 计数及 Ｎ ／ ＬＰＲ、ＮＬＲ 并分组进行比较。 相关因素分析采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分

析。 采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价各指标对老年脓毒症患者预后的预测价值。 结果　 生

存组外周血 ＬＹＭ、ＰＬＴ 计数均显著高于死亡组，而女性患者比例、急性生理学和慢性健康状况评分

系统Ⅱ（ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分、序贯器官衰竭评估（ＳＯＦＡ）评分、ＮＥＵ、ＮＬＲ、Ｎ ／ ＬＰＲ 均显著低于死亡组

（Ｐ ＜ ０． ０５）。 多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，Ｎ ／ ＬＰＲ、ＮＬＲ 降低是老年脓毒症患者 ２８ ｄ 内死亡

的独立危险因素（Ｐ ＜ ０． ０５）。 ＲＯＣ 曲线分析结果显示，当 Ｎ ／ ＬＰＲ 最佳截断值为 １８． ５ 时，对应敏感

度及特异度分别高于当 ＮＬＲ 最佳截断值为２１． ７３时对应的敏感度和特异度，且 Ｎ ／ ＬＲＰ 的预测价值

优于 ＮＬＲ。 结论　 Ｎ ／ ＬＰＲ 是老年脓毒症患者 ２８ ｄ 死亡的独立危险因素，其预测价值优于 ＮＬＲ。
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　　脓毒症是由宿主对感染的反应失调引起的威胁生
命的器官功能障碍，具有发病急、进展快、病死率高等

特点［１］。相关研究显示，我国成人 ＩＣＵ中脓毒症患者
９０天死亡率为 ３５．５％，合并休克者死亡率更是高达
５１．９４％，而老年、低体重、序贯器官衰竭评估（ＳＯＦＡ）
评分高等因素与９０天死亡密切相关［２］。老年脓毒症

患者９０天死亡率是年轻患者的１３．１倍，年龄是脓毒
症患者死亡的独立危险因素［３］。因此，早期准确评估

老年脓毒症患者的病情及预后尤为重要。外周血中性

粒细胞与淋巴细胞比值（ＮＬＲ）是众多疾病预后的可
靠的预测指标［４５］。但 ＮＬＲ仅能反应炎症及免疫反
应，而脓毒症病情的发生与发展与炎症反应免疫失
衡凝血功能障碍均密切相关［６］。有研究发现，外周血

中性粒细胞与淋巴细胞和血小板比值（Ｎ／ＬＰＲ）可反
映炎症、凝血、免疫三个层面的相互影响关系，是用于

评估全身炎症反应的标志物［７］。还有研究也证实，

ＰＬＴ在脓毒症前述病理生理过程中起着关键的作
用［８］。因此，我们推测Ｎ／ＬＰＲ可能是预测老年脓毒症
患者预后的更加可靠和敏感的指标。基于此，我们开

展了一项回顾性研究，现总结如下。

对象与方法

１．对象：回顾性纳入２０１８年７月～２０２１年７月在
我院住院的脓毒症患者１６１例，其中男６４例、女９７例，
年龄６０～９６岁，平均年龄（７３．５±８．０）岁。纳入标
准：（１）均符合２０１６年脓毒症／脓毒症休克治疗国际
指南中有关脓毒症的诊断标准［９］；（２）年龄≥６０岁；
（３）临床资料完整。排除标准：（１）入院２４ｈ内死亡；
（２）合并恶性肿瘤；（３）长期处于免疫抑制状态（激素
治疗、骨髓移植或实体器官移植）；（４）存在血液系统
疾病及造血功能障碍而影响中性粒细胞及 ＰＬＴ生成；
（５）近１周使用影响ＰＬＴ生理过程的药物；（６）近１周
输注ＰＬＴ制品；⑺近１周使用升白细胞药物。以患者
２８ｄ死亡为研究终点，并据此将所有患者分为生存组

（１０８例）和死亡组（５３例）。本研究经我院医学伦理
学委员会审核批准（２０２０年科伦审８４号）。
２．方法：收集所有患者的一般临床资料，包括性

别、年龄、吸烟及饮酒史、基础疾病、感染源、急性生理

学和慢性健康状况评分系统Ⅱ（ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分、ＳＯＦＡ
评分。同时收集患者入院２４ｈ内的外周血中性粒细
胞（ＮＥＵ）、淋巴细胞（ＬＹＭ）及 ＰＬＴ计数，并分别计算
Ｎ／ＬＰＲ和 ＮＬＲ。Ｎ／ＬＰＲ＝［ＮＥＵ计数（×１０９／Ｌ）×
１００］／［ＬＹＭ计数（×１０９／Ｌ）×ＰＬＴ计数（×１０９／Ｌ）］；
ＮＬＲ＝ＮＥＵ计数（×１０９／Ｌ）／ＬＹＭ计数（×１０９／Ｌ）。所
有指标均取２４ｈ内最差值。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２８．０软件进行统计分

析。符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，组间比较
采用独立样本ｔ检验；不符合正态分布的计量资料以
Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，组间比较采用秩和检验。计数资料
以例数和百分比表示，组间比较采用 χ２检验。采用多
因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评估脓毒症患者死亡的危险因
素。采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价各指标对
老年脓毒症患者预后的预测价值。以 Ｐ＜０．０５表示
差异有统计学意义。

结　　果

１．两组患者一般临床资料比较：死亡组女性患者
比例及ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＳＯＦＡ评分均显著高于生存
组（Ｐ＜０．０５）。两组患者其余指标比较差异均无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。
２．两组患者外周血 ＮＥＵ、ＬＹＭ、ＰＬＴ计数及 ＮＬＲ、

Ｎ／ＬＰＲ比较：生存组患者外周血 ＬＹＭ、ＰＬＴ计数均显
著高于死亡组，而ＮＥＵ、ＮＬＲ、Ｎ／ＬＰＲ均显著低于死亡
组（Ｐ＜０．０５）。见表２。
　　３．老年脓毒症患者２８ｄ死亡的危险因素分析：多
因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，Ｎ／ＬＰＲ、ＮＬＲ降低是
老年脓毒症患者 ２８ｄ内死亡的独立危险因素（Ｐ＜
０．０５）。见表３。

表１　两组患者一般临床资料的比较［例，（％）］

组别 例数 女性
年龄

［岁，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］
吸烟史 饮酒史

基础疾病

高血压 糖尿病 冠心病 心律失常

生存组 １０８５６（５１．８５） ６３（６７，７８） ２８（２５．９） ２３（２１．３） ５２（４８．１） ３０（２７．８） １４（１３．０） ２（１．９）
死亡组 ５３４１（７７．３６） ７２（６８，７２） １９（３５．８） １６（３０．２） ２６（４９．０） １７（３２．１） １２（２２．６） １（１．９）
χ２／Ｚ／ｔ值 ８．６２２ ０．０７３ １．６９４ ０．５６６ ０．２４５
Ｐ值 ０．００３ ０．３６５ ０．１９３ ０．２１６ ０．３５０

组别 例数
感染源

肺部 腹腔 泌尿道 血源性

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
（分，珋ｘ±ｓ）

ＳＯＦＡ评分
［分，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

生存组 １０８ ４０（３７．０） ３０（２７．８） ２１（１９．４） １７（１５．７） ２１．４５±６．２３ ７（５，１１）
死亡组 ５３ １９（３５．８） １４（２６．４） １０（１８．９） １０（１８．９） ２５．９８±６．７９ １０（８，１３）
χ２／Ｚ／ｔ值 ０．２５１ ０．５９６ －４．５９５
Ｐ值 ０．９６９ ＜０．００１ ＜０．００１

·７０６·临床内科杂志２０２４年９月第４１卷第９期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０２４，Ｖｏｌ．４１，Ｎｏ．９



表２　两组患者外周血ＮＥＵ、ＬＹＭ、ＰＬＴ计数及ＮＬＲ、Ｎ／ＬＰＲ比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数 ＮＥＵ计数（×１０９／Ｌ） ＬＹＭ计数（×１０９／Ｌ） ＰＬＴ计数（×１０９／Ｌ） ＮＬＲ Ｎ／ＬＰＲ

生存组 １０８ １２．３０（９．８３，１４．８９） ０．６９（０．５６，０．９６） １８８．５０（１３４．２５，２３８．２５） １８．２５（１２．９１，２１．７０） ９．７３（６．２３，１３．３１）
死亡组 ５３ １５．３０（１３．７１，１７．４７） ０．６３（０．４９，０．７９） ９３．００（７９．５０，１０９．５０） ２３．６９（１９．４８，３０．３７） ２６．５８（２０．８２，３２．９９）
Ｚ值 －４．７９９ １．９８８ ８．１９５ －５．８０８ －９．６１９
Ｐ值 ＜０．００１ ０．０４７ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

表３　影响老年脓毒症患者２８ｄ死亡的危险因素

变量 Ｂ值 Ｗａｌｄｓ ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值

ＳＯＦＡ评分 －０．１７８ １．９３３ ０．８３７ ０．６５１～１．０７６ ０．１６４
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分 －０．１３０ ３．２２９ ０．８７８ ０．７６２～１．０１２ ０．０７２
ＮＥＵ计数 ０．０２５ ０．０４７ １．０２６ ０．８１５～１．２９２ ０．８２９
ＬＹＭ计数 －４．０４０ ３．５２１ ０．０１８ ０～１．１９７　　 ０．０６１
ＰＬＴ计数 ０．００２ ０．０３６ １．００２ ０．９８２～１．０２２ ０．８４８
Ｎ／ＬＰＲ －０．４００１０．８３９ ０．６７０ ０．５２８～０．８５１ ０．００１
ＮＬＲ －０．２４３ ４．３４７ ０．７８５ ０．６２５～０．９８６ ０．０３７

　　４．老年脓毒症患者预后的预测价值分析：ＲＯＣ曲
线分析结果显示，Ｎ／ＬＰＲ、ＮＬＲ的曲线下面积（ＡＵＣ）分
别为０．９６７、０．７８２。当 Ｎ／ＬＰＲ最佳截断值为１８．５时，
对应敏感度（９３．５％）及特异度（８９．７％）分别高于当
ＮＬＲ最佳截断值为２１．７３时对应的敏感度（７５．９％）
和特异度（６４．２％），且Ｎ／ＬＰＲ的预测价值优于ＮＬＲ。

讨　　论

相关研究证实，当机体受到细菌、病毒及真菌等病

原体的侵袭时，ＮＥＵ会迅速抵达感染部位，激活其他
免疫细胞并与其一起活化机体的免疫功能［１０］。ＮＥＵ
在脓毒症炎症微环境中发挥着关键作用，随着全身炎

症反应的加剧而增加。ＬＹＭ是机体重要的免疫细胞，
具有保护机体微血管内皮细胞的作用，与炎症风险呈

负相关［１１］。ＮＬＲ是外周血ＮＥＵ和ＬＹＭ的比值，被证
实是预测脓毒症等疾病预后的可靠指标［４５］。本研究

也证实，老年脓毒症生存组患者外周血 ＮＥＵ、ＬＹＭ计
数均显著高于死亡组，而ＮＬＲ显著低于死亡组。相关
研究表明，年龄是影响机体免疫炎症反应关键性的环

节，与年轻脓毒症患者相比，老年脓毒症患者一方面可

能由于免疫衰老，呈持续性低度炎症反应，表现出促炎

症生物标志物水平更高，后者不断刺激机体骨髓造血，

导致大量未成熟的ＮＥＵ被释放入血，从而促进先天免
疫反应［１２］；另一方面，级联放大的炎症反应及死亡病

原体释放的内毒素大量入血，促进 ＬＹＭ的凋亡，抑制
其产生，使得 ＬＹＭ数量减少，最终延迟了老年脓毒症
患者免疫稳定的恢复［１３］。这可能是老年脓毒症患者

ＮＬＲ升高的原因。
ＮＬＲ代表ＮＥＵ和 ＬＹＭ两者的平衡情况，仅能反

应机体炎症反应和免疫状态，并未考虑脓毒症患者机

体凝血功能的变化。研究证实，脓毒症患者病程中常

伴凝血功能障碍的发生，后者可与炎症反应及免疫功

能障碍互相促进、互为因果，最终进入自主恶化的恶性

循环，从而加速患者死亡。尽管不同脓毒症患者凝血

功能障碍的表现形式不一，病理生理机制也存在区别，

但均首先表现为凝血系统激活［１４］。而 ＰＬＴ功能的变
化在其中发挥关键作用。研究表明，在脓毒症期间，

ＰＬＴ可通过与病原体的直接相互作用发生活化，内皮
组织的损伤及随后的凝血和炎症级联放大反应均不断

引起ＰＬＴ活化［１５］；活化的 ＰＬＴ一方面促进局部血栓
的形成，另一方面可通过与血管内皮细胞、中性粒细胞

等周围细胞相互作用，广泛参与脓毒症的炎症反应和

免疫应答，从而促进脓毒症的发生与发展［１６１７］。本研

究发现，老年脓毒症死亡组患者外周血 ＰＬＴ计数显著
低于生存组，但并不是老年脓毒症患者２８ｄ死亡的独
立危险因素。这与张德厚［１８］的研究结果并不一致，可

能的原因在于研究对象存在差异。而当我们将 ＮＥＵ、
ＬＹＭ及ＰＬＴ计数三者均考虑在内，计算出 Ｎ／ＬＰＲ后，
发现其在老年脓毒症死亡患者中明显降低，是预测２８ｄ
死亡的独立危险因素，且敏感度与特异度均显著高于

ＮＬＲ。这提示我们，高Ｎ／ＬＰＲ与脓毒症患者病死率密
切相关。

综上所述，Ｎ／ＬＰＲ是老年脓毒症患者２８ｄ死亡的
独立危险因素，其预测价值优于 ＮＬＲ。然而，本研究
样本量少，且为单中心的回顾性研究，未来仍需开展大

样本、多中心的前瞻性研究进一步证实其价值。
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系统免疫炎症指数、糖化血红蛋白变异

指数与２型糖尿病患者早期肾小管
损伤的相关性研究

张珍华　孙娟　何苗苗　李小霜　于洪恩

基金项目：江苏省徐州市科学技术局社会发展项目（ＫＣ１５ＳＨ０８９）

作者单位：２２１００４江苏徐州，徐州医科大学（张珍华、何苗苗、李小霜、于洪恩）；徐州医科大学附属医院内分

泌科（孙娟）

通讯作者：孙娟，Ｅｍａｉｌ：ＴＤＣ９１８＠１６３．Ｃｏｍ

［摘要］　目的　探讨系统免疫炎症指数（ＳＩＩ）、糖化血红蛋白变异指数（ＨＧＩ）与２型糖尿病
（Ｔ２ＤＭ）患者早期肾小管损伤的相关性研究。方法　纳入 Ｔ２ＤＭ患者３０９例，根据尿微量白蛋白
与尿肌酐的比值（ＵＡＣＲ）将其分为正常白蛋白尿组（Ｎｏｒｍｏ组）及微量白蛋白尿组（Ｍｉｃｒｏ组）。收
集患者入院后的一般临床资料及实验室检查结果，计算ＳＩＩ、ＨＧＩ及ＵＡＣＲ。依据ＳＩＩ及ＨＧＩ三分位
数将所有患者分别分为三组。采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评估 Ｔ２ＤＭ患者 ＵＡＣＲ≥３０ｍｇ／ｇ、尿
α１微球蛋白（α１ＭＧ）＞１２．０ｍｇ／Ｌ的影响因素。采用受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）分析各指标预
测价值。结果　Ｍｉｃｒｏ组ＳＩＩ、中性粒细胞与淋巴细胞比值（ＮＬＲ）、ＨＧＩ、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、
α１ＭＧ、尿素氮（ＢＵＮ）、收缩压（ＳＢＰ）均高于Ｎｏｒｍｏ组（Ｐ＜０．０５）。ＬＳＩＩＲ组、ＭＳＩＩＲ组、ＨＳＩＩＲ组尿
微量白蛋白与尿肌酐的比值（ＵＡＣＲ）、α１ＭＧ依次升高；ＨＳＩＩＲ组 ＵＡＣＲ≥３０ｍｇ／ｇ患者比例大于
ＬＳＩＩＲ、ＭＳＩＩＲ组（Ｐ＜０．０５）。ＬＨＧＩＲ组、ＭＨＧＩＲ组、ＨＨＧＩＲ组 α１ＭＧ、ＵＡＣＲ依次升高；ＨＨＧＩＲ组
ＵＡＣＲ≥３０ｍｇ／ｇ患者比例高于 ＬＨＧＩＲ组、ＭＨＧＩＲ组，ＨＨＧＩＲ组 ＢＭＩ低于 ＭＨＧＩＲ组；ＢＭＩ、ＳＩＩ、
ＨＧＩ、α１ＭＧ、ＳＢＰ均是Ｔ２ＤＭ患者ＵＡＣＲ≥３０ｍｇ／ｇ的影响因素；ＳＩＩ、ＨＧＩ均是Ｔ２ＤＭ患者α１ＭＧ＞
１２．０ｍｇ／Ｌ的影响因素（Ｐ＜０．０５）。ＳＩＩ、ＨＧＩ、α１ＭＧ、ＳＢＰ及ＢＭＩ联合预测ＵＡＣＲ≥３０ｍｇ／ｇ的曲线
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