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中性粒细胞淋巴细胞比值变异度对慢性阻塞性

肺疾病急性加重再住院的预测价值分析

杨欢欢，葛金林，蒋龙翔

【摘要】目的 探讨中性粒细胞淋巴细胞比值变异度对急性加重期慢性阻塞性肺疾病（AECOPD）患者再住院的预

测价值。方法 选取 2018年 1月至 2022年 6月温州市中西医结合医院收治的 AECOPD患者 180例。收集所有

患者临床资料，近 3个月内稳定期及住院首次实验室检查结果。出院后，对患者进行为期 6个月的随访，记录患者

因 AECOPD 再次住院发生情况。采用多因素 Cox 回归分析探究影响再住院的相关因素，采用受试者工作特征

（ROC）曲线评估相关指标的预测价值。结果 单因素 Cox回归分析显示，年龄、慢性阻塞性肺疾病（COPD）病程、

家庭氧疗、口服糖皮质激素、白细胞计数、中性粒细胞百分数、淋巴细胞百分数、急性加重期中性粒细胞和淋巴细

胞计数比值（NLR）、NLR 变异度（ NLR）及血小板与淋巴细胞比值（PLR）是 6个月内 AECOPD再住院的相关影

响因素（均 ＜ 0.05）。多因素 Cox回归分析显示，COPD 病程、家庭氧疗、口服糖皮质激素、白细胞计数、急性加

重期 NLR及 NLR是 6个月内 AECOPD再住院的独立影响因素（均 ＜ 0.05）。ROC曲线分析显示，NLR曲线

下面积为 0.868，大于白细胞计数及急性加重期 NLR。高 NLR组住院天数多于低 NLR组，6个月内急性加重再

住院，静脉糖皮质激素、无创呼吸机应用及联合两种以上抗生素占比均高于低 NLR组（均 ＜ 0.05）。结论

NLR能有效反映 COPD患者病情程度，对于 6个月内急性加重再住院的预测价值优于常用临床炎症指标。
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慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pul-
monary disease，COPD）作为呼吸系统中的常见疾

病，其病情反复发作不仅严重影响患者生活质量，更

是为家庭及社会带来沉重负担 [1-2]。在 COPD 的进

展过程中，最重要的病理生理反应为慢性炎症。中

性粒细胞和淋巴细胞计数比值（neutrophil to ly-
mphocyte ratio，NLR）是衡量全身系统性炎症水平

的一个重要指标 [3]，其水平在健康人群、稳定期

COPD人群和急性加重期COPD（acute exacerbation
of chronic obstructive pulmonary disease，AECOPD）
人群中呈逐级升高趋势[4-5]。AECOPD 患者的 NLR

约为稳定期 COPD 患者的两倍。即便在 COPD 稳

定期，由于外周血细胞基线数量存在差异，不同患者

的NLR也存在显著差异。仅依靠 NLR难以准确评

估 COPD 患者的病情严重程度。本研究通过对比

COPD 患者稳定期和急性加重期的 NLR 变异度

（ NLR），探究其在预测 AECOPD 患者病情转归

方面的价值，现报道如下。

1 对象与方法

1.1 研究对象 选取 2018年 1月至 2022年 6月温

州市中西医结合医院收治的 180例 AECOPD 患者

作为研究对象。纳入标准：（1）因 COPD急性加重住

院，符合 2015年GOLD指南的AECOPD诊断标准[6]；

（2）吸入支气管舒张剂后，第 1秒用力呼气容积/用

力肺活量（FEV1/FVC）＜ 0.7；（3）有近 3个月内稳定

期血常规检查资料；（4）出院后 6个月接受电话或者

门诊随访。排除标准：（1）患有免疫系统相关疾病者；

（2）存在支气管哮喘、肺结核、矽肺、肺部肿瘤或充血

性心力衰竭者；（3）过去 3个月内接受过免疫抑制剂

或全身性激素治疗者；（4）其他可能导致起到阻塞和

气流受限的相关疾病者；（5）拒绝或中途退出研究

者。本研究获得温州市中西医结合医院医学伦理委

员会批准，所有研究对象均同意参加本研究并签署
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书面知情同意书。

1.2 方法 患者入院后予以卧床、低流量吸氧、解痉

及化痰等常规治疗，初步判断患者诱因后予对应抗

感染、抗炎或无创面罩辅助通气等治疗，必要时气管

插管辅助机械通气。收集患者近 3个月 COPD稳定

期时门诊随访记录的血常规结果。收集患者住院后

首次实验室检查结果包括白细胞计数、淋巴细胞百

分数、中性粒细胞百分数、嗜酸性粒细胞百分数、血

小板、血红蛋白、C反应蛋白（C reactive protein，
CRP）及肝肾功能等。除此之外收集住院期间患者

病原体检测结果、抗生素使用情况、住院天数及激素

使用情况。患者稳定期和急性加重期 COPD时NLR

值分别记为 NLR 稳定期和 NLR 急性加重期，NLR 变异度

（ NLR）= NLR 急性加重期–NLR 稳定期。对患者进行

为期 6 个月的随访，每 2个月进行一次的电话或

门诊随访。主要研究终点为患者因 AECOPD 再次

住院。根据 NLR截断值分为低 NLR组和高 NLR

组。依据患者出院后 6个月内是否因 AECOPD 再

次入院分为再次入院组和未再次入院组。

1.3 统计方法 使用SPSS 26.0统计软件对数据进

行分析。正态分布的计量数据用均数±标准差表示，

组间比较采用 检验；非正态分布的计量数据用

（ 25，75）表示，组间比较采用Wilcoxon秩和检验；分

类数据采用 2检验或 Fisher确切概率法。效能分析

采用受试者工作特征（ROC）曲线。Kaplan-Meier曲
线用于观察再住院情况，Cox回归模型识别影响再

住院的相关因素。＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 临床资料 180 例因 AECOPD 患者中男 144

例，女 36例；平均年龄（66.2±12.6）岁；平均COPD病

程（6.17±3.13）年；有吸烟史 130例（72.2%）；平均体

质量指数（23.5±3.3）kg/m2；高血压 92例，糖尿病 30

例，慢性肾病史 6例，脑血管意外史 3例。

2.2 随访期间 AECOPD 再住院发生情况 在随访

的 6个月期间，发生AECOPD再住院患者 31例，发

生率 17.2%。

2.3 AECOPD 患者随访期间再住院事件风险因素

分析 单因素 Cox回归分析显示，年龄、COPD 病

程、家庭氧疗、口服糖皮质激素、白细胞计数、中性

粒细胞百分数、淋巴细胞百分数、急性加重期

NLR、NLR 及 PLR 是 6个月内 AECOPD 再住院

的相关影响因素（均 ＜ 0.05）。多因素 Cox回归分

析显示，COPD病程、家庭氧疗、口服糖皮质激素、白

细胞计数、急性加重期 NLR 及 NLR 是 6 个月内

AECOPD再住院的独立影响因素（均 ＜0.05），见表1。
2.4 NLR评估COPD患者 6个月再住院事件的价

值 白细胞计数评估 6个月内 AECOPD 再住院的

曲线下面积为 0.746，敏感性为 61.6%，特异性为

77.6%；急性加重期 NLR的曲线下面积为 0.733，敏

感性为 66.7%，特异性为 66.3%；NLR的曲线下面积

为 0.868，敏感性为 72.7%，特异性为 89.8%，见表 2。
2.5 NLR分组患者随访期间再住院事件比较 根

据 NLR 的截断值分为低 NLR 组（ NLR ＜ 5.7，
102例）和高低 NLR组（ NLR≥5.7，78例）。低

NLR组有 9例（8.8%）患者 6个月内因 AECOPD再

住院事件，因高 NLR组有 22例（28.2%）患者 6个
月内因AECOPD再住院，两组再住院发生率差异有

统计学意义（ ＜ 0.05），见图 1。
2.6 NLR分组患者临床资料比较 高 NLR组住

院天数多于低 NLR组（ ＜ 0.05），静脉糖皮质激

素、无创呼吸机应用及联合两种以上抗生素治疗占

比高于低 NLR组（均 ＜ 0.05），见表 3。

3 讨论

AECOPD患者病情迁延，且易反复恶化加重，严

重影响患者健康状况、再入院率及疾病进展。积极

探寻AECOPD患者再入院的危险因素，早期识别高

危患者，并积极实施有效干预，对降低再入院率、改

善患者预后具有重要意义。

COPD患者在急性加重期，体内炎症反应迅速

放大[6]。准确和动态评估 COPD患者系统性炎症水

平，对于预测患者病情、治疗效果及预后至关重要。

NLR 值能间接评估炎症状态和细胞介导的免疫功

能，成为全身炎症反应的标志物[7]。

白细胞计数、CRP、NLR及 PLR都是可以用于

评估全身炎症状态的指标 [8]。NLR 与 CPR 在评估

AECOPD的炎症水平方面具有类似的效用[9]。在早

期 AECOPD患者中，白细胞计数和 CPR等指标尚

未升高，外周血中 NLR就已显著升高。当体内发生
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表 1 6个月内 COPD患者急性加重再住院的影响因素分析

变量 单因素分析 多因素分析

值（95% ） 值 值（95% ） 值

年龄 1.04（1.00，1.07） ＜ 0.05 1.02（0.98，1.06） ＞ 0.05
性别 0.72（0.27，1.97） ＞ 0.05
体质量指数 0.85（0.71，1.03） ＞ 0.05
COPD病程 1.21（1.08，1.36） ＜ 0.05 1.25（1.11，1.46） ＜ 0.05
吸烟史 1.35（1.10，2.20） ＞ 0.05
高血压 0.89（0.38，2.09） ＞ 0.05
糖尿病 0.49（0.19，1.26） ＞ 0.05
家庭氧疗 0.11（0.05，0.28） ＜ 0.05 0.14（0.04，0.42） ＜ 0.05
口服糖皮质激素 1.12（1.00，1.41） ＜ 0.05 1.18（1.05，1.42） ＜ 0.05
白细胞计数 1.13（1.05，1.21） ＜ 0.05 1.15（1.03，1.29） ＜ 0.05
中性粒细胞百分数 1.04（1.00，1.07） ＜ 0.05 4.95（3.58，8.25） ＞ 0.05
淋巴细胞百分数 0.01（0.00，0.65） ＜ 0.05 0.25（0.14，1.06） ＞ 0.05
嗜酸性粒细胞百分数 0.38（0.13，1.13） ＞ 0.05
血小板 1.00（0.99，1.00） ＞ 0.05
血红蛋白 0.98（0.96，1.00） ＞ 0.05
CRP 1.00（1.00，1.01） ＞ 0.05
稳定期 NLR 1.04（0.97，1.11） ＞ 0.05
急性加重期 NLR 1.08（1.02，1.14） ＜ 0.05 1.28（1.09，1.50） ＜ 0.05
NLR 1.37（1.24，1.51） ＜ 0.05 1.50（1.14，1.99） ＜ 0.05

PLR 1.00（1.00，1.01） ＜ 0.05 1.00（0.99，1.01） ＞ 0.05
葡萄糖 0.99（0.90，1.09） ＞ 0.05
血清肌酐 1.01（1.00，1.02） ＞ 0.05
乳酸 1.41（0.67，2.99） ＞ 0.05
总胆固醇 1.09（0.80，1.48） ＞ 0.05
注：COPD为慢性阻塞性肺疾病，CRP为 C反应蛋白，NLR为中性粒细胞和淋巴细胞计数比值，NLR为 NLR变异度，PLR为血小板与淋

巴细胞比值

表 3 低 NLR组和高 NLR组 AECOPD患者临床资料比较

组别 年龄 性别 病程 FEV1 FEV1/FVC 住院天数 静脉糖皮质 口服糖皮质 吸入 受体阻

（岁） （男/女，例） （年） （L） （%） （d） 激素[例（%）] 激素 [例（%）] 滞剂[例（%）]

低 NLR组（ =102） 67.8±14.5 80/22 5.83±4.23 1.69±0.42 59.33±4.46 7.8±3.3 4（5.9） 14（20.6） 65（95.6）
高 NLR组（ =78） 64.0±11.2 64/14 6.54±3.64 1.74±0.38 60.24±4.52 10.0±3.5 10（19.2） 18（34.6） 48（92.3）
（ 2）值 0.91 （3.04） 1.19 0.45 0.67 9.60 （5.10） （2.97） （0.58）
值 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05

组别 吸入激素制剂 无创呼吸机 铜绿假单胞菌 流感嗜血杆菌 肺炎链球菌 鲍曼不动杆菌 肺炎克雷伯菌 联合两种以上

[例（%）] [例（%）] [例（%）] [例（%）] [例（%）] [例（%）] [例（%）] 抗生素[例（%）]

低 NLR组（ =102） 65（95.6） 2（2.9） 1（1.5） 1（1.5） 2（2.9） 1（1.5） 4（5.9） 4（5.9）
高 NLR组（ =78） 48（92.3） 8（15.4） 2（3.8） 1（1.9） 2（3.8） 2（3.8） 1（1.9） 10（19.2）
（ 2）值 （0.58） （4.46） （5.10）
值 ＞ 0.05 ＜ 0.05 ＞ 0.05a ＞ 0.05a ＞ 0.05a ＞ 0.05a ＞ 0.05a ＜ 0.05

注：a为应用 Fisher’s 确切概率法。FEV1为第 1秒用力呼气容积，FEV1/FVC为第 1秒用力呼气容积/用力肺活量，NLR为中性粒细胞和

淋巴细胞计数比值的变异度

表 2 NLR、NLR、白细胞计数预测 COPD患者 6个月再住院的价值分析

项目 敏感性（%） 特异性（%） 曲线下面积 标准误 值 95%
白细胞计数（×109/L） 61.9 77.6 0.746 0.051 ＜ 0.05 0.646～ 0.846
急性加重期 NLR 66.7 66.3 0.733 0.061 ＜ 0.05 0.612～ 0.853
NLR 72.7 89.8 0.868 0.047 ＜ 0.05 0.777～ 0.960

注：COPD为慢性阻塞性肺疾病，NLR为中性粒细胞和淋巴细胞计数比值，NLR为 NLR变异度
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炎症时，中性粒细胞的数量将在数小时内急剧增加，

淋巴细胞数量相应减少，最终引起NLR水平的迅速

升高 [10]，可敏感地揭示体内微妙的炎症变化。本研

究结果显示，NLR对 6个月内 AECOPD再住院中

的预测价值要高于急性加重期NLR及白细胞计数。

本研究结果显示，相较于低 NLR组，高 NLR

组患者具有较高的 6个月内 AECOPD 再住院发生

率，更长住院天数，更多的静脉激素、无创呼吸机及

联合两种以上抗生素使用率。这表明在识别

AECOPD的病情中，NLR的预测价值优于传统的炎

症标志物。此外，AECOPD患者中较高的 NLR往往

提示更大的可能合并有细菌感染 [3]，这有助于明确

AECOPD诱因和指导早期用药。

有学者指出，NLR值 0.8～ 3.5，＞ 3.5～ 5、＞ 5

～ 10、＞ 10分别对应正常、轻、中、重度生理应激[11]。

稳定期 COPD患者 NLR≥2.7，但是 NLR水平受生

理应激和血液激素水平影响，确定通用NLR异常范

围较为复杂 [12]。 NLR一定程度上反映了患者在应

激下炎症响应的差异性。由于研究规模限制，本研

究未能进一步明确 NLR在不同诱因COPD中的差

异，这有待后续进一步完善。

综上认为，NLR指标有助于反映 AECOPD患

者病情严重程度，并在预测 6个月内AECOPD再住

院优于临床常用炎症指标，值得在临床中推广应用。
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图 1 NLR分组患者随访期间 6个月再住院事件曲线
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注：NLR为中性粒细胞和淋巴细胞计数比值变异度


