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【摘要】　目的　探讨中性粒细胞与淋巴细胞比值（NLR）与慢性阻塞性肺疾病急性加重期（AECOPD）患者

发生肺源性心脏病的关系。方法　回顾性选取2020年12月—2023年9月安徽省第二人民医院收治的AECOPD患者88例

为研究对象，收集患者的临床资料，根据是否发生肺源性心脏病将患者分为发生组（n=44）和未发生组（n=44）。

采用多因素Logistic回归分析探讨AECOPD患者发生肺源性心脏病的影响因素；绘制ROC曲线分析NLR对AECOPD患

者发生肺源性心脏病的预测价值。结果　发生组病程、超敏C反应蛋白（hs-CRP）、纤维蛋白原、中性粒细胞计

数、红细胞体积分布宽度（RDW）、血清总二氧化碳（TCO2-）、NLR高于未发生组，淋巴细胞计数低于未发生组

（P＜0.05）。多因素Logistic回归分析结果显示，NLR是AECOPD患者发生肺源性心脏病的独立影响因素〔OR=2.314，

95%CI（1.426～3.756），P＜0.05〕。ROC曲线分析结果显示，NLR预测AECOPD患者发生肺源性心脏病的AUC为

0.877〔95%CI（0.790～0.937）〕，最佳截断值为4.2，灵敏度为75%，特异度为91%。结论　NLR是AECOPD患者发生

肺源性心脏病的独立影响因素，NLR可作为预测AECOPD患者发生肺源性心脏病的生物标志物。
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【Abstract】　Objective　To investigate the relationship between neutrophil to lymphocyte ratio (NLR) and pulmonary 
heart disease in patients with acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease (AECOPD) . Methods　A total of 
88 patients with AECOPD admitted to Anhui No.2 Provincial People's Hospital from December 2020 to September 2023 were 
selected as the research subjects. The clinical data of the patients were collected, the patients were divided into occurrence group 
(n=44) and non-occurrence group  (n=44) based on the occurrence of pulmonary heart disease. Multivariate Logistic regression 
analysis was used to explore the influencing factors of the pulmonary heart disease in patients with AECOPD. The ROC curve was 
used to explore the predictive value of the NLR on the pulmonary heart disease in patients with AECOPD. Results　The disease 
course, hypersensitive C-reactive protein (hs-CRP) , fibrinogen, neutrophil count, red blood cell volume distribution width (RDW) 
, serum total carbon dioxide (TCO2-) and NLR in the occurrence group were higher than those in the non-occurrence group, 
and the lymphocyte count was lower than that in the non-occurrence group (P < 0.05) . Multivariate Logistic regression analysis 
showed that NLR was the independent influencing factor of pulmonary heart disease in patients with AECOPD [OR=2.314, 95%CI 
(1.426-3.756) , P < 0.05] . ROC curve analysis showed that the AUC of NLR predicting pulmonary heart disease in patients with 
AECOPD was 0.877 [95%CI (0.790-0.937) ] , the optimal cut-off value was 4.2 with sensitivity of 75% and specificity of 91%. 
Conclusion　NLR is the independent influencing factor of pulmonary heart disease in patients with AECOPD and has predictive 
value for pulmonary heart disease in patients with AECOPD. 
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慢性阻塞性肺疾病（chronic obstruct ive pulmonary 
disease，COPD）已经在世界范围内从第四大主要死亡原因发

展为第三大主要死亡原因［1］。慢性阻塞性肺疾病急性加重期

（acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease，
AECOPD）是COPD患者住院和死亡最常见的原因［2］。随着

肺功能的恶化以及疾病的进展，肺泡壁破坏导致的血管床丧

失和慢性缺氧性肺血管收缩以及随之而来的慢性肺源性心脏

病风险将极大提高，严重影响患者的生活质量［3-4］。肺源性

心脏病的唯一治疗方法是维持肺功能和血氧饱和度，长期氧

疗是AECOPD合并肺源性心脏病患者重要措施之一，但此干

预措施是以患者气体交换恶化为代价［5］。因此，早期预测

AECOPD患者发生肺源性心脏病并给予适当治疗具有重要临

床意义。肺源性心脏病是一种常见的心脏病，与COPD密切相

关，近年来，肺源性心脏病已成COPD患者死亡的主要原因之

一［6］。但事实上关于肺源性心脏病发病率和患病率的数据很

少，主要原因是无法在有肺源性心脏病发生风险的患者中大

规模进行右心导管插入术［7］。那么开发能够预测AECOPD患

者发生肺源性心脏病的生物标物就显得尤为重要。

中性粒细胞与淋巴细胞比值（neutrophil to lymphocyte 
ratio，NLR）作为全身炎症指标是COPD中研究较多的标志物

之一，已被证明是COPD患者并发肺动脉高压以及COPD患者

再入院的预测指标［8-9］，而肺动脉高压是肺源性心脏病的必

要条件［10］，以上证据表明，NLR可能与肺源性心脏病存在关

联，然而NLR与AECOPD患者发生肺源性心脏病之间的关系鲜

有报道，因此，本研究拟探讨NLR与AECOPD患者发生肺源性

心脏病之间的关系。

1　对象与方法

1.1　研究对象　

回顾性选取2020年12月—2023年9月安徽省第二人民医院

收治的AECOPD患者88例为研究对象，纳入标准：（1）符合

《慢性阻塞性肺疾病的诊断与治疗》［11］中的AECOPD诊断标

准；（2）年龄≥35岁；（3）发病后1周内入院。排除标准：

（1）合并严重炎症疾病、自身免疫性疾病、感染性疾病、

恶性肿瘤、严重代谢紊乱和肝肾疾病者；（2）合并认知障

碍和神经功能障碍者；（3）有长期药物依赖史者；（4）相

关检查资料不全者。本研究符合《世界医学协会赫尔辛基宣

言》相关要求并通过安徽省第二人民医院医学伦理委员会审

批〔伦理批件号：（R）2023-026〕。

1.2　资料收集

收集患者的临床资料，包括性别、年龄、饮酒史、吸

烟史、高血压史、糖尿病史、脑卒中史、高脂血症史、病

程、超敏C反应蛋白（hypersensitive C-reactive protein，hs-
CRP）、D-二聚体、纤维蛋白原、清蛋白、白细胞计数、中

性粒细胞计数、淋巴细胞计数、红细胞体积分布宽度（red 
blood cell volume distribution width，RDW）、血清总二氧化碳

（total carbon dioxide，TCO2-），NLR=中性粒细胞计数/淋巴

细胞计数。hs-CRP、D-二聚体检测采用胶乳增强免疫比浊

法，试剂盒购自宁波美康生物科技股份有限公司；纤维蛋白

原检测采用凝固法，试剂盒购自日本希森美康株式会社；清

蛋白检测采用溴甲酚绿法，试剂盒购自日本希森美康株式会

社；白细胞计数、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、RDW检

测采用血细胞分析仪XN-1001，试剂盒购自日本希森美康株

式会社；血清TCO2-检测采用磷酸烯醇式丙酮酸盐羧化酶酶

法，西门子生化流水线XPT购自德国西门子公司。

1.3　肺源性心脏病判断

依 据 《 慢 性 肺 源 性 心 脏 病 基 层 诊 疗 指 南 （ 2 0 1 8
年）》［12］中肺源性心脏病的诊断标准：入院时患者有COPD
史，并出现肺动脉压增高、右心室增大或右心室功能不全的

征象，心电图、X线胸片、超声心动图有肺动脉增宽和右心增

大肥厚的征象可作出诊断。根据是否发生肺源性心脏病将患

者分为发生组（n=44）和未发生组（n=44）。

1.4　统计学方法

采用SPSS 22.0统计学软件进行数据处理。计数资料以相

对数表示，组间比较采用χ2检验；计量资料采用Kolmogorov-
Smirnov检验数据正态性，符合正态分布以（x±s）表示，两

组间比较采用成组t检验；采用多因素Logistic回归分析探讨

AECOPD患者发生肺源性心脏病的影响因素；绘制ROC曲线

分析NLR对AECOPD患者发生肺源性心脏病的预测价值。以

P＜0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　临床资料

两组性别、年龄、有饮酒史者占比、有吸烟史者占比、

有高血压史者占比、有糖尿病史者占比、有脑卒中史者占

比、有高脂血症史者占比、D-二聚体、清蛋白、白细胞计

数比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；发生组病程、hs-
CRP、纤维蛋白原、中性粒细胞计数、RDW、血清TCO2-、

NLR高于未发生组，淋巴细胞计数低于未发生组，差异有统

计学意义（P＜0.05），见表1。
2.2　AECOPD患者发生肺源性心脏病影响因素的多因素

Logistic回归分析

以AECOPD患者发生肺源性心脏病为因变量（赋值：

否=0，是=1），以表1中差异有统计学意义的项目（病程、

hs-CRP、纤维蛋白原、RDW、血清TCO2-、NLR）为自变

量（均为实测值），进行多因素Logistic回归分析，结果显

示，NLR是AECOPD患者发生肺源性心脏病的独立影响因素

（P＜0.05），见表2。
2.3　NLR对AECOPD患者发生肺源性心脏病的预测价值

ROC曲线分析结果显示，NLR预测AECOPD患者发生肺源

性心脏病的AUC为0.877〔95%CI（0.790～0.937）〕，最佳截

断值为4.2，灵敏度为75%，特异度为91%，见图1。
3　讨论

本研究结果显示，发生组病程、hs-CRP、纤维蛋白原、

中性粒细胞计数、RDW、血清TCO2-、NLR高于未发生组，淋

巴细胞计数低于未发生组；NLR是AECOPD患者发生肺源性心

脏病的独立影响因素。

AECOPD是呼吸道症状的恶化，反映了气道潜在慢性炎

症恶化并导致额外的治疗［8］。AECOPD与慢性炎症相关，影

响肺实质和外周气道，导致气道很大程度上不可逆转和气流
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度，刺激细胞增殖并抑制细胞凋亡［17］，导致血管重构，其特

征是血管内膜纤维化和纵向平滑肌增生，肺小动脉肌化和内

侧肥大［18］。血管重构后，肺动脉更窄、更厚、肌肉更发达，

对血流阻力变大，进而进展为肺动脉高压。而肺源性心脏病

是对肺动脉高压适应的不良反应［19］。NLR指血液中中性粒细

胞计数与淋巴细胞计数的比值，其在临床上被用来评估机体

炎症反应和免疫状态，当中性粒细胞计数升高，而淋巴细胞

计数降低时，可能表示机体正在经历一种炎症反应或免疫失

衡，常用于感染性疾病的诊断和监测［20］。动物实验表明，在

肺动脉高压中，炎症先于血管重塑出现，同时免疫状态改变

是肺动脉高压的原因而不是结果［21］。动物模型中发现，肺血

管病变血管周围有淋巴细胞等免疫细胞浸润［22］，同时，中性

粒细胞也参与肺动脉高压的致病过程［23］，NLR是中性粒细胞

与淋巴细胞的组合，可以综合反映机体的炎症反应和免疫状

态。本研究结果显示，NLR预测AECOPD患者发生肺源性心脏

病的AUC为0.877，提示NLR可能是预测AECOPD患者并发肺

源性心脏病的生物标志物。

其他炎症标志物如hs-CRP、纤维蛋白原、RDW在COPD
已被广泛应用［24-26］，而AECOPD患者hs-CRP、纤维蛋白原、

RDW与肺源性心脏病之间的关系鲜有报道，本研究结果显

示，与AECOPD患者相比，AECOPD合并肺源性心脏病患者

hs-CRP、纤维蛋白原、RDW升高，这些结果进一步证实了炎

症相关指标水平可能与AECOPD患者并发肺源性心脏病存在

关联。本研究还发现，血清TCO2-在AECOPD合并肺源性心脏

病患者中升高，低氧血症是COPD的重要并发症，而进行不受

控制的氧疗可能会诱发高碳酸血症［27］，又有研究表明，高碳

酸血症与COPD频繁急性加重相关，进一步导致患者低氧血症

加重从而形成恶性循环，而肺泡的缺氧诱发肺源性心脏病的

风险极大提高［28］。

4　结论

综上所述，NLR是AECOPD患者发生肺源性心脏病的独立

影响因素，NLR可作为预测AECOPD患者发生肺源性心脏病的

表1　未发生组和发生组临床资料比较
Table 1　Comparison of clinical data between non-occurrence group and 
occurrence group　

项目
未发生组
（n=44）

发生组
（n=44） t（χ2）值 P值

性别（男/女） 36/8 36/8 ＜0.001a 1.000

年龄（x±s，岁） 77.5±7.1 77.3±10.1 0.085 0.932

吸烟史〔n（%）〕 10（22.7） 10（22.7） ＜0.001a 1.000

饮酒史〔n（%）〕 1（2.3） 3（6.8） 1.048a 0.306

高血压史〔n（%）〕 23（52.3） 27（61.4） 0.741a 0.389

糖尿病史〔n（%）〕 10（22.7） 6（13.6） 1.222a 0.269

脑卒中史〔n（%）〕 21（47.7） 26（59.1） 1.142a 0.285

高脂血症史〔n（%）〕 5（11.4） 1（2.3） 2.862a 0.091

病程（x±s，d） 9.9±4.5 14.2±6.1 3.692 ＜0.001

hs-CRP（x±s，mg/L） 21.0±29.7 47.5±55.0 2.818 0.006

D-二聚体（x±s，mg/L） 1.5±2.8 2.1±2.5 1.053 0.295

纤维蛋白原（x±s，g/L） 3.5±1.4 4.3±1.4 2.642 0.010

清蛋白（x±s，g/L） 37.5±4.2 36.4±5.0 1.089 0.279

白细胞计数（x±s，×109/L） 6.5±2.2 7.7±3.6 1.787 0.078

中性粒细胞计数（x±s，×109/L） 4.1±1.6 6.2±3.6 3.431 0.001

淋巴细胞计数（x±s，×109/L） 1.7±0.8 0.9±0.4 4.961 ＜0.001

RDW（x±s，fl） 44.9±4.3 46.9±3.5 2.300 0.024

血清TCO2-（x±s，mmol/L） 27.5±4.5 30.8±6.0 2.914 0.005

NLR（x±s） 2.9±1.5 10.8±22.7 2.289 0.027

注：hs-CRP=超敏C反应蛋白，RDW=红细胞体积分布宽度，

TCO2-=总二氧化碳，NLR=中性粒细胞与淋巴细胞比值；a表示χ2值。

表2　AECOPD患者发生肺源性心脏病影响因素的多因素Logistic回归
分析
Table 2　Multivariate Logistic regression analysis of influencing factors of 
pulmonary heart disease in patients with AECOPD

变量 β SE Wardχ2值 P值 OR值 95%CI

病程 0.077 0.060 1.659 0.198 1.080 0.961～1.214

Hs-CRP －0.009 0.010 0.892 0.345 0.991 0.972～1.010

纤维蛋白原 0.271 0.275 0.966 0.326 1.311 0.764～2.249

RDW 0.117 0.074 2.482 0.115 1.124 0.972～1.301
血清TCO2- 0.057 0.056 1.034 0.309 1.058 0.949～1.180

NLR 0.839 0.247 11.538 ＜0.001 2.314 1.426～3.756

图1　NLR预测AECOPD患者发生肺源性心脏病的ROC曲线
Figure 1　ROC curve of NLR predicts pulmonary heart disease in patients 
with AECOPD
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受限，这种炎症的特征是炎症细胞如肺泡巨噬细胞、中性粒

细胞、白细胞数量增加及炎症标志物水平升高［9-13］。而持续

的炎症导致AECOPD患者气流受限，并发低氧血症的风险将

会极大提高，在持续缺氧状态下，核因子κB与缺氧诱导因子

1α相互作用，促进炎症基因（如环氧化酶Ⅱ）的表达，进而

加重炎症［14］，进一步加重患者缺氧，从而形成恶性循环，而

肺泡长期缺氧将极大提高肺源性心脏病发生风险［15］。研究

表明，NLR与AECOPD相关低氧血症相关［16］。慢性缺氧可抑

制Kv通道孔形成α-亚基的信使RNA和蛋白表达，减少肺动脉

平滑肌细胞中功能性Kv通道的数量，通过Kv通道的钾电流随

之减少，使肺动脉平滑肌细胞去极化，提高胞质中钙离子浓
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生物标志物。NLR廉价、易于获取且客观，值得临床推广。

但本研究样本量相对较小，且为单中心研究，可能存在选择

偏倚，此外本研究为回顾性分析，患者部分临床资料数据缺

失未被纳入分析，后续有待扩大样本量进行前瞻性研究以进

一步验证NLR与AECOPD患者并发肺源性心脏病的关系。
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珠进行资料收集；陈玉珠进行资料整理；程朝晖、罗兵负责
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