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摘  要 

随着社会的进步，生活方式的改善，心脑血管疾病发生率逐年上升，如高血压、冠状动脉粥样硬化性心

脏病、脑梗死(Acute Cerebral Infarction, ACI)等慢性疾病。心脑血管疾病与长期血管壁慢性炎症后动脉

粥样硬化相关，根据目前国内外研究证明，中性粒细胞与淋巴细胞比值(Neutrophil-Lymphocyte Ratio, 
NLR)与动脉粥样硬化的发生、发展及其转归有着密切的联系。但目前对NLR研究尚有争论，并且影响因

素较多，对NLR具体数值还尚不确定，许多科研人员及临床医生对NLR逐渐重视，越来越多的关于NLR
的文献相继出版，NLR必将更加适用于临床疾病的判断、治疗及其转归，为临床医生提供参考，从而让

患者受益。 
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Abstract 
With the progress of society and the improvement of lifestyle, the incidence of cardiovascular and 
cerebrovascular diseases increases year by year, such as hypertension, coronary atherosclerotic 
heart disease, acute cerebral infarction (ACI) and other chronic diseases. Cardiovascular and ce-
rebrovascular diseases are related to atherosclerosis after chronic inflammation of vascular walls. 
According to the current studies at home and abroad, the neutrophil-lymphocyte ratio (NLR) is 
closely related to the occurrence, development and outcome of atherosclerosis. But the current 
research of NLR is in dispute, influence factors are more, and the specific numerical NLR is uncer-
tain. Many researchers and clinicians gradually pay attention to NLR, and more and more litera-
tures have been published about NLR. NLR will be more suitable for clinical judgment, treatment 
and outcome of the disease, providing a reference for clinical doctors, so as to benefit patients. 
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1. NLR 的概述 

NLR 是一种新型组合型炎症标志物，中性粒细胞数目的增加与炎症反应的发生、发展的严重程度息

息相关，淋巴细胞作为免疫调控屏障，其数目减少与机体应激相关[1]。研究发现，NLR 与多种疾病预后

有着密切的联系，包括慢性阻塞性肺疾病、溃疡性结肠炎、胃肠道间质瘤、动脉粥样硬化及肝癌、胰腺

癌等疾病，不同程度对疾病的发生、发展及其预后起着潜移默化的作用。并且此化验结果容易获得，价

格较低，整合了两种白细胞亚型的信息，避免了单一白细胞亚型因感染、脱水等情况下绝对值受影响的

缺点，与其他单一的炎症指标相比，NLR 具有更高的临床意义[2]。同时，NLR 参与了血管内粥样硬化斑

块形成、发展及预后的全过程。 

2. 动脉粥样硬化的机制 

动脉粥样硬化的发病机制主要有脂质浸润学说、内皮损伤–反应学说、血小板聚集和血栓形成假说、

平滑肌细胞克隆学说等。其主要危险因素有年龄、性别、血脂异常、高血压、吸烟、糖尿病、糖耐量异

常、肥胖及家族史等。在上述危险因素作用下，LDL-C 通过受损的内皮进入血管内皮细胞，并氧化修饰

成低密度脂蛋白胆固醇，加重血管内皮损伤；单核细胞和淋巴细胞表面特性发生变化，粘附在内皮细胞

上，并从内皮细胞之间移入内膜下形成巨噬细胞，通过清道夫受体吞噬 LDL-C，转变为泡沫细胞，形成

早期的动脉粥样病变脂质条纹[3]。 
在动脉粥样硬化形成的病理生理过程中，包括内皮细胞功能障碍、血管平滑肌细胞异常增殖和泡沫

细胞形成[4]。其中，巨噬细胞吞噬 LDL-C 形成的泡沫细胞在内膜的聚集在早期动脉粥样硬化斑块的形成

和稳定中起着关键的作用。巨噬细胞是涉及动脉粥样硬化病变的最重要的免疫细胞。在正常情况下，沉
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积脂质的清除依赖于单核巨噬细胞从血液循环迁移到动脉壁中。然而大量的研究证明，巨噬细胞不断吞

噬 LDL-C 导致其转化为破坏性泡沫细胞，反而造成动脉粥样硬化斑块的不稳定、破裂和血栓形成[5]。 

3. NLR 与冠状动脉粥样硬化的关系 

冠心病是由多种高危因素及机制共同作用导致管腔狭窄，随着血管病变的逐步进展，病变血管所供

应的心肌细胞发生缺血缺氧性损伤，长期缺血缺氧后心肌组织中形成侧支循环，若有心脏需氧量增加时

就会发生心绞痛；若病变血管发生了急性斑块破裂、血栓形成，冠状动脉管腔发生急性不完全或完全堵

塞，病变血管所供应的的心肌细胞发生急性缺血缺氧坏死，进而发生严重的急性炎症反应。但是冠脉硬

化也是一种慢性炎症病变，炎症反应贯穿于动脉粥样硬化的发生、发展及其转归的全过程[6]。急性心肌

梗死炎症反应包括炎症期和增殖期。Beniteszapata 等研究表明，心肌组织严重缺血时直接刺激心脏产生

激活信号，通过神经传导通路刺激下丘脑，促进释放促肾上腺皮质激素，进而分泌大量糖皮质激素与儿

茶酚胺，从而使机体在炎症状态下淋巴细胞计数减少，导致机体抗感染、保护血管内皮功能下降。梗死

后的心肌组织中浸润大量的白细胞，其中中性粒细胞是最早出现在梗死区域的白细胞亚型。当冠状动脉

内斑块破裂后大量白细胞、血小板和红细胞等形成血栓，从而减少远端微血管灌注和加重心肌组织的炎

症反应，NLR 越高提示炎症反应越严重[7] [8]。在激活炎症反应过程中，中性粒细胞计数增加并释放炎

症介质，包括过氧化物，组织凝血活酶，中性蛋白水解酶等物质损伤血管内皮及其周围心肌细胞，心肌

组织梗死面积进一步扩大，并且抑制冠状动脉形成侧支循环，加重机体的炎症反应[8]。在炎症晚期，淋

巴细胞在心肌重构中起着重要作用。T 淋巴细胞与新生心血管形成、巨噬细胞的募集和侧支动脉循环的

形成紧密相关，B 淋巴细胞则是通过 CCL7 通路参与单核细胞的募集[2]。Blum 等的研究结果表明，急性

心肌梗死患者中 CD4+淋巴细胞绝对数减少和 CD4+/CD8+淋巴细胞比值降低，并且 CD4+淋巴细胞较低

的急性心肌梗死患者发生 Mace 事件的风险增加[8]。急性心肌梗死后 3~4 天为增殖期，包括残存碎片的

清除、成纤维细胞活化和胶原沉积形成瘢痕组织和新生毛细血管[9]。 
大量随访数据显示 NLR 可预测稳定型心绞痛患者发生心源性猝死的可能性，故对急性心肌梗死患者

具有重要的早期预测、诊断及预后价值[10]。研究[11]还显示，NLR 与 GRACE 积分以及 SYNTAX 积分

相似，均有较好的预测 MACEs 的能力，且优于另一非特异性炎症指标 hs-CRP。研究发现[12]急性心肌

梗死患者中性粒细胞数增加，淋巴细胞数明显降低，CD4+T 细胞数量显著减少，提示 NLR 与急性冠脉

综合征相关；在预测 NLR 与急性心肌梗死预后时，结论是 NLR 是心血管疾病死亡率的独立预测因子；

在行冠脉内支架植入术的临床试验中，结论是 NLR 是患者行急诊 PCI 无复流的独立预测因子，冠脉多支

病变和无复流的发生率与 NLR 数值呈正相关，MACE 的发生率也较高；中重度的冠状动脉粥样硬化管腔

狭窄可引起心肌纤维化，其可导致心律失常或心力衰竭，急性心肌梗死患者早期室性心律失常，其中室

扑、室颤为高危组，室速为中危组，室性早搏为低危组。比较各组 NLR 平均值，结果显示高危组平均

NLR 明显高于中危组及低危组，中危组平均 NLR 明显高于低危组，证实 NLR 可反映急性心肌梗死早期

室性心律失常的严重程度。Tahto 等[13]研究，急性心肌梗死患者的 NLR 平均值显著高于不稳定性心绞

痛患者，说明 NLR 在鉴别冠脉综合征的临床类型中的重要性。因此，冠心病发病、预后及其危险程度的

评估，NLR 可能比单独的白细胞亚型计数更具临床意义；但作为临床诊断依据，其具体诊断数值截点需

大样本量的收集及分析。 

4. NLR 与高血压病的关系 

近年来高血压的发病率逐年上升，并且有年轻化趋势，长期的高血压可导致血管壁压力增加，血管

内皮细胞受损，LDL-C 通过受损的内皮进入血管内皮细胞，并且通过各种炎症因子及炎症反应，使血管
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平滑肌细胞增生，长期的炎症反应使动脉发生动脉粥样硬化[14]。刘建峰等[15]研究表明高血压病患者与

正常血压人群相比，中性粒细胞与淋巴细胞比值差异显著(2.15 ± 0.97 vs 1.39 ± 0.44, P < 0.05)，高血压病

3 级 NLR (2.91 ± 1.29)明显高于 1、2 级(P < 0.05)。Pearson 相关性分析显示，高血压组患者 NLR 与收缩

压 SBP 及高血压分级呈正相关(r 分别为 0.363，0.320，P < 0.05)，Logistic 回归分析显示，NLR 是高血压

病并发症的危险因素之一，NLR 越高，血管内皮炎症反应及粥样硬化程度越高，同时高血压的心脑血管

并发症越严重。石晶晶等[16]研究认为，NLR 比值增高与脉压增加有关，脉压的增加与 MACE 事件相关。 
正常人血压有明显的昼夜节律，白天血压明显高于夜间血压，心率也较白天有所降低，全天血压呈

“抛物线”，这是由于交感神经与迷走神经有关；但在特殊情况下，如睡眠呼吸暂停低通气综合征(SAHS)
时，短时间内出现肺通气减少，继而肺换气降低，发生夜间短暂性缺氧和生物钟破坏，缺氧通过一系列

的神经输入、传出，使交感神经兴奋，长时间处于睡眠呼吸暂停，夜间机体处于缺氧状态，使机体各类

代谢出现障碍，尤其是脂质代谢紊乱，使血管内皮细胞炎症反应加快、血管硬化并形成粥样斑块[14]。有

研究证明，心血管疾病的发病率和死亡率与杓型高血压较非杓型高血压有明显的相关性[17]。而张金强等

[18]研究证明，非杓型高血压组与杓型高血压组相比，NLR、PLT、红细胞分布宽度(RDW)及血小板计数

均显著升高，利用 Logistic 回归分析提示 RDW 和 NLR 为非杓型高血压发生的独立预测因子，利用 ROC
曲线表明 NLR 取 1.9 时，其 ROC 曲线在 AUC 的面积是 0.704，敏感性为 68.8%，特异性为 83.3%，RDW 
≥ 14.1%时，其 ROC 曲线的 AUC 面积为 0.740，敏感性为 70.6%，特异度 89.2%，但是未能证实 PLT 是

非杓型高血压独立预测因子(AUC < 0.7)。目前国内外研究均认为非杓形高血压的 NLR 高于杓形高血压。 
高血压的主要并发症包括脑出血、脑梗死、心室肥大、心肌梗死、心力衰竭、慢性肾脏病等，同时

也是心脑卒中最主要的危险因素，不但发病率、患病率、致残率高，而且给家庭和国家造成沉重的经济

负担[19]。根据研究发现 NLR 对含有高血压多种危险因素、家族史及糖尿病患者的发生、发展及其预后

具有指导意义[20]。Aydin M.等[21]研究发现随着 NLR 值的增加，高血压前期患者的人数也在增加。LiuX
等[22]用调整后的 Cox 比例风险回归模型来评估 NLR 与高血压患病率之间的关系，发现 NLR 值与高血

压发病有很大的关系。 

5. NLR 与脑梗死的关系 

脑梗死严重影响患者的生活质量，具有起病急、并发症严重，死亡率高的特点[23]。脑梗死主要是指

脑血管血流供应障碍引起的脑组织神经细胞缺血性坏死，从而导致中枢神经系统无法逆转的病理改变，

主要表现为中枢以及部分外周神经功能丧失[24]。急性脑梗死梗死区域周围组织和血管水肿，使中性粒细

胞变形性作用降低；黏附和聚集的作用增强，容易形成细小的血栓，造成梗死区域缺血缺氧的发生。发

生急性脑梗死时，中性粒细胞快速迁移至损伤区域，活化的中性粒细胞能分泌相关炎症介质可扩大缺血

部位的炎症反应，引起血脑屏障受损、脑水肿和颅内高压，加重神经元的死亡，活化的白细胞释放多种

细胞因子、水解酶和生长因子，导致血管持续性损害[25]。研究表明，白细胞亚型分布受自主神经系统调

节，粒性白细胞分布着肾上腺素受体，而淋巴细胞分布着胆碱能受体[26]。交感神经活性增加可以通过增

加耗氧量，产生更多的促炎性介质，调节血管内皮的活动。动脉壁中的低水平炎症一直在动脉粥样硬化

的发生、发展及其转归中起重要作用。Tokgoz S.等[27]人对 151 例 ACI 患者中共有 20 例在随访期间死亡。

非存活组的 NLR 和梗死体积均显著高于存活组(P < 0.05)。在 Cox 回归分析中，梗死体积、NLR 和国立

卫生研究院卒中量表(NIHSS)是死亡率的独立预测因子。NLR 作为短期死亡率预测指标的最佳临界值确

定为 4.81。NLR 与 NIHSS 和格拉斯哥昏迷量表均显示出中等相关性(P < 0.01)。在梗死体积最高的三分位

数中，NLR 值显着高于梗死体积最低的三分位数和中三分位数(P = 0.001)。NLR 可能是独立于 ACI 患者

的梗死面积的短期死亡率的预测指标。Ping 等[28]研究发现 PNR 较 PWR、PLR 在急性缺血性卒中(AIS)
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预后更相关，是预后的独立的保护因子。Yefei 等[29]研究发现 NLR 水平升高在急性脑梗死和周围性眩晕

的鉴别中具有重要价值。林东等[30]人对新诊治 ACI 患者 80 例，记作 ACI 组。其中包含男性患者 49 例，

女性患者 31 例，年龄 52~80 岁，平均年龄(61.33 ± 8.22)岁；另取同期于接受体检的健康人员 80 例作为

对照组。ACI组NLＲ水平均高于对照组(P < 0.05)，ACI不稳定斑块组NLＲ水平高于稳定斑块组(P < 0.05)，
经多因素 Logistic 回归分析可得：NLＲ是影响 ACI 患者斑块稳定性的危险因素(均 P < 0.05)。因此，NLR
对于颅内颅外动脉粥样硬化具有一定的预测价值，但对于动脉粥样硬化狭窄的 NLR 研究相对较少；针对

其危险因素的研究，不同的试验结果尚未完全统一；需要更多大样本的研究去探索与证实。 

6. 结论 

综上所述：NLR 对心脑血管疾病的发展及预后有重要的意义，但目前对 NLR 部分观点仍然存在争

议，同时感染、血液系统疾病、恶性肿瘤，应用激素及免疫抑制剂等药物均会明显导致白细胞各亚型的

波动；但有些研究将这些人群设立为排除标准，减小研究结果可能出现偏倚；况且 NLR 的范围也存在争

议。此综述中所引用文献的病例量少，可增加病例数量，确定 NLR 具体值对各类疾病预后的参考，提前

进行干预，使其预后更佳，减轻家庭及社会的负担。随着社会的进步及科研的发展，许多科研人员对 NLR
研究，NLR 必将更加适用于临床疾病的判断、治疗及其转归，为临床医生提供参考，从而让患者受益。 
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