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摘  要 

脑卒中是常见的急危重症，患病率高、病死率高，是我国居民第一死亡原因。脑卒中后谵妄(post-stroke 
delirium, PSD)是卒中急性期常见的并发症，严重影响患者的康复与生存质量。早期识别并干预能有效

降低PSD的死亡率。本文主要归纳了中性粒细胞与淋巴细胞比值(neutrophil-to-lymphocyte ratio, NLR)
及C反应蛋白(C-reactive protein, CRP)与PSD的关系，对PSD的发病率及影响因素、发病机制、诊断及

评估工具、治疗等方面的研究进展进行综述。最后指出NLR及CRP升高可以作为预测急性脑卒中后谵妄

的潜在标志物。 
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Abstract 
Stroke is a common acute and critical illness with a high prevalence and mortality rate, and is the 
leading cause of death in China. Post-stroke delirium (PSD) is a common complication in the acute 
phase of stroke, and has a serious impact on patients’ recovery and quality of life. Early recogni-
tion and intervention can effectively reduce mortality from PSD. This article reviews the relation-
ship between neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR) and C-reactive protein (CRP) and PSD, as well 

http://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2022.125699
https://doi.org/10.12677/acm.2022.125699
http://www.hanspub.org


熊子超，鲍海咏 

 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.125699 4818 临床医学进展 
 

as the incidence and factors affecting PSD, pathogenesis, diagnostic and assessment tools, and 
treatment. Finally, it is suggested that elevated NLR and CRP can be used as potential markers to 
predict delirium after acute stroke. 
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1. 引言 

卒中后谵妄是脑卒中急性期的常见并发症之一，主要表现为认知功能障碍、睡眠觉醒周期紊乱、情

绪改变及精神运动异常。它的特点是发病迅速，一天中症状波动显著，其长期后果将导致发病率和死亡

率增加[1]。谵妄的发生机制有多种学说，炎症反应是促进谵妄发生的学说之一。[2] [3] [4]中性粒细胞与

淋巴细胞比值和 C 反应蛋白均是体现炎症反应的重要指标，中性粒细胞与淋巴细胞比值是从白细胞计数

差异中得出的一个参数，是炎症和氧化应激的一个现成指标[1]。C 反应蛋白在急性脑卒中病变血管局部

的浓度明显高于血浆中的浓度，是急性脑卒中发生发展的活性介导剂[5] [6]，与急性脑卒中的不良预后有

关，但国内鲜有 NLR 联合 CRP 对 PSD 相关关系的研究。本文对 NLR 联合 CRP 对 PSD 的预测价值进行

了综述，旨在明确 NLR 或 CRP 是否能作为预测 PSD 的潜在标志物，亦或是否能成为 PSD 的独立危险因

素，为后续研究提供参考。 

2. PSD 的发病率及影响因素 

中国脑卒中患者的发病率持续上升，其并发症卒中后谵妄的发生率却较之前下降。多数研究显示脑

卒中后谵妄的发生率为 11.8%~66.6%，2018 年有研究者纳入 261 例急性缺血性卒中患者进行谵妄筛查，

14.8%的急性缺血性卒中患者在入院第一周出现谵妄[7]。P. Pasinska 等[8] [9]纳入 750 名卒中患者，其中

谵妄的发生率为 27.07%。2019 年的几项研究中，Katarzyna Kotfis 等[1]纳入了 1001 名患者，其中早发性

谵妄的发生率为 17.2%，后又在新的研究中纳入 760 名患者，谵妄发生率为 15.9% [10]，Robert Shaw 等

人[11]的研究中纳入 708 名患者，谵妄发生率为 26.4%。根据最新数据统计神经内科急诊室、病房和脑卒

中单元的卒中后谵妄发生率为 10.7%~16% [7] [12]。不同的研究中谵妄的发病率之所以存在差异，初步考

虑是由于研究者纳入的样本数量差异较大及数据收集科室不同所致。但总体来说卒中后谵妄的发病率呈

下降趋势，可能与脑卒中的有效救治降低了谵妄的发生风险相关[13]。PSD 的危险因素包括严重的疾病

状态、视觉障碍、高龄、吸烟、认知障碍、出血性脑卒中、右侧半球性脑卒中、脑萎缩等[14]。与未经历

谵妄的脑卒中患者相比，卒中后谵妄的不良预后风险增加，包括死亡率增加、并发症增多、功能预后不

良、住院时间延长和卒中后痴呆[15]。 

3. PSD 的发生机制 

到目前为止，谵妄的病理生理学机制尚不完全清楚。它可能是多因素的，由易感因素和促发因素之

间的复杂相互作用引起[16]。目前认为神经递质失衡是 PSD 的发生机制之一。如乙酰胆碱合成受损、胆

碱能突触的损伤、多巴胺水平升高、血浆氨基酸(色氨酸、酪氨酸)浓度的改变等。脑卒中后损伤了这些神
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经递质的合成、释放及摄取途径，进而导致谵妄的发生[17] [18] [19]。免疫诱发的神经炎症改变也是 PSD
发生的机制之一。已有研究表明白细胞介素-1、白细胞介素-6、肿瘤坏死因子等这些细胞因子均有可能通

过内皮细胞活化、脑血流受损、增加血脑屏障的通透性和改变神经传递而导致谵妄[20] [21] [22]。其他相

关机制包括氧化应激、糖皮质激素的调节与 PSD 的关系、脑灌注不足与脑自动调节能力失调对 PSD 的影

响等等。这些机制目前仍存在一定争议，需要后续进一步深入研究[23] [24] [25] [26]。迄今为止，谵妄的

诊断仍然主要基于临床观察，没有明确的放射、生化或电生理诊断及生物标记物可用，从而导致谵妄易

被遗漏，其预后主要取决于早期识别和早期处理。因此寻找经济、便捷的生物标志物在早期识别和早期

诊断中至关重要。NLR 及 CRP 是一种易于测量且价格亲民的反映炎症的生物标志物[27]。NLR 为影响

PSD 患者短期预后的重要因素，该结果对于临床治疗方案的选择、患者入院后分层管理、预后改善以及

降低患者病死率都有重要的临床价值[28]。 

4. NLR 及 CRP 与 PSD 的关系 

中性粒细胞及淋巴细胞是体现炎症反应的重要指标，其比值 NLR 反映了二者的平衡，也与急性脑卒

中后的不良预后相关[29]。有研究发现，急性脑卒中后 48~72 h，中心梗死区域坏死组织诱发促炎因子及

免疫细胞释放，中性粒细胞侵入达到高峰，破坏局部血流屏障，导致炎症细胞进入脑组织，为中性粒细

胞入侵、脑组织损伤提供便利[28] [30]。在最近的许多研究中，NLR 已被用作并验证为炎症标志物，尤

其是在心血管疾病和恶性肿瘤中。Celikbilek 等人表明，外周血中的 NLR 可以作为一种简单的全身炎症

反应(Systemic inflammatory response syndrome, SIR)标记物，在某些以全身或局部炎症反应为特征的疾病

中具有诊断价值。[1]因此，卒中后的急性期中性粒细胞会升高，而淋巴细胞作为慢性炎症的生物标志物，

在炎症的急性期，它们的数量最初减少，到后期逐渐增加。二者之比 NLR 也随之升高。此外，研究发现

急性脑卒中病变血管局部的 CRP 浓度明显高于血浆中的浓度，动脉粥样硬化病灶中有大量的 CRP 配体

可以介导 CRP 的摄取，CRP 贯穿整个病变过程，通过加重和放大局部炎症反应，在斑块水平上直接引起

血管组织损伤，增加了脑卒中发生的可能性，是急性脑卒中发生发展的活性介导剂[31]。炎症反应可加剧

急性脑卒中继发性脑损伤，也能阻碍卒中后的神经功能恢复。随着卒中的发生，CRP 水平明显增高，可

以预测首次卒中患者的病死率，也有助于早期谵妄的诊断。入院时白细胞计数及Ｃ反应蛋白水平与急性

脑卒中短期预后相关，在临床治疗中可将其作为评估病情、判断预后的重要参考指标。[32] [33] 

5. 谵妄的诊断及评估工具 

谵妄通常表现为意识和认知水平的急剧下降，并伴有特别的注意力损伤。临床表现主要分为三种亚

型：运动过多或激惹型、运动减少型及混合型。卒中后谵妄的意识障碍表现与患有痴呆的脑卒中患者类

似，因此 PSD 的理想诊断工具应快速、可靠且准确。目前美国《精神障碍诊断和统计手册》(Diagnostic and 
Statistical Manual of Mental Disorders Ⅴ, DSM-Ⅴ)第五版中关于谵妄的诊断有以下三个标准：1) 意识障

碍：主要是对环境认知的清晰度减低，同时伴随着注意力不集中，变化目标的能力降低；2) 认知改变，

如记忆力受损、定向力障碍、言语混乱等；3) 短时间内发生，并且有波动性。 
目前常用的谵妄筛查工具有意识模糊评估量表(confusion assessment method, CAM)，根据谵妄的特

征：① 急性的意识状态变化或波动：② 注意力不集中；③ 思维混乱；④ 意识水平改变。①、②同时

存在且合并③、④其中一项时则 CAM 阳性，可认为存在谵妄。CAM 的灵敏度及特异度均大于 95%。ICU
患者则主要由 CAM-ICU 及重症监护谵妄筛查检查表(Intensive Care Screening Checklist, ICDSC)进行评

估。CAM-ICU 量表首先应进行格拉斯哥昏迷评分法(Glasgow Coma Scale, GCS)及 RASS 镇静水平评估表

(Richmond Agitation-Sedation Scale, RASS)评估患者意识水平，再根据谵妄的四个特征，使用 CAM 诊断
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法来确定是否存在谵妄。CAM-ICU 在谵妄检测中显示了 93%到 100%的敏感性、98%到 100%的特异性

[34]。ICDSC 的评估包括 8 个评估项目：① 意识变化水平；② 注意力不集中；③ 定向力障碍；④ 幻
觉–幻想性精神病状态；⑤ 精神运动型激越或阻滞；⑥ 不恰当的言语和情绪；⑦ 睡眠–觉醒周期失调；

⑧ 症状波动。总分大于 4 分提示存在谵妄。ICDSC 诊断谵妄的灵敏度为 81.0%，特异度为 87.7%。谵妄

症状的严重程度将通过谵妄评定量表修订版 98 (Delirium Rating Scale-Revised-98, DRS-R-98)和谵妄认知

测试(Cognitive Test for Delirium, CTD)进行评估。CTD 评估给药时的症状，而 DRS 和 DRS-R–98 评估前

24 小时的症状[35]。其他还有许多谵妄的筛查量表，如 3 min 谵妄诊断量表(3D-CAM)等，但 3D-CAM 尚

未在卒中人群中得到验证[15]。有国外学者首次提出急性缺血性卒中谵妄(DELIAS)评分。DELIAS 评分的

计算公式为(1.272 × 偏盲) + (0.098 × 失语) + (0.026 × 年龄) + (0.054 × 入院时 NIHSS 评分) − (0.005 × 
NLR) + (0.028 × 白细胞) + (0.001 × CRP)。根据获得的值，确定 ROC 曲线。该评分在分析的缺血性卒中

患者组中显示出最高的谵妄预测值。但目前没有其他关于该评分的研究及论证，未来或许需要更多的研

究来证实。[1] 

6. 治疗 

脑卒中后谵妄早期应以防治为主。比如改善病房环境、提高患者舒适度，重视睡眠管理、注重脑功

能锻炼、炎症指标的预测、ABCDEF 等集束化管理策略。ABCDEF 策略包括疼痛的评估、预防和管理；

自主觉醒试验和自主呼吸试验；镇痛镇静的选择；谵妄的评估、预防和管理；早期活动及家庭关怀六方

面。有研究证实，应用该策略可明显降低谵妄的发生率[36]，缩短谵妄持续时间。此外还有 eCASH 策略、

ESCAPE 策略等，这些都使谵妄患者的管理更加全面，可明显减少谵妄的发生。对于卒中后谵妄，对因

治疗是关键。谵妄的发生与疾病的严重程度存在明显的相关性[37]，积极处理原发病在谵妄的管理过程中

至关重要。目前主要是使用合理有效的镇静药、抗精神病药、苯二氮类等药物治疗谵妄。非典型抗精神

病药，如奥氮平、喹硫平等，对谵妄也有一定的疗效，但存在高风险尖端扭转型室性心动过速(QT 间期

延长，或服用可导致 QT 间期延长药物的患者，或有心律失常病史)的患者不建议使用非典型抗精神病药

物。右美托嘧啶作为一种镇静药物，对非心脏术后的老年患者有一定的预防作用。最后，足够的营养支

持、维持水电解质平衡、控制感染等也是治疗谵妄必不可少的方面，由于谵妄的发生机制尚不完全明确，

谵妄的管理涉及人体多个系统，多学科合作对卒中后谵妄的治疗具有很大的发展前景。[38] 

7. 结论 

综上所述，目前卒中后谵妄的评估主要依靠医务人员通过评分量表进行诊断，这些评估量表在不断

的临床实践中可知其具有很高的特异性及敏感性，但是每个医务人员的专业及能力存在些许差别，评估

的结果带有一定的主观性。这时，寻找一种可靠、方便又经济的生物标志物来预测卒中后谵妄就尤为重

要。目前国内鲜有明确的生物标志物与 PSD 之间关系的研究。国外有少量研究表明，炎症因子升高是 PSD
的标志。但与血浆 IL-6、肿瘤坏死因子等这类炎症因子比较，NLR 及 CRP 由于其经济性、便捷性更益于

广范应用于临床。已有研究表明，NLR 及 CRP 升高可以作为预测急性缺血性卒中后早发性谵妄的潜在标

志物[1] [29] [31]。但目前如何平衡炎症反应与免疫抑制以降低卒中后谵妄的发生率仍有待进一步研究，

如何明确发生 PSD 的 NLR 及 CRP 的临界值以期更快速、早期地诊断谵妄，从而降低卒中后谵妄的病死

率仍是需要攻克的难题。 
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