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　　[摘要]　目的:探讨中性粒细胞与淋巴细胞和血小板比值(NLPR)对急性StanfordA 型主动脉夹层(ATA-
AD)患者急性肾损伤(AKI)早期预测的临床价值。方法:回顾性分析南京医科大学附属南京医院重症医学科收

治的211例 ATAAD患者的临床资料,根据2012KDIGO-AKI标准将患者分为急性肾损伤组(AKI组)和非急性

肾损伤组(非 AKI组),通过logistic回归评估 AKI的独立危险因素,并通过 ROC曲线和曲线下面积(AUC)评价

NLPR等指标对 AKI的预测价值。结果:纳入患者中 AKI组123例,非 AKI组88例,AKI发病率为58.3%;

AKI组 NLPR显著高于非 AKI组,差异有统计学意义(P<0.01)。与非 AKI组相比,AKI组术后机械通气时间

更长(P<0.05)、住ICU时间均更长(P<0.01),院内病死率增加(P<0.01),需要呋塞米静脉泵入治疗的比例更

高(P<0.01),以及肾脏替代治疗的比例更高(P<0.01)。多因素logistic回归分析显示:NLPR(OR=1.118,

95%CI:1.055~1.186,P<0.01)是 ATAAD患者 AKI的独立危险因素,ROC曲线显示了 NLPR对 AKI具有较

好的预测价值。结论:NLPR作为一种新型炎症指标,是 ATAAD患者 AKI的独立危险因素,对 AKI的发生有

良好的早期预测价值。
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Abstract　Objective:Toinvestigatetheclinicalvalueofneutrophiltolymphocyteandplateletratio(NLPR)

foracutekidneyinjury(AKI)inpatientswithacuteStanfordtypeAaorticdissection(ATAAD).Methods:The
clinicaldataof211ATAADpatientsadmittedtoIntensiveCareUnit,NanjingHospitalAffiliatedtoNanjingMed-
icalUniversitywereretrospectivelyanalyzed.Thepatientsweredividedintoacutekidneyinjurygroup(AKI

group)andnon-acutekidneyinjurygroup(non-AKIgroup)basedon2012KDIGO-AKIcriteria.Theindependent
riskfactorsofAKIwereidentifiedvialogisticanalysis,andthepredictivevalueofNLPRandotherindicatorsfor
AKIwasevaluatedbythecalculationofreceiveroperatingcharacteristic(ROC)curveandareaunderthecurve
(AUC).Results:Therewere123patientsintheAKIgroupand88patientsinthenon-AKIgroup,andtheinci-
denceofAKIwas58.3%.TheNLPRinAKIgroupwassignificantlyhigherthanthatinthenon-AKIgroup(P<
0.01).Comparedwiththenon-AKIgroup,theAKIgrouphadlongerpostoperativemechanicalventilationtime
(P<0.05)andlongerICUstaytime(P<0.01),increasedin-hospitalmortality(P<0.01),higherproportionof

patientsrequiringintravenousfurosemidetherapy(P<0.01),andhigherproportionofpatientsrequiringrenalre-

placementtherapy(P<0.01).Multivariatelogisticregressionanalysisshowedthat:NLPRwasanindependent
riskfactorforAKIinATAADpatients(OR=1.118,95%CI:1.055-1.186,P<0.01),andtheROCcurve
showedthatNLPRhadagoodpredictivevalue.Conclusion:Asanovelinflammatoryindex,NLPRisaninde-

pendentriskfactorforAKIinATAADpatients,andhasagoodearlypredictivevaluefortheoccurrenceofAKI.

·787·



Keywords　acuteStanfordtypeAaorticdissection;acutekidneyinjury;neutrophil;lymphocyte;platelet;

ratio;predictivevalue

　　急性 StanfordA 型主动脉夹层(acuteStan-
fordtypeAaorticdissection,ATAAD)为最严重

的大血管疾病之一,一旦明确诊断需及早手术干

预[1],然而,即使手术技术、麻醉及监护水平逐渐改

善,其医院病死率仍然高达25%[2-3]。急性肾损伤

(acutekidneyinjury,AKI)为 ATAAD 围术期常

见的并发症,其发生率为20%~67%,远高于其他

类型心脏手术,是 ATAAD 患者院内死亡的独立

危险因素[4-6],且 AKI的发展对患者长期生存亦产

生不利影响[7],因此,如何早期识别高危人群并及

早干预在此类患者中具有重要意义。

AKI发生的机制尚未十分明确,其中炎症级联

反应导致肾小管上皮细胞、肾小球基底膜的损伤,
在 AKI的发生和发展过程中可能 起 到 重 要 作

用[8-9]。近年来,作为外周血细胞计数衍生出的非

特异性全身炎症标志物,中性粒细胞与淋巴细胞比

值(neutrophiltolymphocyteratio,NLR)、中性粒

细胞与淋巴细胞和血小板比值(neutrophiltolym-
phocyteandplateletratio,NLPR)逐渐被证实在炎

症反应相关性疾病中有较好的临床价值[10-12]。而

炎症反应与 ATAAD 的发生和发展密切相关[13],
因此,本研究通过回顾性分析 ATAAD 患者的临

床数据,从而探讨 NLR、NLPR 与 ATAAD 患者

AKI之间的关系,期望能够为临床早期识别高危患

者提供新的依据。

1　资料与方法

1.1　临床资料

回顾性分析2018年6月—2021年6月收入南

京医科 大 学 附 属 南 京 医 院 重 症 医 学 科 确 诊 为

ATAAD且急诊行孙氏手术的患者共211例,其中

男161例(76.3%),女50例(23.7%);年龄30~69
岁。所有患者均由同一组心胸外科医师、体外循环

医师进行手术,采用相同的深低温、心肌保护及体

外循环方案,术毕仍转回重症医学科监护治疗。本

研究通过南京医科大学附属南京医院伦理委员会

医 学 伦 理 审 查 并 获 批 准 (No:KY202200518-
KS-01)。

入选标准:①年龄为18~75周岁,体重为50~
100kg;②确诊至手术时间间隔≤24h;③术后住

院时间>48h。
排除标准:①围术期合并中到大量心包积液或

发生心包填塞;②围术期需较大剂量去甲肾上腺素

[≥0.1μg/(kg·min)]静脉泵入维持血压;③既往

有严重肾脏疾病史,如曾接受过透析治疗或依赖透

析、慢性肾脏病(chronickidneydisease,CKD)4期

及5期、接受过肾移植、独肾;④主动脉夹层累及单

侧或双侧肾动脉开口,影响肾脏供血;⑤妊娠或处

于哺乳期;⑥晚期肿瘤、肝硬化、存在基础免疫异常

疾病患者;⑦术前或术后使用过肾毒性药物。

AKI诊断标准:AKI的诊断及分期标准参照

改善全球肾脏病预后组织(KDIGO)于2012年制

定的 AKI临床实践指南的诊断标准[14]。

1.2　研究方法

1.2.1　临床观察指标　①患者基本情况:包括性

别、年龄、基础病(高血压病、糖尿病),是否吸烟、左
室射血分数、急性生理学及慢性健康状况评价Ⅱ
(acutephysiologyandchronichealthevaluation
Ⅱ,APACHE Ⅱ)评分等;②入院时血常规指标:白
细胞计数(WBC)、中性粒细胞计数(NEUT)、淋巴

细胞计数(LYM)、血小板计数(PLT),并计算 NLR
(NEUT/LYM)、NLPR[(NEUT×100)/(LYM
×PLT)];入 院 时 血 清 肌 酐 (serum creatinine,

Scr)、血尿素氮(bloodureanitrogen,BUN)、C反

应蛋白(C-reactiveprotein,CRP),术前氧合指数

(PaO2/FiO2),术后入ICU 时血红蛋白水平、术后

24h内白蛋白水平、术后7d内Scr的最高值、出院

或死亡时的Scr;③手术相关资料:包括体外循环时

间、主动脉阻断时间、术中失血量、术后24h引流

量及输血量;④患者围术期治疗情况、不良事件的

发生情况及临床转归,包括肾脏替代治疗(renalre-
placementtherapy,RRT)、呋塞米静脉泵入治疗、
机械通气时间、住ICU时间、院内死亡。

1.2.2　研究分组　211例ATAAD患者根据2012
KDIGO-AKI诊断标准,按是否发生 AKI,将其分

为 AKI组(123例)和非 AKI组(88例)。

1.3　统计学方法

计数资料以百分比表示,计量资料以■X±S 或

M(P25,P75)表示;计数资料不同组间进行χ2 检

验或Fisher精确概率法,计量资料不同组间进行t
校验或 Mann-WhitneyU检验。通过多因素logis-
tic回归模型评估 ATAAD患者发生 AKI的独立

危险因素,通过绘制受试者工作特征(ROC)曲线评

价指标的预测价值。所有数据使用SPSS22.0软

件及R语言4.2.1进行统计分析。P<0.05为差

异有统计学意义。

2　结果

2.1　AKI组与非 AKI组临床特征比较

211例 ATAAD 患者中,围术期 AKI共发生
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123例(58.3%),其中 AKI1期62例(50.4%),2
期28例(22.8%),3期33例(26.8%)。AKI组与

非 AKI组进行比较,两组性别、年龄、体重、术前氧

合情况(PaO2/FiO2)、APACHEⅡ评分、Scr和是

否伴随糖尿病、吸烟情况等均差异无统计学意义

(P>0.05)。AKI组高血压病患者所占比例高于

非 AKI组,差异有统计学意义(P<0.05);AKI组

患者术前左室射血分数低于非 AKI组,差异有统

计学意义(P<0.05);AKI组术前 BUN 高于非

AKI组,差异有统计学意义(P<0.05)。炎症指标

方 面,与 非 AKI 组 相 比,AKI 组 术 前 WBC、

NEUT、NLR、NLPR、CRP更高,而 PLT 和 LYM
更低,均差异有统计学意义(P<0.05),见表1。

表1　两组患者术前基本临床资料的对比

临床资料 总体(211例) AKI组(123例) 非 AKI组(88例) P

年龄/岁 53(47,59) 54(47,59) 53(47,58) 0.494

男性/例(%) 161(76.3) 95(77.2) 66(75.6) 0.706

体重/kg 75(64,85) 73(64,83) 75(65,86) 0.525

高血压/例(%) 163(77.3) 102(82.9) 61(69.3) <0.05

糖尿病/例(%) 13(6.2) 9(7.3) 4(4.5) 0.564

吸烟/例(%) 54(25.6) 34(27.6) 20(22.7) 0.420

左室射血分数/% 59(55,64) 58(54,64) 61(56,65) <0.05

APACHEⅡ/分 12(9,15) 12(9,15) 10.5(9,15) 0.110

WBC/(×109·L-1) 12.25(9.96,15.29) 12.80(10.12,15.73) 11.53(9.73,14.24) <0.05

NEUT/(×109·L-1) 10.56(8.37,13.67) 11.43(9.08,14.12) 9.83(7.88,12.07) <0.01

LYM/(×109·L-1) 0.89(0.66,1.19) 0.77(0.59,1.05) 1.09(0.78,1.43) <0.01

PLT/(×109·L-1) 157(131,192) 153(126,184) 166(140,201) <0.05

NLR 12.35(8.42,18.65) 14.02(10.18,20.78) 9.99(6.03,14.05) <0.01

NLPR 7.55(4.93,12.50) 9.80(6.17,15.64) 5.79(3.67,8.36) <0.01

Scr/(μmol·L-1) 76.1(61,93.3) 75.9(63.2,94.0) 76.9(60.4,90.4) 0.413

BUN/(mmol·L-1) 6.42(5.06,7.65) 6.88(5.35,7.70) 6.08(4.82,7.54) <0.05

CRP/(mg·L-1) 64.05(32.49,102.72) 76.74(41.51,109.30) 48.88(24.79,79.53) <0.01

PaO2/FiO2/mmHg 275(227,331) 275(221,328) 276(233,331) 0.271

　　注:1mmHg=0.133kPa。

2.2　AKI组与非 AKI组手术相关因素方面

在手术相关因素方面,两组患者在术中失血

量、术后24h引流量及输血量、术后血红蛋白及白

蛋白水平之间均差异无统计学意义(P>0.05);而

AKI组患者体外循环时间及主动脉阻断时间较非

AKI组均更长,差异有统计学意义(P<0.05),见
表2。

表2　两组患者手术相关临床资料及术后观察指标对比

项目 总体(211例) AKI组(123例) 非 AKI组(88例) P

Scr最高值/(μmol·L-1) 131.8(97.0,211.0) 151.0(123.0,250.4) 90.2(76.1,105.1) <0.01

血红蛋白/(g·L-1) 88(75,100) 89(78,101) 87(75,100) 0.361

白蛋白/(g·L-1) 30.6(26.2,34.1) 30.5(27.0,33.1) 31.1(25.5,34.4) 0.442

体外循环时间/min 210(182,257) 220(188,270) 197(180,229) <0.01

主动脉阻断时间/min 142(112,172) 157(122,203) 128(94,129) <0.01

术中失血量/mL 590(410,770) 630(390,860) 570(430,688) 0.133

术后24h输血量/mL 950(670,1200) 970(650,1250) 925(723,1160) 0.772

术后24h引流量/mL 490(350,610) 530(360,640) 455(350,590) 0.215
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2.3　AKI组与非 AKI组术后不良事件及临床转

归比较

54例术后患者接受呋塞米静脉泵入治疗,其
中AKI组52例(39.1%),非AKI组2例(2.3%)。

19例(9.0%)患者接受 RRT 治疗,均在 AKI组。

AKI组术后机械通气时间、入住ICU 时间均较非

AKI组更长,差异有统计学意义(P<0.05)。21
例患者住院期间死亡,总病死率为10.0%,其中

AKI组死亡19例,病死率为15.4%;非 AKI组死

亡2例,病死率为2.3%;AKI组患者病死率比非

AKI组明显增高,差异有统计学意义(P<0.01),
见表3。

表3　两组患者术后不良事件及临床转归的对比

项目 总体(211例) AKI组(123例) 非 AKI组(88例) P

机械通气时间/h 68(54,83) 71(58,85) 61(50,76) <0.05

肾脏替代治疗/例(%) 19(9.0) 19(15.4) 0(0) <0.01

呋塞米泵入治疗/例(%) 54(24.4) 52(39.1) 2(2.3) <0.01

住ICU时间/d 6.1(4.2,7.9) 6.7(4.5,8.9) 5.5(4.1,7.0) <0.01

院内死亡/例(%) 21(10.0) 19(15.4) 2(2.3) <0.01

出院/死亡时Scr/(μmol·L-1) 74.0(59.0,99.3) 82.3(64.0,108.0) 70.0(53.8,83.0) <0.01

2.4　ATAAD患者 AKI的危险因素分析

通过对单个因素进行分析,筛选出 P<0.05
的临床变量,见表1、表2。纳入单因素logistic回

归,筛选出基础高血压病、左室射血分数、WBC、

NEUT、LYM、PLT、NLR、NLPR、BUN、CRP、体

外循环时间、主动脉阻断时间可能为 AKI发生的

危险因素。由于 WBC、NEUT、LYM、PLT、NLR
和 NLPR之间存在明显线性关系,主动脉阻断时

间和体外循环时间之间存在线性关系,而BUN 直

接反映肾功能,因此将上述指标排除后,以 ATA-
AD患者是否发生 AKI作为因变量,以高血压病、
左室射血分数、CRP、NLPR、体外循环时间为自变

量,纳入多因素logistic回归方程分析,结果显示

NLPR(OR=1.118,95%CI:1.055~1.186,P<
0.01)是 AKI的独立危险因素(表4)。

表4　logistic回归分析ATAAD患者发生AKI的危险因素

项目
单因素logistic回归分析

OR 95%CI P

多因素logistic回归分析

OR 95%CI P
高血压病 2.150 1.119~4.129 0.022 2.041 1.005~4.146 0.048

左室射血分数 0.948 0.901~0.999 0.044

CRP 1.008 1.002~1.013 0.011 1.006 1.000~1.013 0.044

NLPR 1.125 1.062~1.192 <0.001 1.118 1.055~1.186 <0.001

体外循环时间 1.008 1.002~1.014 0.011 1.007 1.001~1.014 0.027

2.5　NLPR、NLR 及 CRP预测 ATAAD 患者发

生 AKI的ROC曲线分析比较

ROC曲线结果显示 NLPR 预测 ATAAD 患

者发生 AKI的 AUC=0.727,95%CI:0.658~
0.796,对 应 的 最 佳 截 断 值 为 7.05,灵 敏 度 为

70.7%,特异度为68.2%,提示 NLPR对 ATAAD
患者发生 AKI具有较好的预测价值,Z 检验提示

NLPR 的 AUC 大于术前 CRP(Z=2.028,P <
0.05),与 NLR 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义 (Z =
0.982,P=0.326),见表5和图1。

表5　NLPR、NLR及CRP与ATAAD患者AKI的预测价值

预测指标 预测界值 灵敏度/% 特异度/% AUC 95%CI P 标准误

NLPR 7.05 70.7 68.2 0.727 0.658~0.796 <0.001 0.035
NLR 9.21 84.6 48.9 0.710 0.640~0.781 <0.001 0.036
CRP 79.41 48.8 75.0 0.622 0.545~0.699 0.002 0.039
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图1　NLPR、NLR及CRP预测ATAAD患者发生AKI
的ROC曲线

3　讨论

目前研究已证实,ATAAD 发生时,血液由主

动脉内膜破口流入假腔,接触主动脉中层细胞外基

质,使得炎症细胞激活,释放大量的炎症介质及促

炎因子[13],表现为CRP、白细胞计数以及促炎因子

水平的升高,故 ATAAD 患者较一般心脏手术患

者而言更易发生AKI。而AKI又是ATAAD患者

院内死亡的独立危险因素[4-5],应引起临床医生更

多的关注。本研究结果显示,ATAAD患者围术期

AKI的发生率为58.3%,AKI组患者院内病死率

高于非 AKI组,合并 AKI的患者机械通气时间及

ICU住院时间更长、需持续呋塞米静脉泵入治疗及

依赖RRT的比例更高,整体预后相对较差。因此,
易于获得的早期预警指标具有重要的临床意义。
本研究通过对211例患者的回顾性分析发现,入院

时最初的 NLR、NLPR是 ATAAD患者发生 AKI
的独立危险因素,可帮助临床医生早期识别可能进

展出现 AKI的 ATAAD患者。

NLR、NLPR是来自于全血细胞计数的非特异

性全身炎症标志物,因为其成本低、易于获取,近年

来在临床上各领域受到越来越多的关注。多种炎

症指标均与 NLR相关[15],但相较于单一的炎症指

标来说,NLR能够同时反映机体的炎症与免疫功

能状态,中性粒细胞的增多提示机体处于非特异性

炎性状态,而相对偏低的淋巴细胞可能意味着机体

免疫反应不够敏感或免疫功能低下。研究证实,

NLR升高对心血管疾病[16]、脓毒症[17-18]以及各种

危重症患者[19]的预后均有一定的预测价值,除此

以外,NLR还有助于早期识别可能发展至中重度

急性呼 吸 窘 迫 综 合 征 的 新 型 冠 状 病 毒 肺 炎 患

者[20]。AKI的发生与全身炎症反应密切相关,故
一些学者尝试将 NRL用于预测 AKI,卢志等[21]对

此类研究进行 Meta分析,证实 NLR 升高对心血

管疾病手术、感染性疾病和其他疾病(烧伤、肝硬

化、急诊)患者 AKI的发生均有一定的预测价值,
同时有研究进一步证实,NLR升高与 AKI患者全

因 病 死 率 相 关[22]。本 研 究 发 现 术 前 NLR 对

ATAAD患者发生 AKI具有一定的预测价值。在

冠状动脉旁路移植术患者,以6.15作为 NLR的临

界 值 预 测 AKI 的 灵 敏 度 (80.6%)及 特 异 度

(77.9%)较高[23],本研究中 NLR的临界值在9.21
时预测 ATAAD患者术后发生 AKI的灵敏度和特

异度分别为84.6%和48.9%,此临界值更接近于

所报道的脓毒症患者中 NLR 预测脓毒症相关性

AKI的临界值为10.15~17.11[24-25],提示 ATA-
AD患者术前全身炎症反应较常规心脏手术患者

更为强烈。
在 NLR的基础上引入血小板计数得到一个新

的指标 NLPR,有可能进一步提高对 AKI的发生

及预后预测的临床价值[10,26-27]。Gameiro等[10]首

次将 NLPR用于预测脓毒症相关 AKI患者住院死

亡风险的研究,通过回顾性分析发现入院时 NLPR
是其院内死亡的独立危险因素,更重要的是,NL-
PR的值低于14可以预测患者的生存,进一步反映

了较低的炎症与危重脓毒症患者较低的病死率相

关,因此,强调了 NLPR可作为ICU入院时全身炎

症反应的重要标志物。Koo等[26]对接受体外循环

心血管手术的患者回顾性分析,证实了 NLPR 能

够较好地预测 AKI的发生,其OR 值为1.19(P<
0.05),且 NLPR与心血管术后短期和长期的病死

率相关。这些研究结果均提示 NLPR可能是临床

上 AKI发生的良好预测指标。在本研究中,通过

ROC曲线分析发现:术前 NLPR预测 ATAAD患

者发生 AKI的 AUC 大于 CRP,虽与 NLR 预测

AKI的 AUC差异无统计学意义,但 NLR 作为预

测指标其特异度较低(48.9%),通过 NLR 预测

AKI存在较高假阳性可能,而 NLPR 预测 ATA-
AD 发 生 AKI 的 灵 敏 度 (70.7%)及 特 异 度

(68.2%)均较高,相较于 NLR是一个更准确的预

测的指标。

NLPR的优势在于关联了血小板这一重要的

影响因素。血小板大量存在于血液循环中,能够迅

速释放广泛的生物活性介质,是炎症和止血过程的

重要急性调节因子,AKI患者中血小板P-选择素、

TxA2、CCL5和PF4的表达水平增加,提示血小板

活化可能在 AKI病理中起重要作用[28]。主动脉夹
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层在发展过程中主动脉内膜撕裂、胶原暴露、凝血

活酶和其他因子的释放导致血小板激活、聚集、消
耗,导致血小板计数下降[29]。主动脉夹层严重程

度与炎 症 反 应 程 度 以 及 血 小 板 的 激 活 呈 正 相

关[30]。研究表明 A型主动脉夹层患者入院时血小

板计数 ≤119×109/L,其住院死亡风险明显增

加[31]。另有研究证实夹层范围越广,凝血系统激

活和血小板降低越严重[32]。在本研究中我们观察

到 AKI组患者具有较高的中性粒细胞计数、较低

的淋巴细胞计数及血小板计数(P<0.05),作为三

者相结合的综合指标,NLPR 能够更加全面反映

ATAAD疾病早期机体强烈的炎症应激与免疫状

态的关系,故可成为 ATAAD 患者更为敏感的炎

症反应指标。
本研究仍存在一些局限性。首先,本研究为单

中心、回顾性研究,总体样本量偏小,可能对结果产

生一定的影响。其次,我们未能获得患者准确的基

础血压水平、入院前血压控制情况以及术中血压水

平,因此未评估病程中血压对肾功能的影响。最

后,我们没有讨论特定原因的病死率,未能对生存

患者进行长期随访评估肾功能恢复情况。因此仍

需多中心、前瞻性临床研究和更长时间的随访观察

来进一步证实研究结论。
综上所述,NLPR作为一种新型的非特异性炎

症指标,能够综合反映 ATAAD 患者全身炎症与

免疫功能状态,是 ATAAD患者 AKI的独立危险

因素,对 AKI的发生具有良好的早期预测价值。

NLPR来源于全血细胞计数,能够快速检测且易于

获得,临床医师应密切关注该指标,从而对高危患

者早期识别并积极采取预防或干预措施。
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