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[摘要] 目的　探讨中性粒细胞/淋巴细胞比值(NLR)在多中心医院急性主动脉夹层(AAD)患者院内死亡风险预测中

的价值。方法　本研究为多中心回顾性队列研究。收集2010年8月－2021年12月来自五家教学医院(华中科技大学同济医

学院附属同济医院、河南省人民医院、阜外华中心血管病医院、新乡医学院第三附属医院和重庆医科大学附属第二医

院)住院治疗的 2642 例 AAD 患者。基于 NLR 分布的四分位点将患者分为 Q1(n=660)、Q2(n=661)、Q3(n=661)、Q4(n=660)

4组，并对各组的临床资料及生化指标进行比较；采用偏相关分析方法评估NLR与心血管指标之间的关系；利用限制性

立方样条、Kaplan-Meier法及Cox回归模型对NLR值与AAD患者院内死亡风险的相关性进行评估。结果　所有患者的中位

年龄为54(46，63)岁，其中，男2096例，女546例。与Q1-Q3组比较，Q4组患者吸烟史和糖尿病病史占比较低，且更有可

能患DeBakey Ⅰ型AAD(P<0.05)，Q4组患者的谷草转氨酶、高密度脂蛋白胆固醇、肌酐及D-二聚体水平较高，而三酰甘油

及CRP水平较低(P<0.01)。偏相关分析结果显示，血浆NLR值与D-二聚体(r=0.43，P<0.01)和肌酐(r=0.16，P<0.01)呈正相

关。Cox 模型中的限制性立方样条函数揭示了血浆 NLR 值与 AAD 患者临床结局之间存在明显的非线性关系(P<0.01)。

Kaplan-Meier曲线分析显示，与Q1-Q3组比较，Q4组患者的院内死亡发生率最高(P<0.0001)。多因素Cox回归分析显示，与

Q1组相比，Q4组NLR的风险比(HR)为 1.77(95%CI 1.33~2.37，P<0.001)，是主要终点事件的独立危险因素。结论　较高的

血浆NLR值与AAD患者心血管事件的发生相关，即使校正了多中心就诊医院等潜在混杂因素后仍相关。
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[Abstract] Objective　 To investigate the role of the neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR) in predicting the in-hospital 

mortality risk of patients with acute aortic dissection (AAD) in multicenter hospitals. Methods　A multicenter retrospective cohort 
study was conducted. Clinical data were collected from 2642 AAD patients who were hospitalized in five teaching hospitals: Tongji 
Hospital Affiliated to Tongji Medical College of Huazhong University of Science and Technology, Henan Provincial People's 
Hospital, Fuwai Central China Cardiovascular Hospital, the Third Affiliated Hospital of Xinxiang Medical University, and the Second 
Affiliated Hospital of Chongqing Medical University between August 2010 and December 2021. According to the quartiles of serum 
NLR levels, the patients were divided into four groups: first quartile (Q1, n=660), second quartile (Q2, n=661), third quartile (Q3, n=661), 
and fourth quartile (Q4, n=660). The clinical characteristics and biochemical indicators of each group were compared. Partial 
correlation analysis was used to assess the relationship between NLR and cardiovascular parameters. Restricted cubic splines, Kaplan-
Meier survival analysis, and Cox regression models were employed to evaluate the association between NLR levels and in-hospital 
mortality risk in AAD patients. Results　The median age of all patients was 54 [interquartile range (IQR): 46-63] years, including 
2096 males and 546 females. Compared with Q1-Q3 groups, patients in Q4 group had a lower incidence of smoking history and 
diabetes history, and were more likely to have DeBakey type Ⅰ AAD (P<0.05). Additionally, the levels of aspartate 
aminotransferase, high-density lipoprotein cholesterol, creatinine, and D-dimer in Q4 group were higher, while the levels of 
triglycerides and C-reactive protein (CRP) were lower (P<0.01). The results of partial correlation analysis showed that the plasma 
NLR level was positively correlated with D-dimer (r=0.43, P<0.01) and creatinine (r=0.16, P<0.01). The restricted cubic spline 
function in the Cox model revealed a significant non-linear relationship between the plasma NLR level and clinical outcomes in 
AAD patients (P<0.01). Kaplan-Meier survival analysis indicated that patients in Q4 group had the highest in-hospital mortality 
rate compared with Q1-Q3 groups (P<0.0001). Furthermore, multivariate Cox regression analysis demonstrated that compared 
with Q1 group, the hazard ratio (HR) of NLR in Q4 group was 1.77(95%CI 1.33-2.37, P<0.001), which was an independent risk 
factor for the primary endpoint events. Conclusion　A higher plasma NLR level is significantly associated with the occurrence of 
cardiovascular events in AAD patients, and this association remains significant even after adjusting for potential confounding 
factors such as the multicenter visiting hospitals.

[Key words] acute aortic dissection; neutrophil-to-lymphocyte ratio; multicenter

主动脉夹层(AD)是一种急性且危及生命的血管

疾病，通常由主动脉内膜撕裂引发，血液进入主动

脉壁中层后形成夹层，严重时可致命[1]。传统分期

方法通常将发病后2周内出现相关临床症状的AD称

为急性主动脉夹层(AAD)，而发病超过2周则归类为

慢性[2]。2022 年 ACC/AHC 主动脉夹层指南将 AD 分

为 4 种时间类型：超急性(<24 h)、急性(2~7 d)、亚

急性(8~30 d)和慢性(>30 d)[3]。由于AAD患者易发生

致命并发症，尤其是当夹层波及升主动脉时，结局

更为凶险，因此备受临床与研究领域的关注[4]。因

此早期识别症状、快速诊断与及时治疗是改善AAD
患者预后的关键。

AD的生物标志物在早期诊断、风险评估和预后

判断中发挥着关键作用。目前已知的AD生物标志物

包括炎症标志物[如C反应蛋白(CRP)、中性粒细胞/
淋巴细胞比值(NLR)]、血管损伤标志物(如 D-二聚

体、基质金属蛋白酶)以及反映心肌损伤和肾功能受

损的标志物(如肌钙蛋白和肌酐)[5-9]。这些标志物有

助于临床医师早期识别AD，评估疾病的严重程度并

预测患者的预后，同时在治疗决策中具有重要的参

考价值。NLR与AAD之间的关系近年来已成为研究

热点，但目前的研究均为单一中心的研究且样本量

较小，为此，本研究探讨NLR在2642例多中心AAD

患者中的预后价值，旨在为临床实践提供参考。

1　资料与方法

1.1　研究对象　本研究为多中心回顾性队列研究。

收集 2010年 8月－2021年 12月分别来自 5家医院(华
中科技大学同济医学院附属同济医院、河南省人民

医院、阜外华中心血管病医院、新乡医学院第三附

属医院和重庆医科大学附属第二医院)的2642例AAD
患者的临床资料进行分析。纳入标准：(1)经影像学

确诊为AAD，符合初发型AAD的定义，其诊断主要

依据主动脉CT血管成像(CTA)检查结果，包括主动

脉内膜片及真假腔形成；(2)具备由电子病历系统记

录的完整临床资料，包括电子病历信息、CTA影像

数据；(3)汉族人群。排除标准：(1)年龄<18岁；(2)
妊娠期；(3)合并主动脉壁间血肿、穿透性溃疡、主

动脉瘤等非典型主动脉病变亚型，或涉及AD术后复

查患者，以及无明确主动脉疾病诊断的患者；(4)常
规血液生化指标检测数据不完整；(5)发病≥14 d及发

病时间无法明确界定。本研究已获得华中科技大学

同济医学院附属同济医院(TJ-IRB20211102)、河南省

人民医院(2021-190)、阜外华中心血管病医院(2021-
38)、新乡医学院第三附属医院(K2021-039-01)和重

庆医科大学附属第二医院(2022-15)各参与单位伦理
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委员会的审批。本研究已豁免患者知情同意书。

1.2　方法　

1.2.1　临床资料收集　AAD 的主要病因及人口统计

学特征由两名心脏病专家在入组时通过标准化表格，

从电子病历中提取，包括以下几个方面：(1)基线特

征，人口学资料(包括年龄、性别、民族等)、生活

方式(吸烟史)、既往病史(高血压、糖尿病、主动脉

手术史、马方综合征、大动脉炎)；(2)实验室检查，

包括血常规、肝功能、肾功能、凝血功能、电解质、

血脂、随机血糖、CRP、N 末端 B 型利钠肽原等；

(3)影像学证据，主动脉CTA影像报告等。AAD的病

因根据患者是否有马方综合征、外伤、主动脉瓣二

瓣畸形、大动脉炎或梅毒病史进行分类，被定义为

遗传性、外伤性、先天性疾病、血管炎症、感染性

疾病和散发性。

1.2.2　研究终点　在电子病历系统中，通过出院记

录获取患者的出院状态，并在首页记录中提取患者

的住院时间。如果电子病历中记录了患者死亡，或

患者未被宣布为院内死亡但出院记录显示其生命体

征已无法维持且家属放弃治疗返乡，判断为院内死

亡，其余患者则视为院内存活。研究终点定义为与

研究基线变量相关的全因住院死亡率，研究事件为

是否发生死亡。

1.2.3　各组临床资料及生化指标比较　为提高数据

正态性，对NLR值进行对数变换。基于NLR四分位

数将患者分为 4 组：Q1 组(n=660，0.23≤NLR<5.80)、
Q2 组(n=661，5.80≤NLR<10.24)、Q3 组(n=661，10.24
≤NLR<16.05) 和 Q4 组 (n=660， 16.05≤NLR<620.50)。
比较 4 组患者的一般临床特征、AD 的解剖学分类、

病因、研究单位分布以及生化检查，分析不同NLR
值患者的临床特征。采用偏相关分析NLR与心血管

指标之间的相关性。

1.2.4　NLR 对 AD 患者死亡的预后作用分析　采用

Kaplan-Meier曲线进行前瞻性分析，并通过对数秩检

验评估差异，用于研究NLR四分位数与患者生存率

的关系。Cox 比例风险模型用于计算各指标中的

NLR 四分位数值，构建了 3 个校正协变量的模型：

模型 1校正性别(男、女)和年龄(连续变量)；模型 2
在模型 1 基础上校正了心血管风险因素，包括吸烟

史(是、否)、高血压史(是、否)、糖尿病史(是、

否)、主动脉瓣置换术(是、否)、AD 类型、马方综

合征(是、否)、左冠状动脉主干直径以及发病时间

(<24 h，1~7 d，8~14 d)；模型 3在模型 2的基础上进

一步校正了多中心就诊医院(华中科技大学同济医学

院附属同济医院、河南省人民医院、郑州大学华中

阜外医院、新乡医学院第三附属医院、重庆医科大

学附属第二医院)。为确定 NLR 与 AAD 风险之间是

否存在线性或非线性剂量反应关系，在 Cox 模型中

使用包含 4 个节点(位于第 5、35、65 和 95 百分位数

处)的限制性立方样条函数，并采用 Wald 检验计算

非线性P值。

1.3　统计学处理　采用 R 语言(4.3.1)和 SAS 9.4 进行

统计分析。计量资料以Kolmogorov-Smirnov检验进行

正态分布检验，正态分布者以x±s表示，多组间比较

采用单因素方差分析，进一步两两比较采用 Tukey
检验；非正态分布者以 M(Q1，Q3)表示，组间比较

采用 Kruskal-Wallis H 检验，进一步两两比较采用

Dunn 检验；计数资料以例(%)表示，组间比较采用

χ²检验；趋势检验(trend test)用于分析不同NLR分组

之间检验变量是否随分组水平增加或减少。对于异

常值，使用箱型图进行识别，并根据临床背景决定

是否剔除。跨中心数据采用Z-score标准化，以减少

测量差异带来的偏倚。均为双侧检验，P<0.05 为差

异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　各组 AAD 患者基线特征比较　2642 例 AAD 患

者的中位年龄为 54(46， 63) 岁，其中男 2096 例

(79.3%)，女 546 例(20.7%)；患者血浆中性粒细胞和

淋巴细胞计数分别为 9.73(6.83，12.58)×109/L 和 0.98
(0.68，1.37) ×109/L，血浆 NLR 为 10.24(5.80，16.03)
(表1)。与Q1-Q3组比较，Q4组患者吸烟史及糖尿病

史占比较低(P<0.05，表1)，其中，与Q1组比较，Q2

和Q4组患者吸烟史占比较低(P<0.05)，Q2-Q4组患者

的糖尿病史占比较低(P<0.01)，与 Q2组比较，Q4组

患者吸烟史占比较低(P<0.01)。此外，与Q1-Q3组比

较，Q4组患者更有可能患 DeBakey Ⅰ型 AAD，趋势

检验差异有统计学意义(P<0.05)。随着血浆 NLR 值

升高，AAD患者的谷草转氨酶、高密度脂蛋白胆固

醇、肌酐和D-二聚体水平逐渐升高，而三酰甘油和

CRP的水平逐渐降低(P<0.01)。其中，与Q1组比较，

Q2-Q4组患者的谷草转氨酶、高密度脂蛋白胆固醇、

肌酐、CRP和D-二聚体水平升高，三酰甘油水平降

低(P<0.05)；与Q2组比较，Q3-Q4组患者的谷草转氨

酶、肌酐和D-二聚体水平升高，三酰甘油水平降低

(P<0.05)；与 Q3组比较，Q4组患者的谷草转氨酶和

D-二聚体水平升高(P<0.05)(表1)。偏相关分析显示，

血浆 NLR 值与 D- 二聚体 (r=0.43， P<0.01)、肌酐

(r=0.16，P<0.01)均呈正相关(附图 1，https://dx.doi.
org/10.11855/j.issn.0577-7402.1973.2025.0409FJ)。
2.2　NLR对AAD患者死亡预后的预测作用　在中位

住院时间11(4~21) d内，共有591例(22.4%)发生了院

内死亡终点事件，其中，在Q1-Q4组中分别有 84例

(12.7%)、 137 例 (20.7%)、 163 例 (24.7%) 和 207 例
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表1　基于NLR四分位分组的AAD患者基线特征

Tab.1　Baseline characteristics of AAD patients stratified by NLR quartiles

人口统计特征

性别[例(%)]

男

女

年龄[岁, M(Q1, Q3)]

吸烟史[例(%)]

是

否

收缩压[mmHg, M(Q1, Q3)]

舒张压[mmHg, M(Q1, Q3)]

病史[例(%)]

高血压

是

否

糖尿病

是

否

主动脉瓣置换

是

否

解剖分类[例(%)]

DeBakey Ⅰ
DeBakey Ⅱ
DeBakey Ⅲa

DeBakey Ⅲb

腹主动脉夹层

病因[例(%)]

马方综合征

是

否

创伤性夹层

是

否

主动脉瓣二瓣畸形

是

否

大动脉炎

是

否

梅毒螺旋抗体阳性

是

否

2096(79.3)

546(20.7)

54(46, 63)

1067(40.4)

1575(59.6)

138(122, 157)

78(67, 90)

1785(67.6)

857(32.4)

85(3.2)

2557(96.8)

20(0.8)

2622(99.2)

1280(48.5)

150(5.7)

79(3.0)

1029(39.0)

104(3.9)

28(1.1)

2614(98.9)

38(1.4)

2604(98.6)

4(0.2)

2638(99.9)

3(0.1)

2639(99.9)

33(1.3)

2447(98.7)

507(76.8)

153(23.2)

54(45, 64)

283(42.9)

377(57.1)

136.5(123, 150)

79(69, 89.5)

449(68.0)

211(32.0)

39(5.9)

621(94.1)

2(0.3)

658(99.7)

204(30.9)

56(8.5)

25(3.8)

318(48.2)

57(8.6)

9(1.4)

651(98.6)

7(1.1)

653(98.9)

1(0.2)

659(99.9)

1(0.2)

659(99.8)

11(1.8)

610(98.2)

536(81.1)

125(18.9)

54(47, 62)

286(43.3)(1)

375(56.7)

139(122, 158)

78(68, 90)

434(65.7)

227(34.3)

18(2.7)(2)

643(97.3)

4(0.6)

657(99.4)

319(48.3)

35(5.3)

25(3.8)

262(39.6)

20(3.0)

7(1.1)

654(98.9)

15(2.3)

646(97.7)

0

661(100.0)

1(0.2)

660(99.8)

8(1.3)

607(98.7)

515(77.9)

146(22.1)

53(46, 61)

262(39.6)

399(60.4)

138(120, 159)

78(65, 89)

471(71.3)

190(28.7)

16(2.4)(2)

645(97.6)

9(1.4)

652(98.6)

369(55.8)

31(4.7)

16(2.4)

230(34.8)

15(2.3)

7(1.1)

654(98.9)

6(0.9)

655(99.1)

1(0.2)

660(99.8)

1(0.2)

660(99.8)

10(1.6)

607(98.4)

538(81.5)

122(18.5)

55(47, 63)

236(35.8)(2)(5)

424(64.2)

140(122, 160.5)

78(66, 90)

431(65.3)

229(34.7)

12(1.8)(3)

648(98.2)

5(0.8)

655(99.2)

388(58.8)

28(4.2)

13(2.0)

219(33.2)

12(1.8)

5(0.8)

655(99.2)

10(1.5)

650(98.5)

2(0.3)

658(99.7)

0

660(100.0)

4(0.6)

632(99.4)

0.089

0.156

0.019

0.113

0.034

0.078

<0.001

0.156

<0.001

0.764

0.156

0.571

0.801

0.307

项目 总体(n=2642) Q1组(n=660) Q2组(n=661) Q3组(n=661) Q4组(n=660) P
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研究单位[例(%)]

华中科技大学同济医学院
附属同济医院

河南省人民医院

郑州大学华中阜外医院

新乡医学院第三附属医院

重庆医科大学附属第二
医院

生化检查[M(Q1, Q3)]

谷丙转氨酶(U/L)

谷草转氨酶(U/L)

总胆固醇(mmol/L)

三酰甘油(mmol/L)

高密度脂蛋白胆固醇
(mmol/L)

低密度脂蛋白胆固醇
(mmol/L)

肌酐(μmol/L)

N末端B型利钠肽前体
(ng/L)

CRP (mg/L)

D二聚体(mg/L)

NLR

中性粒细胞计数(×109/L)

淋巴细胞计数(×109/L)

2022(76.5)

308(11.7)

117(4.4)

71(2.7)

124(4.7)

18.3(12.9, 32.0)

21.0(16.0, 32.0)

3.89(3.38, 4.47)

1.06(0.73, 1.52)

1.09(0.92, 1.32)

2.31(1.78, 2.82)

78(64, 98)

292(113, 785)

10.85(3.50, 53.15)

6.74(2.50, 20.69)

10.24(5.80, 16.03)

9.73(6.83, 12.58)

0.98(0.68, 1.37)

395(59.9)

131(19.9)

52(7.9)

22(3.3)

60(9.1)

18.9(12.0, 32.0)

19.0(15.0, 28).0

3.89(3.28, 4.48)

1.15(0.85, 1.71)

1.02(0.82, 1.27)

2.28(1.62, 2.87)

84(67, 114)

246(94, 831)

9.90(2.99, 48.00)

2.42(1.00, 4.76)

3.74(2.63, 4.86)

5.43(4.05, 7.11)

1.56(1.23, 1.90)

522(79.0)

63(9.5)

31(4.7)

17(2.6)

28(4.2)

18.0(12.0, 31.0)

20.0(15.0, 29.0)

3.87(3.38, 4.46)

1.09(0.77, 1.58)

1.09(0.92, 1.32)(2)

2.26(1.77, 2.72)

87(70, 121)(3)

311(115, 725)

14.90(4.60, 66.90)(1)

5.50(2.32, 16.05)(3)

8.02(6.97, 8.99)

9.28(7.35, 11.23)

1.16(0.93, 1.43)

555(84.0)

61(9.2)

17(2.6)

13(2.0)

15(2.3)

18.0(13.0, 32.0)

22.0(16.0, 34.0)(3)(4)

3.92(3.42, 4.47)

1.01(0.67, 1.47)(3)(4)

1.11(0.95, 1.34)(3)

2.39(1.88, 2.84)

92(72, 125)(3)

305(118, 828)

10.05(4.00, 47.05)

11.62(4.26, 21.00)(3)(6)

12.59(11.52, 14.23)

11.03(9.01, 13.36)

0.87(0.69, 1.05)

550(83.3)

53(8.0)

17(2.6)

19(2.9)

21(3.2)

19.0(13.0, 32.0)

24.0(18.0, 40.0)(3)(6)(8)

3.89(3.39, 4.42)

0.91(0.66, 1.39)(3)(6)

1.12(0.96, 1.32)(3)

2.31(1.80, 2.80)

246(94, 83)(3)(5)

302(122, 747)

7.54(2.60, 46.20)(4)

16.39(5.31, 21.00)(3)(6)(7)

20.90(18.23, 25.66)

12.69(10.62, 15.28)

0.58(0.46, 0.72)

<0.001

0.284

<0.001

0.737

<0.001

<0.001

0.143

<0.001

0.315

0.009

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

(续  表)

项目 总体(n=2642) Q1组(n=660) Q2组(n=661) Q3组(n=661) Q4组(n=660) P

AAD. 急性主动脉夹层；CRP. C反应蛋白；NLR. 中性粒细胞与淋巴细胞比值；Q1-Q4. NLR的四分位数分组；与Q1组比较，(1)P<0.05，

(2)P<0.01，(3)P<0.001；与Q2组比较，(4)P<0.05，(5)P<0.01，(6)P<0.001；与Q3组比较，(7)P<0.05，(8)P<0.01

(31.4%)发生终点事件，组间比较差异有统计学意义

(P<0.001)。Kaplan-Meier 曲线分析显示，与 Q1-Q3组

比较，Q4组患者院内死亡的累积发生率最高(图 1)。
为评估 NLR 四分位数与院内死亡事件的发生风险，

进一步行Cox回归分析，结果显示，未校正变量时，

与 Q1组比较，Q2-Q4组的患者发生院内死亡的风险

明显增加(分别为Q2组：HR=1.68，95%CI 1.28~2.21；
Q3组：HR=2.04，95%CI 1.57~2.66；Q4组：HR=2.61，
95%CI 2.03~3.37；P<0.001，表 2)；在进行多变量调

整后，Q4组发生院内死亡的风险仍明显增高，且不

受性别、年龄(模型 1，HR=2.83，95%CI 2.16~3.69，
P<0.001)，吸烟史、高血压史、糖尿病史、主动脉瓣

置换术、AD 类型、马方综合征、左冠状动脉病变、

发病时间(模型2，HR=1.92，95%CI 1.44~2.55，P<0.001)
以及多中心就诊医院(模型3，HR=1.77，95%CI 1.33~
2.37，P<0.001)的影响(表 2)。Cox模型中的限制性立

方样条函数进一步揭示了血浆NLR值与AAD患者临

床结局之间的非线性关系(非线性P<0.01，图 2)。此

外，多因素 Cox 回归分析中性粒细胞计数和淋巴细

胞计数后发现，在多变量调整后的模型 3 中，与 Q1

组比较，中性粒细胞计数Q4组患者发生终点事件的

风 险 增 加 (HR=1.68， 95%CI 1.28~2.10； P<0.001，
表 2)，而淋巴细胞计数Q4组患者发生终点事件的风

NLR. 中性粒细胞/淋巴细胞比值；AAD. 急性主动脉夹层

图 1　NLR 四分位分组对 AAD 患者院内死亡率的 Kaplan-
Meier生存曲线分析

Fig. 1　Kaplan-Meier survival curves for in-hospital mortality in 
patients with AAD stratified by quartiles of NLR
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险无显著变化(HR=0.78，95%CI 0.60~1.02；P=0.14，
表2)。

3　讨　　论

NLR 为系统性炎症的整合性指标，被广泛用于

多种疾病的炎症评估、疾病预后和严重程度的预

测[10-12]。如在恶性肿瘤中，NLR 被用于评估癌症患

者的免疫状况，较高的NLR值通常与较差的生存率

相关[13]；在感染性疾病如败血症[14]或新型冠状病毒

感染[15]中，NLR增高与疾病的严重程度和病死率增

高相关。同时，近年来的研究发现，NLR是心血管

疾病中的炎症和应激反应标志物，高NLR通常提示

全身性炎症反应增强，在多种心血管事件中的预后

和风险评估中具有重要意义，包括急性冠脉综合

征[16]、心力衰竭[17]、心肌梗死[18]和卒中[19]。对于已

经发生心血管事件的患者，NLR可用于评估长期预

后。高NLR值往往提示较高的死亡风险和不良心血

管事件的发生概率。

研究表明，NLR在AD患者中的升高与病情严重

程度和不良预后相关，较高的NLR可能提示更高的

死亡风险和术后并发症发生率，且在急性期时NLR
可反映机体的炎症反应强度[20]。Sbarouni等[21]在一项

纳入 120 例希腊 A 型 AAD 患者的队列研究中发现，

较高的NLR值可能有助于A型AAD患者的诊断评估

和及时治疗；该研究还发现，与慢性主动脉瘤和正

常受试者相比，AAD 患者的术前 NLR 也明显增高，

NLR 可提高对 AAD 的诊断准确性；NLR>4.6 时具有

极好的敏感度(0.89)和特异度(0.91)。此外，一项回

顾性研究发现，B型AD患者血浆NLR值明显高于健

康对照组，多因素 logistic 回归分析结果显示，NLR
是 B 型 AD 的独立危险因素 [ 比值比 (OR) =1.499，
95%CI 1.126~1.738]；NLR 的曲线下面积为 0.836[22]。

该研究提供了关于NLR在B型AD患者中的诊断性能

信息，本研究则探讨了NLR在多中心AAD患者中的

预后价值，表明NLR具有较高的特异性，可作为诊

NLR. 中性粒细胞/淋巴细胞比值；AAD. 急性主动脉夹层；校

正了性别、年龄、吸烟史、高血压史、糖尿病史、主动脉瓣置换

术、主动脉夹层类型、马方综合征、左冠状动脉主干直径、发病

时间以及就诊医院，计算出HR(红色线条)和95%CI(粉色阴影)

图2　NLR与AAD患者住院期间风险的剂量-反应关系曲线

Fig.2　Dose-response relationship between NLR and in-hospital 
risk in patients with AAD

表2　AAD患者院内死亡风险影响因素的Cox回归分析[HR(95%CI)]
Tab.2　Cox regression analysis of in-hospital mortality risk in patients with AAD [HR(95%CI)]

变量

NLR

未校正

模型1

模型2

模型3

中性粒细胞计数

未校正

模型1

模型2

模型3

淋巴细胞计数

未校正

模型1

模型2

模型3

Q1组(n=660)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

1.00(参考)

Q2组(n=661)

1.68(1.28~2.21)

1.79(1.34~2.39)

1.44(1.07~1.94)

1.36(1.01~1.84)

1.53(1.18~1.97)

1.54(1.18~2.01)

1.32(1.01~1.74)

1.26(0.96~1.66)

0.81(0.65~1.01)

0.81(0.63~1.01)

0.90(0.72~1.14)

0.91(0.73~1.15)

Q3组(n=661)

2.04(1.57~2.66)

2.17(1.64~2.86)

1.56(1.16~2.10)

1.45(1.08~1.96)

1.37(1.06~1.78)

1.47(1.12~1.92)

1.22(0.92~1.62)

1.14(0.86~1.52)

0.87(0.70~1.07)

0.86(0.69~1.08)

1.00(0.80~1.25)

1.03(0.82~1.29)

Q4组(n=660)

2.61(2.03~3.37)

2.83(2.16~3.69)

1.92(1.44~2.55)

1.77(1.33~2.37)

2.17(1.71~2.76)

2.52(1.95~3.25)

1.78(1.36~2.33)

1.68(1.28~2.10)

0.55(0.43~0.70)

0.54(0.42~0.70)

0.74(0.57~0.97)

0.78(0.60~1.02)

P

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

0.06

0.14

NLR. 中性粒细胞/淋巴细胞比值；AAD. 急性主动脉夹层；HR. 风险比；CI. 置信区间；Q1-Q4. NLR的四分位数分组；模型1：校正了

性别和年龄；模型2：校正了性别、年龄、吸烟史、高血压史、糖尿病史、主动脉瓣置换术、主动脉夹层类型、马方综合征、左冠状动

脉主干直径以及发病时间；模型3：在模型2基础上校正了多中心就诊医院
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断和预测AD有价值的工具。

高水平的NLR通常被认为是疾病风险的预测因

子，尤其是在伴随较为严重的炎症反应患者群体中，

提示其具有较高的心血管事件发生风险或较差的预

后，患者可能面临更大的疾病负担或更差的临床结

局。本研究发现，较高的血浆NLR值与AAD患者心

血管事件的发生明显相关；采用 Cox 回归模型中的

限制性立方样条函数分析显示，血浆NLR值与AAD
患者临床结局之间存在非线性关系。当 NLR<10 时

表现为保护作用，表明机体的炎症反应较轻，且淋

巴细胞相对较多，免疫系统处于较为平衡的状态，

从而使患者免受心血管疾病等风险；而当 NLR≥10
时，表明体内存在较为严重的炎症反应(中性粒细胞

增多且淋巴细胞减少)，提示患者面临更高的疾病风

险，且与AAD患者较差的预后密切相关。该发现与

现有文献中的相关研究一致，如一项在巴西 625 例

患者的单中心队列研究中发现，血浆NLR≥9.41的患

者发生院内主要不良心血管事件的风险明显高于

NLR<9.41的患者[18]。

炎症反应在AD的发生、进展和预后中起着重要

作用。炎症反应可将主动脉壁中层的细胞外基质降

解，导致主动脉壁结构的脆弱性增加。如巨噬细胞

在主动脉壁撕裂部位聚集，释放出多种炎性因子和

酶，导致主动脉中层的弹性纤维和胶原纤维降解，

削弱主动脉壁的结构完整性，增加 AD 的发生风

险[23]。研究发现，在病理因素的刺激下，巨噬细胞

产生大量的诱导型一氧化氮合酶，催化产生大量

NO，诱导Septin2的第 111半胱氨酸位点发生巯基亚

硝基化修饰(SNO-Septin2)，进而激活下游的 T 淋巴

细胞侵袭转移诱导因子(TIAM1)/Ras 相关 C3 肉毒素

底物 1(RAC1)/核因子 κB(NF-κB)信号通路，促进巨

噬细胞依赖的炎症和细胞外基质降解，从而促进主

动脉瘤和夹层的发生发展[24]。此外，AD发生后，全

身性急性炎症反应可能进一步加剧病情，中性粒细

胞和巨噬细胞在炎症反应激活后会释放促炎细胞因

子(如肿瘤坏死因子-α、白细胞介素-6等)，这些炎性

因子不仅促进了主动脉壁的损伤，还可能诱发全身

性炎症反应综合征，从而加重AD的进展[25-26]。NLR
对AD的预后价值可能源于其对两大病理生理过程的

同步反映：中性粒细胞增多提示急性应激反应和血

管损伤相关的炎症级联激活，而淋巴细胞减少则可

能反映肾上腺皮质激素介导的免疫抑制状态[27]。AD
发生时，主动脉壁撕裂瞬间释放的大量组织因子可

触发中性粒细胞胞外陷阱的形成，后者通过释放弹

性蛋白酶直接降解血管基质；同时，急性应激诱导

的淋巴细胞凋亡可能削弱机体对继发感染的防御能

力，进而加重多器官功能障碍[28]。除了急性期的炎

症反应外，慢性低度炎症也是AD发生的一个潜在风

险因素。例如，动脉粥样硬化相关的慢性炎症可导

致主动脉壁的结构发生改变，增加AD的风险[29]。此

外，多项研究发现，某些炎症标志物的水平在AD患

者中明显升高，且与病情的严重程度、并发症及预

后密切相关[5-9]。CRP 是一种常见的全身炎症标志

物，其水平升高与AD患者的急性期反应密切相关，

较高的 CRP 水平往往提示病情更为严重，且与 AD
较高的病死率相关[30-31]。

本研究强调了NLR在预测AAD患者不良心血管

事件中的潜在价值。其优势在于采用了大规模样本

量及多中心数据来源，从而提高了研究结果的可靠

性。然而，在解释这些发现时，仍需考虑本研究的

局限性：首先，由于本研究为观察性设计，无法确

定血浆 NLR 值与 AD 风险之间的因果关系；其次，

未能收集到其他可能影响炎症因素的相关数据，如

患者的饮食习惯、心理状态或社会经济因素；第三，

尽管已通过 Cox 回归分析尽量减少了混杂偏倚，但

仍存在一些不可避免的偏倚因素，如患者在样本采

集时的血容量差异；最后，随访期相对较短，尚需

更长时间的随访来进一步验证结论的可靠性。

综上所述，本研究探讨了NLR在 2642例多中心

AAD 患者中的预后价值，结果显示，较高的血浆

NLR 值与 AAD 患者心血管事件发生率的增高相关，

即使在校正了多中心就诊差异、人口学特征及传统

危险因素等混杂因素后，这一关联仍然明显。此外，

本研究还发现，与单独的中性粒细胞计数和淋巴细

胞计数相比，NLR与AAD患者心血管事件发生率的

增高关系更为密切，且更敏感地反映了机体的急性

和慢性炎症状态。因此，NLR作为一种具备简便易

测特性的炎症标志物，在AAD的相关研究以及临床

实践中具有更高的应用价值，能够提供更全面、精

准的炎症状态评估。它不仅能够反映免疫系统的整

体功能，还能更有效地预测疾病风险和临床结局。

未来应充分结合多组学技术及大数据分析手段，对

NLR在AAD中所扮演的角色进行深度挖掘，为临床

精准诊疗提供更坚实的科学基础。
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