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　　[摘要]　目的:探讨入院早期中性粒细胞与淋巴细胞比值(NLR)和预后营养指数(PNI)与老年急性肺栓塞

患者预后的关系。方法:回顾性分析2019年6月—2022年9月首次确诊的270例老年急性肺栓塞患者的资料,
并进行定期随访,根据患者的临床结局分为预后良好组(218例)和预后不良组(52例)。采用 LASSO 回归来筛

选与预后不良相关的预测变量,并构建多因素logistic回归模型来评估预后不良的影响因素。结果:在平均随访

23.00(15.00,36.00)个月内,19.26%的患者经历了不良临床结局。通过 LASSO 回归筛选,确定了 N 末端脑钠

肽前体、D-二聚体、白蛋白、NLR和PNI这5个预测变量,依据这些预测变量构建的多因素logistic回归模型显

示,NLR(OR=1.732,95%CI1.217~2.466,P=0.002)、PNI(OR=0.616,95%CI0.428~0.886,P=0.009)是
老年急性肺栓塞患者预后不良的独立影响因素。结论:入院早期高 NLR和低 PNI是老年急性肺栓塞患者预后

不良的独立危险因素。
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Abstract　Objective:Toinvestigatetherelationshipbetweenneutrophil-to-lymphocyteratio(NLR)andprog-
nosticnutritionalindex(PNI)inearlyadmissionandtheprognosisofelderlypatientswithacutepulmonaryembol-
ism.Methods:Baselinedataof270elderlypatientswithacutepulmonaryembolismdiagnosedforthefirsttime
fromJune2019toSeptember2022wereretrospectivelyanalyzedandfollowedupregularly,andpatientsweredi-
videdintoagoodprognosisgroup(n=218)andapoorprognosisgroup(n=52)accordingtotheirclinicalout-
comes.LASSOregressionwasusedtoscreenpredictorvariablesassociatedwithpoorprognosis,andamultifacto-
riallogisticregressionmodelwasconstructedtoassesstheinfluencingfactorsofpoorprognosis.Results:Duringa
meanfollow-upof23.00(15.00,36.00)months,19.26% ofpatientsexperiencedadverseclinicaloutcomes.Five
predictorvariables,suchasNT-proBNP,D-dimer,albumin,NLR,andPNI,wereidentifiedbyLASSOregres-
sionscreening,anda multifactoriallogisticregression modelshowedthatNLR(OR =1.732,95%CI1.217-
2.466,P=0.002),PNI(OR=0.616,95%CI0.428-0.886,P=0.009)wereindependentinfluencesonpoor
prognosisinelderlypatientswithacutepulmonaryembolism.Conclusion:HighNLRandlowPNIearlyinadmis-
sionareindependentriskfactorsforpoorprognosisinelderlypatientswithacutepulmonaryembolism.
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　　急性肺栓塞是一种常见的、具有高发病率、高
致残率和高病死率的心血管疾病。研究表明,尽管

患者接受了至少6个月的充分抗凝治疗,仍有一部

分患者在急性肺栓塞发作后经历运动耐量下降、慢
性血栓栓塞性肺动脉高压和慢性心力衰竭等不良

情况[1]。因此,早期预测急性肺栓塞患者的预后具

有重要的临床意义。本研究的目的是探讨入院早

期中性粒细胞与淋巴细胞比值(NLR)以及预后营

养指数(PNI)在老年急性肺栓塞患者不良预后中

的预测价值,旨在为临床决策提供有力依据。
1　对象与方法

1.1　对象

本研究是一项双中心的回顾性研究,纳入了

2019年6月—2022年9月在沧州市人民医院和吕

梁市人民医院住院的270例老年急性肺栓塞患者。
包括男性154例和女性116例,平均年龄(71.66±
7.16)岁,体重指数(BMI)为(24.50±3.59)kg/
m2。其中,150例患有冠心病,130例患有高血压,
46例患有糖尿病,70例患有高脂血症,33例患有

慢性阻塞性肺病,141例患有下肢静脉血栓形成。
纳入标准:首次发病;年龄≥60岁;符合2015

年中华医学会心血管病学分会制定的《急性肺栓塞

诊断与治疗中国专家共识》中急性肺栓塞的诊断标

准[2];临床资料完整。
排除标准:既往有肺栓塞史;严重感染性疾病、

严重肝肾功能障碍、严重胃肠道疾病、血液与免疫

系统疾病;住院抗凝中出现大出血、死亡等;未充分

规律抗凝治疗;临床资料不全、失访;其他可能会影

响本研究结果的情况。本研究通过伦理委员会批

准[No:k2020-批件-032(6.19)]。
1.2　临床资料收集

患者入院后被嘱咐卧床休息,保持大便通畅,
并避免用力。为了纠正低氧血症,进行了吸氧治

疗,并在必要时实施升压和强心等对症支持治疗。
需要注意的是,在本研究中,所有患者均不符合静

脉溶栓的适应证,均进行了常规的抗凝治疗。
通过医院病历查询系统建立临床数据库,记录

患者入院时的基线资料。基本特征包括性别、年
龄、BMI、冠心病、高血压、糖尿病、高脂血症、慢性

阻塞性肺病、下肢静脉血栓形成,以及入院时的收

缩压、舒张压和心率。
实验室检查指标包括白细胞计数、血红蛋白、

血小板计数、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、单核

细胞计数、白蛋白、总胆红素、谷丙转氨酶、尿素氮、
尿酸、肌酐、胱抑素 C、血钠、血钙、纤维蛋白原、D-
二聚体、N末端脑钠肽前体(NT-proBNP)、肌钙蛋

白I,这些指标均来自入院早期化验。其中,NLR
=中性粒细胞计数(×109/L)除以淋巴细胞计数

(×109/L),PNI=白蛋白(g/L)+5×淋巴细胞计

数(×109/L)。
1.3　预后不良评估

以患者出院当天为起始时间,通过电话或门诊

复查的方式进行随访,随访截止时间为2023年5
月31日,以患者发生不良结局事件或随访时间结

束为终点事件,随访持续时间为1~47个月,平均

随访时间23.00(15.00,36.00)个月。记录了全因

死亡、因肺栓塞再次住院、再发静脉血栓栓塞症、呼
吸衰竭、心力衰竭。全因死亡:指因任何原因导致

的死亡。因肺栓塞再次住院:指由于肺栓塞的复发

再次住院治疗。再发静脉血栓栓塞症:指先前经历

过一次静脉血栓栓塞症(VTE)的患者再次发生这

种状况。VTE是指血栓形成在静脉内,可能导致

局部血液循环障碍或血栓脱落后引起栓塞。呼吸

衰竭:指肺部无法有效地进行气体交换,导致体内

氧分压降低和(或)二氧化碳分压升高。心力衰竭:
指心脏无法有效地泵血以满足身体的需求。并将

所有患者分为预后良好组(218例)和预后不良组

(52例)。
1.4　统计学处理

采用 R4.3.0软件进行统计学分析。正态分

布的计量资料采用■X±S 形式表示,2组间比较采

用t检验,非正态分布的计量资料采用 M (P25,
P75)表示,2组间比较采用 Mann-WhitneyU 检验,
计数资料采用例数(%)形式表示,2组间比较采用

χ2 检验。使用 LASSO 回归分析筛选出具有非零

系数的预测变量,并进行多因素logistic回归分析

以确定与预后不良相关的影响因素。P<0.05为

差异有统计学意义。
2　结果

2.1　一般情况及预后不良情况

纳入研究的270例老年急性肺栓塞患者中,随
访期间有52例发生了不良结局事件,总体发生率

为19.26%。其中,全因死亡1例、因肺栓塞再次住

院15例、再发静脉血栓栓塞症26例、呼吸衰竭6
例、心力衰竭4例。一般情况见表1。
2.2　LASSO回归筛选老年急性肺栓塞预后不良

的预测因素

基于270例老年急性肺栓塞的基线资料进行

LASSO回归分析,通过交叉验证筛选最优λ值。
在λ最小值(λ=0.0263)和最小值的1SE(λ=
0.0802)处绘制垂直线,即log(λ)=-2.523时

LASSO回归拟合的模型最优,此时模型从33个自

变量(性别、年龄、BMI、冠心病、高血压、糖尿病、高
脂血症、慢性阻塞性肺病、下肢静脉血栓形成、收缩

压、舒张压、心率、白细胞计数、血红蛋白、血小板计

数、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、单核细胞计

数、白蛋白、总胆红素、谷丙转氨酶、尿素氮、尿酸、
肌酐、胱抑素 C、血钠、血钙、纤维蛋白原、D-二聚
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体、NT-proBNP、肌钙蛋白I、NLR及PNI)中筛选

出5个与预后不良相关的具有非零系数的预测因

素,即 NT-proBNP、D-二 聚 体、白 蛋 白、NLR 及

PNI。见图1、2。

表1　一般情况

Table1　Generaldata 例(%),M(P25,P75),■X±S
项目 预后良好组(218例) 预后不良组(52例) 统计值 P
男性 119(54.59) 35(67.31) 2.772 0.096
年龄/岁 71.55±7.31 72.12±6.56 -0.510 0.610
BMI/(kg/m2) 24.52±3.52 24.44±3.93 0.136 0.892
冠心病 119(54.59) 31(59.62) 0.430 0.512
高血压 104(47.71) 26(50.00) 0.088 0.766
糖尿病 35(16.06) 11(21.15) 0.772 0.380
高脂血症 55(25.23) 15(28.85) 0.286 0.593
慢性阻塞性肺病 24(11.01) 9(17.31) 1.553 0.213
下肢静脉血栓形成 113(51.83) 28(53.85) 0.068 0.794
收缩压/mmHg 130.42±22.15 125.65±23.31 1.379 0.169
舒张压/mmHg 71.05±13.72 68.69±14.50 1.102 0.272
心率/(次/min) 82.00(72.00,89.25) 84.50(75.25,96.00) -1.726 0.085
白细胞计数/(×109/L) 7.41±2.33 8.01±2.65 -1.626 0.105
血红蛋白/(g/L) 127.04±17.75 124.14±17.13 1.068 0.286
血小板计数/(×109/L) 214.92±47.56 219.85±62.99 -0.529 0.598
中性粒细胞计数/(×109/L) 4.92(3.34,6.41) 5.99(4.81,6.95) -3.362 0.001
淋巴细胞计数/(×109/L) 1.07(0.84,1.50) 0.80(0.61,1.42) 2.196 0.029
单核细胞计数/(×109/L) 0.41±0.20 0.42±0.18 -0.307 0.759
白蛋白/(g/L) 39.19±3.71 34.45±3.03 9.676 <0.001
总胆红素/(μmol/L) 13.69±4.78 14.43±7.57 -0.679 0.500
谷丙转氨酶/(U/L) 30.18±8.02 32.19±13.91 -1.006 0.319
尿素氮/(mmol/L) 5.66±2.23 6.07±1.73 -1.232 0.219
尿酸/(μmol/L) 336.15(271.00,389.47) 328.05(295.05,405.25) -0.948 0.344
肌酐/(μmol/L) 62.48±13.67 60.41±13.30 0.985 0.326
胱抑素C/(mg/L) 0.83(0.73,0.95) 0.80(0.68,0.96) 1.746 0.082
血钠/(mmol/L) 138.83±3.58 139.70±3.69 -1.557 0.121
血钙/(mmol/L) 2.37±0.16 2.34±0.16 1.282 0.201
纤维蛋白原/(g/L) 3.86±0.88 4.14±1.23 -1.554 0.125
D-二聚体/(μg/mL) 1.74(1.02,2.57) 1.81(0.90,2.95) -4.458 <0.001
NT-proBNP/(pg/mL) 184.00(72.83,434.45) 798.50(389.10,1124.25) -4.372 <0.001
肌钙蛋白I/(pg/mL) 55.50(34.00,79.00) 66.00(39.00,100.25) -2.280 0.027
NLR 3.41(2.37,4.81) 6.37(5.40,8.32) -11.234 <0.001
PNI 46.75±4.62 39.49±3.07 13.727 <0.001

图1　Lambda与模型误差

Figure1　Lambdaandmodelerror

图2　Lambda与变量的解路径

Figure2　Lambdaandvariable
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2.3　预后不良的多因素logistic回归分析

将LASSO 回归分析筛选的 NT-proBNP、D-
二聚体、白蛋白、NLR 及 PNI(赋值:实测值)为自

变量,以随访期间是否发生不良结局事件为因变量

(赋值:预后不良=1,预后良好=0)构建多因素lo-
gistic回归模型,结果显示,高 NLR、低PNI是老年

急性肺栓塞患者预后不良的独立危险因素(均P<
0.05)。见表2。

表2　预后不良的多因素logistic回归分析

Table2　 Multivariatelogisticregressionanalysisof

poorprognosis

变量 P OR 95%CI
NLR 0.002 1.732 1.217~2.466
PNI 0.009 0.616 0.428~0.886
NT-proBNP 0.021 1.003 1.002~1.004
D-二聚体 0.005 1.162 1.023~1.320
白蛋白 0.001 0.886 0.631~1.245

3　讨论

淋巴细胞和中性粒细胞在免疫/炎症反应中发

挥着重要作用,对肺栓塞的发生和发展产生影响。
淋巴细胞参与特异性免疫应答,其减少可能与交感

神经活性增强以及皮质醇水平升高有关,可被视为

机体免疫反应下降的标志[3-4]。中性粒细胞则通过

吞噬作用、产生活性氧、释放炎性递质、免疫调节因

子和趋化因子,以及激活和编程其他免疫细胞等方

式来调节免疫/炎症反应,中性粒细胞的增多可能

提示机体存在明显的炎症反应[5-7]。NLR 是一种

新型的炎症标志物,其计算基于外周血中性粒细胞

和淋巴细胞的水平,提供了关于体内免疫/炎症状

态的信息,相对于单一参数,这有助于更全面地了

解机体的炎性情况。同时,NLR 相对于某些其他

炎性指标,如C反应蛋白或降钙素原,稳定性更高,
不容易受到短期波动的影响,这使得它在连续监测

炎性状态时更具可靠性。此外,NLR 是通过标准

的全血计数检查来计算的,因此不需要额外的昂贵

或侵入性检查,这使得它成为一个容易获得和广泛

应用的炎性指标,适用于大规模的临床研究和筛

查。大量研究表明,NLR可以用于预测多种疾病,
如慢性阻塞性肺病、冠心病、高血压、白血病、癌症

等的预后[8-12]。有研究表明,在急性肺栓塞患者

中,中性粒细胞的募集增加,表现为中性粒细胞在

肺动脉壁和右心室的浸润,NLR 的升高不仅与肺

栓塞的严重程度有关,还显著影响患者的预后情

况[13-14]。一项包含了7项研究和2323例患者的

meta分析结果显示,高 NLR与急性肺栓塞患者的

死亡风险显著相关[15]。本研究的回顾性研究结果

表明,入院早期高 NLR是一个有效的指标,可用于

预测急性肺栓塞患者不良结局事件的风险。
营养不良是一个复杂的多因素过程,包括经

济、社会、心理、生活方式、慢性病、长期药物使用等

多个因素,这些因素均可导致营养不良的发展,而
老年人更容易受到营养不良的影响[16]。营养不良

可能会降低患者的生活质量,并对疾病预后产生不

良影响。白蛋白是一种公认的营养参数,临床上已

将低蛋白血症作为营养不良的指标之一。白蛋白

是一种负性急性期炎性蛋白,其合成速率受到营养

和炎症的影响。研究表明,随着炎症程度的增加,
白蛋白水平逐渐下降[17]。低蛋白血症已被证明是

急性ST段抬高型心肌梗死、缺血性脑卒中等疾病

预后不良的征象[18-19]。然而,白蛋白浓度受到多种

因素的影响,包括营养状况、肾功能和肝功能,因此

其稳定性可能稍差。PNI综合考虑了淋巴细胞计

数和白蛋白浓度,反映了机体的营养和免疫状况,
相对于白蛋白浓度,PNI具有更高的稳定性。PNI
的概念最初由 Buzby等[20]提出,用于评估胃肠道

手术风险,其中低PNI预示着患者术后预后不良。
近年来,PNI逐渐应用到心血管疾病领域。研究表

明,低PNI与心脏再同步治疗后、心力衰竭、急性

脑梗死、肥厚性心肌病等疾病的不良健康结局相

关[21-24]。此外,PNI还对血栓性疾病及其预后产生

影响。研究显示,术前低 PNI可以预测胰腺手术

后深静脉血栓形成[25]。另外,入院时低 PNI已被

证明可以有效预测 COVID-19患者的深静脉血栓

和肺栓塞发病率以及死亡风险,同时也与脑静脉窦

血栓形成患者的不良健康结局相关[26-27]。在本研

究中,通过对33项基线资料进行 LASSO 回归分

析,将筛选出的5个预测变量构建了多因素logis-
tic回归模型,结果显示,低PNI是老年急性肺栓塞

患者预后不良的独立危险因素。
本研究存在一定的局限性,包括样本量相对较

小和回顾性研究设计等。因此,未来的研究需要进

一步验证这些结果,并考虑扩大样本量、延长随访

时间以及引入更多潜在危险因素的分析,以更全面

地了解老年急性肺栓塞患者的预后情况,并为临床

决策提供更准确的依据。
综合以上分析,本研究发现入院早期高 NLR

和低PNI是老年急性肺栓塞患者预后不良的独立

危险因素,这些发现为早期预测和干预老年急性肺

栓塞患者的不良结局提供了有价值的信息。
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