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--!摘要"-目的-分析老年急性脑梗死#H'*$患者血清中性粒细胞I淋巴细胞比值#!"#$!超敏'反应蛋

白#$%&'#($!几丁质酶 +样蛋白 ,#')*+",$水平与卒中相关性肺炎#JH($的关联性& 方法-招募 ././ 年 K 月

至 ./.. 年 + 月泰兴市人民医院收治的 5K3 例老年H'*患者%根据 JH(发生情况将其分为 JH(组#! L,+G$和

非 JH(组#! L+5K$& 比较两组临床资料%采用多因素 :C>9%09B回归分析探讨影响 H'*患者发生 JH(的因素&

通过受试者工作特征##M'$曲线评估血清!"#!$%&'#(!')*+", 水平预测H'*患者发生 JH(的效能& 结果

多因素:C>9%09B回归分析结果显示%较高水平的基线美国国立卫生研究院卒中量表#!*)JJ$评分!!"#!$%&'#(!

')*+",和发生吞咽困难是促进H'*患者发生 JH(的独立危险因素#"N/O/4$%较高的基线舒张压#PQ($是抑

制H'*患者发生 JH(的保护因素#"N/O/4$& #M'曲线分析结果显示%血清!"#!$%&'#(!')*+", 水平均可有

效预测H'*患者发生 JH(#"N/O/4$%且三指标联合检测可进一步提高预测效能'HR'#G4S#$$ L/OK.4#/O3K+ T

/OK@K$%"N/O//,(%灵敏度和特异度分别为 33O/5S!3KO.KS& 结论-血清 !"#!$%&'#(和 ')*+", 水平升

高均是老年H'*患者发生 JH(的独立影响因素%且三者联合检测具有更高的预测价值&
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--急性脑梗死#8BE0ZBZ1Z<18:9=[81B09C=%H'*$是我

国居民致残和致死的主要原因之一',(

& H'*多发生

于老年人群%可伴有吞咽障碍!意识障碍!肢体瘫痪%且

存在免疫抑制%具有卒中相关性肺炎#%01C]Z&8%%CB980ZV

\=ZE7C=98%JH($发生的病理条件& 临床研究显示%

JH(是H'*的最主要并发症之一'.(

%且 JH(与 H'*

患者残疾或病死密切相关'+(

& 因此%早期精准预测

H'*患者的 JH(发生情况将有助于改善其预后& 超

敏'反应蛋白#$2\Z1%Z=%909;Z'&1Z8B09;Z\1C0Z9=%$%&'#($

是一种非特异的急性时相反应蛋白%其水平可反映

机体炎症反应程度& 有研究发现%$%&'#(水平可预

测接受静脉溶栓治疗患者发生 JH(

'5(

& 中性粒细胞I

淋巴细胞比值#=ZE01C\$9:&0C&:27\$CB20Z1809C%!"#$是

体内炎症状态与免疫反应相结合的综合性指标& 近

年来%越来越多的研究关注到!"#在H'*进展中的

重要性%高水平的!"#与H'*患者梗死体积增大!出

血转化!早期神经功能恶化及临床转归不良相关'4&@(

%

也有研究提示!"#可有效预测 JH(的发生'3(

& 几丁

质酶 +样蛋白 ,#B$909=8%Z&+&:9]Z\1C0Z9= ,%')*+",$是

一种新型炎症标志物%对以炎症!纤维化和组织重塑

为特征的疾病具有良好的预测价值'K(

& 本课题组的

前期研究显示%高水平的')*+", 是缺血性卒中患者

JH(的独立影响因子'G(

& 但单一炎症标志物预测

JH(的灵敏度和特异度尚有待提高& 鉴于此%本研究

旨在探讨联合检测血清!"#!$%&'#(!')*+",水平预

测老年H'*患者发生 JH(的应用价值%为 JH(的早

期诊治提供参考&

;A对象与方法

;F;A研究对象-招募 ././ 年 K 月至 ./.. 年 + 月泰

兴市人民医院收治的 5K3 例老年H'*患者& 纳入标

准"#,$年龄
!

@/ 岁)#.$符合+中国急性缺血性脑

卒中诊治指南 ./,K,

',/(中关于 H'*的诊断标准%且

经头颅'X或 #̀*检查证实)#+$发病至入院时间N

5K $& 排除标准"#,$H'*发病前存在感染或正服用

抗生素)#.$合并自身免疫疾病!血液系统疾病!严

重肝肾功能不全)#+$既往存在吞咽障碍)#5$临床

资料不完整& 本研究获泰兴市人民医院伦理委员会

批准#伦理号""J"a././//@$%所有研究对象签署知

情同意书&

;FGAJH(诊断标准及治疗-JH(定义为 H'*患者

在发病 3 V内新出现的肺炎%诊断标准参照+卒中相

关性肺炎诊治中国专家共识#./,G 更新版$,

',,(

& 本

研究由 . 名主治医师职称以上神经内科医师对研究

对象的 JH(发生情况进行评判%若 . 名医师对 JH(

诊断存在争议%则由上级神经内科主任医师作出最

终判定& 本研究中 ,+G 例患者发生 JH(#JH(组$%

+5K 例患者未发生 JH(#非 JH(组$& 对于 JH(患

者%根据+卒中相关性肺炎诊治中国专家共识#./,G

更新版$,

',,(并结合临床经验或药敏结果进行抗感

染治疗&

;F:A观察指标A#,$一般资料"年龄!性别!既往

史!吸烟史!饮酒史!基线收缩压#%2%0C:9B<:CCV \1Z%&

%E1Z%JQ($!基线舒张压#V98%0C:9B<:CCV \1Z%%E1Z%PQ($!

发病至入院时间!基线美国国立卫生研究院卒中量

表#!809C=8:*=%090E0Z%C[)Z8:0$ J01C]ZJB8:Z%!*)JJ$

评分!脑卒中病因学分型#XMHJX分型$%以及吞咽

困难!气管插管!机械通气!静脉溶栓情况等资料&

#.$实验室检验指标"总胆固醇#0C08:B$C:Z%0Z1C:%X'$!

甘油三酯#019>:2BZ19VZ%Xb$!高密度脂蛋白#$9>$&VZ=%902

:9\C\1C0Z9=%)P"$!低密度脂蛋白#:CF&VZ=%902:9\C\1C&

0Z9=%"P"$!空腹血糖#[8%09=><:CCV >:EBC%Z% Q̂b$!

$%&'#(!')*+", 以及血常规指标等& 所有患者在入

院次日空腹采集外周肘静脉血 5 T4 7"%使用全自

动血液分析仪#J2%7ZDc!G///$检测血常规%采用

葡萄糖氧化酶法检测 Q̂b水平%使用全自动生化分

析仪#奥林巴斯 HR4K//$检测 X'!Xb!)P"!"P"!

$%&'#(水平& 通过酶联免疫吸附法#Z=Y27Z&:9=]ZV

977E=C%C1<Z=08%%82%6"*JH$检测 ')*+", 水平%试

剂盒购自 H<B87公司& !"#为中性粒细胞与淋巴

细胞绝对值的比值&

;FHA统计学方法A应用 J(JJ .@O/ 统计软件进行

数据分析& 符合正态分布的计量资料以均数d标准

差#

"

1d;$表示%组间比较采用成组<检验)不符合正

态分布的计量资料以中位数#下四分位数%上四分

位数$'7#"

.4

%"

34

$(表示%组间比较采用秩和检验&

采用多因素:C>9%09B回归分析探讨影响H'*患者发生

JH(的因素& 通过受试者工作特征#1ZBZ9;Z1C\Z1809=>

B$818B0Z19%09B%#M'$曲线评估血清!"#!$%&'#(!')*+",

*/@*
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水平预测H'*患者发生 JH(的效能& "N/O/4 为差

异有统计学意义&

GA结果

GF;A两组临床资料比较A与非 JH(组相比%JH(

组患者年龄更大%心房颤动!吞咽困难!气管插管或

机械通气的人数比例及基线 !*)JJ 评分更高%饮酒

的人数比例以及基线 JQ(!PQ(水平更低%差异有统

计学意义#"N/O/4$%见表 ,&

表 ,-两组临床资料比较!"

"

1d;#$7""

.4

$"

34

#$!"S#%

组-别 例数
性别

男 女

年龄
#岁$

既往史

高血压病 糖尿病 高脂血症

JH(组- ,+G K.#4KOGG$ 43#5,O/,$ 3+O//#@+O//%K,O//$ G+#@@OG,$ .3#,GO5.$ +.#.+O/.$

非 JH(组 +5K ..3#@4O.+$ ,.,#+5O33$ @KO//#4KO//%3@O//$ .5K#3,O.@$ 33#..O,+$ K+#.+OK4$

<BCB

!

.

,O@@@ +O4KG /OKGG /O5+. /O/+K

" /O,G3 N/O//, /O+5+ /O4,, /OK5@

组-别 例数
既往史

心房颤动 冠心病 卒中或短暂性脑缺血发作 慢性阻塞性肺疾病 吸烟 饮酒

JH(组- ,+G +K#.3O+5$ .4#,3OGG$ +/#.,O4K$ 4#+O@/$ 5G#+4O.4$ +G#.KO/@$

非 JH(组 +5K 55#,.O@5$ 54#,.OG+$ 44#,4OK/$ @#,O3.$ ,4@#55OK+$ ,+.#+3OG+$

<BCB

!

.

,4O+,3 .O/.@ .O.@/ ,O43K +O3+3 5O.4/

" N/O//, /O,44 /O,++ /O./G /O/4+ /O/+G

组-别 例数

临床评估

基线 JQ(

#77)>$

基线PQ(

#77)>$

基线!*)JJ评分
#分$

吞咽困难
气管插管或
机械通气

静脉溶栓
发病至入院时间

#$$

JH(组- ,+G

,5@O//

#,+/O//%,@5O//$

K,O//

#34O//%G+O//$

,+O//

#4O//%,KO//$

3/#4/O+@$ ,.#KO@+$ 5G#+4O.4$ .5O+K d4O5G

非 JH(组 +5K

,4/O//

#,+GO//%,@5O//$

KGO//

#K/O//%,//O//$

+O//

#.O//%@O//$

34#.,O44$ 5#,O,4$ ,,+#+.O53$ .+O3, d4O+4

<BCB

!

.

.O.5/ +OGK3 ,/OG,3 +GO5.+ ,4O.+, /O+5@ ,O.5,

" /O/.4 N/O//, N/O//, N/O//, N/O//, /O44@ /O.,4

组-别 例数
脑卒中病因学分型

大动脉粥样硬化 心源性栓塞 小血管闭塞 其他明确病因 不明原因

JH(组- ,+G 3.#4,OK/$ 5G#+4O.4$ G#@O53$ .#,O55$ 3#4O/5$

非 JH(组 +5K ,@/#54OGK$ 5G#,5O/K$ ,.@#+@O.,$ 4#,O55$ K#.O+/$

<BCB

!

.

@OK54

" /O//G

GFGA两组实验室检验指标比较-与非 JH(组相比%

JH(组 Q̂b!!"#!$%&'#(!')*+", 水平更高%差异

有统计学意义#"N/O/4$%见表 .&

表 .-两组实验室检验指标比较!"

"

1d;#$7""

.4

$"

34

#%

组-别 例数
X'

#77C:I"$

Xb

#77C:I"$

)P"

#77C:I"$

"P"

#77C:I"$

Q̂b

#77C:I"$

!"#

$%&'#(

#7>I"$

')*+",

#=>I7"$

JH(组- ,+G 5O5@ d,O,@ ,O5. d,O++ ,O., d/O+. .O4G d/OG.

@O4@

#4O5K%KO.@$

4OK3

#+OG4%,/O.K$

3O54

#+O,G%,GO54$

.4+O+@

#,4/O3+%+./OK3$

非 JH(组 +5K 5O@5 d,O,/ ,O4G d,O,/ ,O,K d/O+5 .O@G d/OKG

4O4.

#5OK+%@O3,$

+O/5

#.O/G%5O@,$

.O4/

#,O/G%@O/,$

,,3O@,

#45O33%,K5O.K$

<BC ,O/K/ /O4,5 /O+3+ /O,K+ 4O@K, KOK+@ 3O/3@ KOGK5

" /O.GG /O535 /O45, /O@@G N/O//, N/O//, N/O//, N/O//,

GF:A影响H'*患者发生 JH(的多因素:C>9%09B回归

分析结果-以H'*患者发生 JH(情况为因变量#发

生L,%未发生L/$%以表 ,!表 . 中有统计学意义的

指标为自变量纳入多因素 :C>9%09B回归%分析结果显

*,@*
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示较高水平的基线!*)JJ 评分!!"#!$%&'#(!')*+",

和发生吞咽困难是促进 H'*患者发生 JH(的独立

危险因素#"N/O/4$%较高的基线 PQ(水平是抑制

H'*患者发生 JH(的保护因素#"N/O/4$%见表 +&

表 +-影响H'*患者发生 JH(的多因素:C>9%09B回归分析结果

-变-量
"

DE

a8:V

!

.

" FG#G4H#$$

基线PQ( U/O/.+ /O/,/ 4O+GG /O/./

/OG33

#/OG4K T/OGG@$

基线 !*)JJ

评分
/O,++ /O/.+ ++O/K+ N/O//,

,O,5.

#,O/G. T,O,G4$

吞咽困难 ,O5+. /O.3K .@O5@. N/O//,

5O,KK

#.O5.3 T3O..3$

!"# /O/34 /O/+, 4O3@, /O/,@

,O/3K

#,O/,5 T,O,5@$

$%&'#( /O/+K /O/,5 3O,@5 /O//3

,O/+K

#,O/,/ T,O/@3$

')*+", /O//@ /O//, .@O/,4 N/O//,

,O//@

#,O//5 T,O//G$

GFHA血清!"#!$%&'#(!')*+", 水平对H'*患者发

生 JH(的预测价值-#M'曲线分析结果显示%血清

!"#!$%&'#(!')*+",水平均可有效预测H'*患者发

生 JH(#"N/O/4$%且三指标联合检测可进一步提高

预测效能'HR'#G4S#$$ L/OK.4#/O3K+ T/OK@K$%

"N/O//,(%灵敏度和特异度分别为 33O/5S!3KO.KS%

见表 5%图 ,&

表 5-!"#&$%&'#(&')*+", 预测H'*患者发生 JH(的

- -#M'曲线分析结果

指-标 HR'#G4S#$$ "

最佳
截断值

灵敏度
#S$

特异度
#S$

!"#

/O34@

#/O3/K T/OK/5$

N/O//, 5O5G @GOK, 35O,+

$%&'#(

/O3/4

#/O@4. T/O34G$

N/O//, 4OK, 7>I" 4GO3. 3+O+@

')*+",

/O3@/

#/O3,, T/OK,/$

N/O//, ./3O3K =>I7" @5O/K K.O++

三指标
联合

/OK.4

#/O3K+ T/OK@K$

N/O//, - 33O/5 3KO.K

图 ,-血清!"#&$%&'#(&')*+", 预测H'*患者发生 JH(的

#M'曲线图

:A讨论

:F;AJH(是H'*患者最常见的感染性并发症%其发

生机制是多因素!多途径共同参与的复杂过程%与

H'*引起的意识障碍!吞咽困难!咳嗽反射减弱!肢

体瘫痪!长期卧床等临床症状密切相关',,(

& 目前认

为其主要机制为H'*后免疫抑制引起的炎症反应和

H'*后意识下降及吞咽障碍造成的误吸',.(

& 早期

对H'*后 JH(进行防治%有助于改善患者预后和提

高生活质量& 因此%寻找能够及早预测 JH(的生物

标志物具有重要临床意义&

:FGA研究表明%炎症反应在H'*发生及发展过程中

起到不容忽视的作用',+(

& H'*发生后%中性粒细胞

是率先侵入缺血性脑组织的关键因子%通过释放促

炎因子!自由基!趋化因子和各种蛋白酶%造成氧化

应激损伤!血脑屏障破坏',5(

& 进而%促炎介质通过

血脑屏障进入外周血%引起全身系统性炎症级联反

应',4(

& 同时%由于卒中后的免疫抑制及机体急性应

激反应%激活下丘脑U垂体U肾上腺轴%释放糖皮质

激素和儿茶酚胺等%诱导淋巴细胞活性降低甚至凋

亡',@(

%机体免疫力下降%抗炎能力减弱%感染机会增

加',3(

& 中性粒细胞主要参与非特异性炎症反应%淋

巴细胞主要参与适应性免疫反应%两者通过不同的

机制介导H'*后的炎症过程%!"#是两者的结合指

标%较单一指标更能体现机体免疫活性及炎症状态&

当!"#水平较高时%提示中性粒细胞较高或淋巴细

胞较低%此时全身系统性炎症反应增强%机体免疫力

下降%JH(发生风险增加& !87等'3(的研究显示%

较高水平的 !"#是 H'*患者发生 JH(的独立影响

因素& 本研究结果显示%JH(患者入院时 !"#水平

明显增高%#M'曲线分析结果显示%!"#能有效预

测H'*患者发生 JH(%当 !"#g5O5G 时%其预测的

灵敏度为 @GOK,S%特异度为 35O,+S&

:F:A$%&'#(是一种主要由肝细胞产生的急性时相

反应蛋白%当机体处于炎症状态时%$%&'#(水平显著

上升& 检测 $%&'#(水平可帮助判断感染性疾病的严

重程度%也是评估H'*患者预后的重要指标',K(

& H'*

发生后%缺血性脑损伤部位释放大量炎症介质和趋化

因子%诱导产生 $%&'#(%通过直接及间接途径增加血

管内皮通透性和破坏血脑屏障%加重缺血性脑组织损

伤',G&./(

& 王蒙等'5(的研究发现%$%&'#(可作为接受

静脉溶栓治疗H'*患者发生 JH(的独立预测指标&

但是%$%&'#(是一种非特异性的全身炎症标志物%预

测 JH(的灵敏度及特异度均不高%故其单独用于预

测 JH(存在一定的局限性&

*.@*
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:FHA')*+", 作为一种新型的炎症标志物%是机体

在炎症或感染状态下由中性粒细胞和巨噬细胞分泌

产生的糖蛋白'K(

%因此与肺炎的发生密切相关& 此

外%在H'*的病理生理进程中%包括梗死发生前的动

脉硬化以及梗死后的脑组织损伤%神经炎症反应均

起着至关重要的作用',+(

& ')*+", 是目前公认的神

经炎症介质之一& 一方面%')*+", 可以激活血管内

皮细胞%释放细胞间黏附分子&, 和血管黏附分子&,%

这两个因子进一步损害血管内皮细胞%促进血管平

滑肌细胞活化%加剧动脉粥样硬化的发展'.,(

& 另一

方面%H'*缺血半暗带区合成分泌促炎因子%如白细

胞介素&@!白细胞介素&,

!

和肿瘤坏死因子&

"

%这些

促炎因子均可刺激 ')*+", 的表达和分泌'..&.+(

& 目

前研究多侧重于')*+", 与H'*患者病情严重程度

及短期预后的相关性'.5&.4(

%尚鲜有研究探讨')*+",

与 JH(的关联性& 本研究结果显示%较高的')*+",

水平是促进H'*患者发生 JH(的独立危险因素%且

#M'曲线分析结果显示其预测 JH(发生的灵敏度

和特异度均高于单一的!"#和 $%&'#(指标& 然而%

由于H'*后机体存在各种病理生理变化%单一的炎

症标志物易受影响%!"#!$%&'#(和')*+", 三种炎

症标志物通过不同途径参与了 JH(的发生!发展%三

指标联合检测可以更全面地反映H'*患者的免疫活

性及炎症状态%对 H'*患者发生 JH(有着更精确的

预测作用& 本研究结果显示%三指标联合预测 JH(

的效能较任一单项炎症标志物更高%具有更好的临

床指导价值&

:FIA本项研究结果还显示心房颤动!吞咽困难!气

管插管或机械通气!饮酒史!基线 JQ(!基线PQ(!基

线!*)JJ评分及 Q̂b与H'*患者发生 JH(具有关

联性%且基线 !*)JJ 评分!吞咽功能及基线 PQ(是

JH(发生的独立影响因素%与既往报道'.@(相似& 考

虑原因有以下几个方面"#,$高 !*)JJ 评分者常因

全身应激反应重!交感神经兴奋!儿茶酚胺含量升高

而致血管收缩%肺淤血加重%增加肺部感染的风险&

有研究表明%!*)JJ评分
!

,/ 分者发生 JH(的概率

约是N,/ 分者的 4 倍'.3(

& #.$吞咽功能障碍的患

者气道敏感度降低%保护性反射减弱%易使口腔和食

管内的分泌物进入肺部和气管从而造成误吸%导致

肺部感染的风险增大& 包龙梅等'.K(研究表明%吞咽

困难程度与吸入性肺炎发生率呈正相关%与本研究

结果一致& #+$高基线 JQ(和PQ(有利于保证脑血

流量和脑组织功能的恢复'.G(

& 这可以部分解释高基

线PQ(是抑制H'*患者发生 JH(的保护性因素&

综上所述%H'*患者 JH(总体发生率较高%炎症

标志物 !"#!$%&'#(!')*+", 的血清水平升高均与

JH(的发生密切相关%三指标联合检测可有效预测

JH(发生%有助于临床早期识别高危患者并予以适

当的干预治疗%以改善H'*患者的预后&
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