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术前中性粒细胞与淋巴细胞比值对重度颅脑外伤预后的预测价值
黎开宇，钟晖东，张海冰，吴一雷

(湛江市第二人民医院神经外科，广东 湛江 524003)

【摘要】 目的 探讨术前中性粒细胞与淋巴细胞比值(NLR)对重度颅脑外伤患者预后的预测价值。方法 回

顾性收集2013年1月至2017年6月湛江市第二人民医院神经外科收治的204例重度颅脑外伤患者的临床病理资

料。绘制受试者工作特征曲线(ROC)，分析NLR预测重度颅脑外伤患者预后的最佳临界值，并将患者分为高NLR

组(84例)与低NLR组(120例)。按术后6个月的格拉斯哥预后量表(GOS)评分将患者分为预后不良组(98例)和预后

良好组(106例)，比较两组的相关指标。采用多因素Logistic回归分析探讨重度颅脑外伤患者预后的独立影响因

素。 结果 术前NLR预测重度颅脑外伤预后的最佳临界值为3.79。单因素分析显示，重度颅脑外伤患者预后与

中线移位、术后并发症、APACHE Ⅱ评分和术前NLR等指标密切相关(P<0.05)。多因素Logistic回归结果显示，中

线移位≥5 mm、术后出现并发症、APACHE Ⅱ评分≥21以及术前NLR≥3.79是重度颅脑外伤患者术后出现预后不

良的独立危险因素(P<0.05)。结论 术前NLR与重度颅脑外伤预后密切相关，可作为判断预后的一项重要指标。
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【Abstract】 Objective To investigate the predictive value of preoperative neutrophil to lymphocyte ratio (NLR)

on the prognosis of severe craniocerebral trauma (SCCT). Methods The clinical data of 204 patients with SCCT who

admitted to Department of Neurosurgery of the Second People's Hospital of Zhanjiang from January 2013 to June 2017

were retrospectively analyzed. All patients were divided into two groups, namely high NLR group (n=84) and low NLR

group (n=120), based on the optimal cut-off value by the receiver operating characteristics curves. The patients were also

classified into two groups according to the Glasgow outcome scale score of six months after surgery, namely poor prog-

nosis group (n=98) and favorable prognosis group (n=106), of which the relative indexes were compared. Multiple logis-

tic regression analysis was applied to explore the independent prognostic factors of SCCT. Results The optimal cut-off

value of NLR was 3.79. Univariate analysis showed that the prognosis of SCCT was significantly associated with mid-

line shift, postoperative complications, APACHE Ⅱ score, and preoperative NLR. Multiple logistic regression analysis

demonstrated that midline shift≥5 mm, postoperative complications, APACHE Ⅱ score≥21, and preoperative NLR≥

3.79 were the independent risk factors for poor prognosis of SCCT. Conclusion Preoperative NLR is closely correlated

to the prognosis of SCCT, which could be an important prognostic index of SCCT.
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颅脑外伤是临床上常见的外伤类型之一，重度颅脑

外伤约占颅脑外伤总数的15%，具有病情凶险、变化快、

容易出现多种并发症等特点，严重威胁患者的生命健

康。手术治疗是重度颅脑外伤患者的主要治疗手段，但

术后仍出现较高的致残率和致死率[1]。因此，对重度颅脑

外伤患者的病情变化和转归进行及时、有效、准确的判

断，对提高疗效和改善预后具有重要意义。颅脑外伤所

致的脑损伤可分为原发性和继发性两种，其中后者更为

严重。已有研究表明，继发性脑损伤是导致重度颅脑外

伤患者术后出现不良预后的重要原因，而炎症反应在其

中扮演着重要的角色[2]。中性粒细胞与淋巴细胞比值

(neutrophil to lymphocyte ratio，NLR)作为一种新型的

炎症指标，已被证实与糖尿病、冠心病、恶性肿瘤等多

种慢性疾病的预后密切相关[3]；但NLR应用于重度颅

脑外伤的预后评估鲜有报道。本研究通过检测重度

颅脑外伤患者术前外周血 NLR 水平，旨在分析术前

NLR预测重度颅脑外伤预后的价值，为临床评估重度

颅脑外伤术后预后提供参考依据。

1 资料与方法

1.1 病例选择 回顾性选取 2013年 1月至 2017

年6月湛江市第二人民医院神经外科收治的204例重

度颅脑外伤患者作为研究对象。纳入标准：①年龄≥
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18岁；②经CT或MRI检查证实为颅脑外伤，外伤类型

包括脑挫裂伤合并出血、硬膜下血肿、硬膜外血肿和

多发性颅内血肿；③受伤6 h内入院；④具有手术治疗

的指证，并在受伤 24 h内行开颅手术；⑤格拉斯哥昏

迷量表 (Glasgow Coma Scale，GCS)评分 3~8 分。排

除标准：①合并其他部位损伤或重要脏器功能障碍；

②入院24 h内死亡或自动出院的患者；③既往患有神

经系统、血液系统、免疫系统、恶性肿瘤等疾病；④近1

个月内出现严重感染；⑤近1个月内使用过激素、或免

疫抑制剂、或化疗药物、或抗血小板药物、或抗凝药

物；⑥孕妇或妊娠期妇女。

1.2 治疗方法 患者入院后做好术前准备，排除

手术禁忌证，接受开颅血肿清除术+去骨瓣减压术，术

后给予相关的支持治疗，包括脱水降颅压、稳定血压、

维持水电解质和酸碱平衡、维持脑灌注、预防感染、营

养神经、营养支持等。

1.3 观察指标

1.3.1 临床特征 入院时观察和记录患者的一

般临床特征，包括性别、年龄、外伤类型、中线移位、瞳

孔散大、急性生理和慢性健康状况评分 (Acute

Physiology And Chronic Health Evaluation，APACHE Ⅱ

评分)等。术后评估患者是否出现术后并发症，包括肺

部感染、颅内感染、脑脊液漏、上消化道出血、颅内积

气等。

1.3.2 NLR计算 入院时采集患者的静脉血2 mL，

采用美国Beckman Coulter LH750全自动血液分析仪

计数外周血白细胞，按照中性粒细胞和淋巴细胞计数

计算NLR。

1.3.3 预后指标 术后 6 个月对所有患者进行

格拉斯哥预后量表(Glasgow Outcome Scale，GOS)评

分，判断标准如下：死亡 1 分，植物生存 2 分，重度病

残 3 分，中度病残 4 分，恢复良好 5 分。其中 GOS 评

分 1~3分表示患者预后不良，GOS评分 4~5分表示患

者预后良好。

1.4 统计学方法 使用SPSS21.0统计分析软件

进行数据分析。计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，

组间比较采用 t检验；计数资料采用率(%)表示，组间

比较采用χ2检验；采用多因素Logistic回归模型探讨重

型颅脑外伤预后的独立影响因素；采用受试者工作特

征曲线(ROC曲线)分析术前NLR与重度颅脑外伤患

者预后的关系，确定最佳临界值，以P<0.05为差异有

统计学意义。

2 结 果

2.1 一般资料 共有 204例患者纳入本研究，其

中男性 148例，女性 56例；年龄 20~72岁，平均(36.14±

15.65岁)；受伤至就诊时间1~6 h，平均(2.72 ± 1.54) h，

受伤原因：交通事故 103 例、打击伤 36 例、坠落伤 44

例、其他21例；受伤类型：脑挫裂伤合并出血74例、硬

膜下血肿61例、硬膜外血肿48例、多发性颅内血肿21

例。至随访结束，共有 90例(44.1%)患者出现预后不

良(GOS评分1~3分)。

2.2 NLR预测重度颅脑外伤患者预后的最佳临

界值 204 例重度颅脑外伤患者的术前外周静脉血

NLR 介于 1.25~5.89。以术前 NLR 为检验变量，以术

后 6 个月的预后情况作为状态变量，绘制 ROC 曲线

(图 1)。以约登指数(敏感度与特异度之和)最大值作

为最佳临界值，预测重度颅脑外伤患者预后的术前

NLR最佳临界值为3.79，敏感度及特异度分别为0.751

和 0.697，曲线下面积为 0.714。因此，本研究以术前

NLR=3.79为最佳临界值，将204例患者分为高NLR组

(≥3.79，84例)和低NLR组(<3.79，120例)。

2.3 单因素分析 单因素分析结果显示，在中线

移位、术后并发症、APACHE Ⅱ评分和术前NLR等指

标的比较上，预后不良组(n=90)与预后良好组(n=114)

间差异具有统计学意义(P<0.05)；但在性别、外伤类

型、年龄和瞳孔散大等指标的比较上两组间差异无统

计学意义(P>0.05)，见表1。

2.4 多因素Logistic回归分析 以是否出现预后

不良作为因变量，将上述可能影响重症颅脑外伤患

者术后预后的因素纳入多元 Logistic回归分析中，具

体赋值如下：性别(男性=1，女性=2)、年龄(<35 岁=1，

35~60岁=2，>60岁=3)、脑挫裂伤合并出血(否=0、是=1)、

硬膜下血肿(否=0、是=1)、硬膜外血肿(否=0、是=1)、多

发性颅内血肿(否=0、是=1)、中线移位(<5 mm=1，≥

5 mm=2)、瞳孔散大(否=0，是=1)、术后并发症(否=0，

是=1)、APACHE Ⅱ评分(<21=1，≥21=2)、术前NLR (<

3.79=1，≥3.79=2)。结果显示，中线移位≥ 5mm、术后

出现并发症、APACHE Ⅱ评分≥ 21以及术前NLR ≥

3.79是重度颅脑外伤患者术后出现预后不良的独立危

险因素(P<0.05)，见表2。

图1 术前外周静脉血NLR的ROC曲线图
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3 讨 论

目前重度颅脑外伤的临床治疗已经形成了一套

比较成熟的方案，病死率也有所下降，但继发性脑损

伤仍是临床治疗的一个难点。继发性脑损伤的机制

主要包括血脑屏障的破坏、脑水肿、氧化应激和炎性

反应等。颅脑外伤后，机体会触发炎性反应，释放出

多种细胞因子，根据功能的不同，可分为促炎因子和

抗炎因子，在机体内形成促炎反应与抗炎反应的动态

平衡；当促炎-抗炎失衡或反应过度时，初始有益的炎

症反应会转变成为失控的全身性炎症反应，可引起继

发性脑损害[4]。研究表明，炎性反应在血脑屏障的破

坏、氧化应激的启动和放大、以及脑水肿的发生发展

等过程中均发挥了重要作用[5]。因此，体内的炎性反

应水平与重度颅脑外伤患者的预后密切相关，外周血

中一些炎性标志物浓度可以反映重度颅脑外伤患者

的病情发展与预后。

已有研究表明，中性粒细胞是脑损伤后第一个迁

移至损伤区域的外周免疫细胞[6]。在脑外伤发生数小

时之内，外周血中性粒细胞开始向受损脑组织浸润，

病者 1~3 d内达到高峰，随后逐渐降低。活化的中性

粒细胞可通过分泌炎性介质，如细胞因子、趋化因子、

活性氧自由基、一氧化氮等，直接或间接级联放大脑

损伤部位的炎性反应，导致血脑屏障破坏、脑水肿、颅

内高压，加剧神经细胞凋亡或坏死，最终造成神经功

能障碍[7]。而淋巴细胞浸润发生在脑损害后较晚的一

段时间内，表现为脑损伤后第 3天出现大量淋巴细胞

浸润，并在第7天达到峰值，淋巴细胞主要存在于损伤

区域周边区[8]。脑损伤后，患者常出现外周血T淋巴细

胞和NK细胞消耗，由此所引起的免疫抑制与感染的

发生密切相关，而感染是导致脑损伤患者死亡的诱因

之一[9]。因此，中性粒细胞或淋巴细胞计数(百分数)均

可作为炎性指标来反映颅脑损伤后病情和预后。但

由于这些指标均为单一型指标，容易受到体内多种生

理和病理因素的因素，其数值常常不稳定，因此，不能

准确反映体内的炎性反应状况[3]。

作为一种复合型炎性指标，NLR是中性粒细胞计

数与淋巴细胞计数的比值，被认为是机体炎症状态与

免疫状态的一种平衡。高NLR值不仅反映了宿主中

性粒细胞依赖的高炎症反应，而且意味着淋巴细胞介

导的免疫反应下调，因此整合了两组相反路径的炎症

信息 [10]。吴恒刚[11]研究NLR与重型颅脑损伤的关系，

共纳入 145例颅脑外伤患者(外伤组)和 145例健康体

检者(对照组)，发现外伤组NLR明显高于对照组，NLR

能够提高首次头颅CT检查对脑外伤后进展性出血性

表1 不同因素对重度颅脑外伤患者术后预后的影响[例(%)]

变量

性别

年龄(岁)

外伤类型

中线移位(mm)

瞳孔散大

术后并发症

APACHE Ⅱ评分

术前NLR

分类

男性

女性

>60

35~60

<35

脑挫裂伤合并出血

硬膜下血肿

硬膜外血肿

多发性颅内血肿

≥5

<5

是

否

有

否

≥21

<21

≥3.79

<3.79

例数

148

56

22

87

95

74

61

48

21

72

132

60

144

43

161

75

129

84

120

预后不良组 (n=90)

63 (42.6)

27 (48.2)

12 (54.5)

40 (46.0)

38 (40.0)

34 (45.9)

28 (45.9)

14 (29.2)

13 (61.9)

42 (58.3)

48 (36.4)

31 (51.7)

59 (41.0)

27 (62.8)

63 (39.1)

46 (61.3)

44 (34.1)

50 (59.5)

40 (33.3)

预后良好组 (n=114)

85 (57.4 )

29(51.8)

10 (45.5)

47 (54.0)

57 (60.0)

40 (54.1)

33 (54.1)

34 (70.8)

8 (38.1)

30 (41.7)

84 (63.6)

29 (48.3)

85 (59.0)

16 (37.2)

98 (60.9)

29 (38.7)

85 (65.9)

34 (40.5)

80 (66.7)

χ2值

0.525

1.746

7.224

9.121

1.965

7.706

14.258

13.748

P值

0.469

0.418

0.065

0.003

0.161

0.006

< 0.001

< 0.001

表2 重度颅脑外伤患者术后预后影响因素的 logistic回归分析结果

变量

中线移位

术后并发症

APACHE Ⅱ评分

术前NLR

常数项

偏回归系数

1.074

0.838

1.339

1.856

-2.729

标准误

0.586

0.450

0.773

0.981

1.041

χ2值

5.541

4.788

6.995

7.539

1.318

P值

0.019

0.029

0.008

0.006

0.251

OR值

1.12

1.06

2.14

2.49

0.762

95%CI

1.05~1.28

1.02~1.11

1.44~5.47

1.79~5.76
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损伤的预测价值；范仕兵等[12]将238例动脉瘤蛛网膜下

腔出血患者分为发生迟发性脑缺血组(DCI组)和未发生

迟发性脑缺血组(未发生 DCI 组)，结果发现，DCI 组

NLR显著高于未发生DCI组，外周血NLR是动脉瘤蛛

网膜下腔出血患者发生迟发性脑缺血的独立危险因素；

翟萌萌等[13]将307例急性脑梗死患者分为预后良好组

与预后不良组，发现与预后良好组比较，预后不良组的

NLR显著升高，并且入院时NLR水平是急性脑梗死患

者预后不良的独立危险因素。因此，外周血NLR作为

一种全身炎症反应的有效指标，已被证实与多种脑血管

疾病的发生、严重程度和预后密切相关[14]。

目前，有关NLR与重度颅脑外伤预后的相关性也开

始引起关注。张俊等[15]研究发现，NLR与重型颅脑损伤

患者短期死亡和神经功能预后不良密切相关，NLR是外

伤后1周死亡、6个月死亡和6个月预后不良的独立危险

因素。本研究通过绘制ROC曲线，观察重度颅脑外伤患

者术前NLR与术后6个月预后的关系，结果发现，术前

NLR取 3.79时，其敏感度(0.751)及特异度(0.697)均较

高，可获得最大约登指数，并且 ROC 曲线下面积达

0.714，具有较好的预测效能。因此，入院时NLR≥3.79

时提示重度颅脑外伤患者发生预后不良的风险较大。同

时，单因素分析结果显示，随访至术后6个月，高NLR组

患者发生预后不良的比例(59.5%)较低NLR组的患者

(33.3%)更高，也进一步验证了术前NLR水平对重度颅脑

外伤患者术后预后的预测价值。

由于疾病预后是多种因素综合影响的结局，因

此，仅凭单因素分析结果就做出判断是不严谨的，应

综合考虑患者的个体因素。本研究将多种可能影响

重度颅脑外伤患者术后预后的指标导入二元Logistic

回归方程中，结果发现，术前 NLR≥3.79 是重度颅脑

外伤患者术后出现预后不良的独立危险因素，即NLR

越高，患者预后越差，也进一步证实了我们的推测。

与此同时，我们还发现中线移位≥5 mm、术后出现并

发症、以及APACHE Ⅱ评分≥21均是重度颅脑外伤患

者术后出现预后不良的独立危险因素。颅脑外伤后

由于颅脑出血和颅内压增高，可引起脑中线移位，并

且中线移位的程度越严重，发生脑疝的危险性越大，

容易出现颞叶特别是钩回向裂孔挤压，同侧或对侧

大脑后动脉压迫于天幕切迹缘而发生血流受阻，进

而引起供血梗死，脑细胞大面积死亡，导致患者预后

不良[16]。颅脑外伤患者的免疫力下降，极易出现各种

术后并发症，主要以肺部感染为主，可能会诱发急性

呼吸窘迫综合征，进一步加重脑部缺氧的状况，加速

神经细胞凋亡和坏死，从而影响预后[17]。此外，与既往

的重度颅脑外伤预后的危险因素研究不同，本研究将

APACHE Ⅱ评分而非GCS评分作为可能影响预后的因

素之一纳入分析，主要是因为APACHE Ⅱ评分综合反

映了危重患者神经系统损害的严重程度、全身各系统

的反应和患者的健康状况这三方面的信息，而GCS评

分仅仅反映了神经系统的损害程度。因此，有研究表

明，APACHE Ⅱ评分的预测效力比GCS评分更高[18]。

综上所述，术前高NLR水平与重度颅脑外伤患者

发生预后不良呈密切相关，可能是患者预后不良的独

立影响因素。术前检测外周血NLR水平具有简单快

速、、重复性好、价格低廉的特点，并且不需要额外的

抽血及知情同意。因此，增加NLR作为重度颅脑外伤

患者预后的一项监测指标，既可提高预后判断的准确

度，又不增加患者和医务人员的负担，具有较高的应

用价值，值得临床进一步研究。
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