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摘要 ： 目的　探讨（中性粒细胞+单核细胞）/淋巴细胞比值（NMLR）水平与老年慢性阻塞性肺疾病

（COPD）患者急性加重、肺功能下降的关系。方法　选取 2020 年 12 月—2023 年 12 月沧州市人民医院收治

的 235 例老年 COPD 患者作为研究对象，其中 141 例稳定期患者作为稳定期组，94 例急性加重期患者作为

急性加重期组。比较两组患者 NMLR 水平及临床资料。采用 Pearson 相关性分析老年 COPD 患者 NMLR

水平与疾病进展、肺功能的相关性。绘制受试者工作特性（ROC）曲线评估 NMLR 对老年 COPD 患者急

性加重的诊断效能，采用多因素逐步 Logistic 回归模型分析影响 COPD 患者急性加重的因素。结果　两组

患者性别构成、年龄、体质量指数、COPD 病程、吸烟史、饮酒史、糖尿病率、高血压率、高脂血症率比较，差

异均无统计学意义（P >0.05）。急性加重期组患者入院急性生理与慢性健康（APACHEⅡ）评分≥ 20 分、哮

喘率、NMLR 均高于稳定期组患者（P <0.05），用力肺活量（FVC）、第 1 秒用力呼气容积（FEV1）、第 1 秒用

力呼气容积占用力肺活量的百分比（FEV1/FVC）均低于稳定期组患者（P <0.05）。Pearson 相关性分析结果

显示，老年 COPD 患者 NMLR 水平与 FVC 水平、FEV1 水平、FEV1/FVC 水平均呈负相关（r =-0.541、-0.434

和-0.340，均 P <0.05），NMLR 水平与 COPD 病情呈正相关（r =0.589，P <0.05）。ROC 曲线分析结果显示，

以 NMLR=3.62 为最佳截断值，NMLR 诊断 COPD 患者进入急性加重期的曲线下面积为 0.916（95% CI：

0.872，0.961），特异性为 89.38%（95% CI：0.876，0.953），敏感性为 89.71%（95% CI：0.879，0.948）。多因素逐

步 Logistic 回归分析结果显示，哮喘史［ÔR=3.758（95% CI：1.523，9.277）］、入院 APACHEⅡ评分≥ 20 分

［ÔR=3.168（95% CI：1.410，7.117）］、NMLR 水平［ÔR=4.522（95% CI：1.951，10.484）］是老年 COPD 患者急

性加重的危险因素（P <0.05）。结论　NMLR水平升高与老年COPD患者急性加重、肺功能损害密切相关，有

望作为评估老年COPD患者急性加重风险、肺功能下降的生物标志物。
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Abstract:  Objective To investigate the relationship between the (neutrophil + monocyte)/lymphocyte ratio 

(NMLR) and acute exacerbation and lung function decline in elderly patients with chronic obstructive pulmonary 

disease (COPD).  Methods The 235 elderly patients with COPD in our hospital from December 2020 to December 
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2023 were selected, among which 141 cases were in the stable stage (stable stage group) and 94 were in the acute 

exacerbation stage (acute exacerbation stage group). The NMLR and clinical characteristics were compared between 

the two groups. The associations of NMLR with the disease progression and lung function in elderly COPD patients 

were determined using the Pearson correlation analysis. The receiver operating characteristic (ROC) curve was used 

to assess the predictive value of NMLR for acute exacerbation in elderly COPD patients. Factors affecting acute 

exacerbation in elderly COPD patients were analyzed by multivariable stepwise Logistic regression.  Results The 

comparison of sex composition, age, body mass index, COPD duration, smoking history, alcohol consumption 

history, diabetes rate, hypertension rate, and hyperlipidemia rate between the two groups showed no statistically 

significant differences, as determined by χ²/ t - tests (P > 0.05). Patients in the acute exacerbation stage had a higher 

proportion of those with an Acute Physiologic Assessment and Chronic Health Evaluation (APACHE) II score ≥ 20 

at admission, a higher asthma rate, and higher NMLR compared to patients in the stable stage group (P < 0.05). The 

forced vital capacity (FVC), forced expiratory volume in 1 second (FEV1), and the FEV1/FVC ratio in the acute 

exacerbation stage group were all lower compared to the stable stage group (P < 0.05). Pearson correlation analysis 

exhibited that the NMLR in elderly COPD patients was negatively correlated with FVC (r = -0.541), FEV1 (r = 

-0.434), and the FEV1/FVC ratio (r = -0.340) (P < 0.05), but was positively correlated with the severity of COPD 

(r = 0.589, P < 0.05). The ROC curve analysis demonstrated that an NMLR of 3.62 was the optimal cutoff value, 

with which the area under the curve of NMLR for predicting acute exacerbation in COPD patients was 0.916 (95% 

CI: 0.872, 0.961), with a specificity of 89.38% (95% CI: 0.876, 0.953), and a sensitivity of 89.71% (95% CI: 0.879, 

0.948). Multivariable stepwise Logistic regression analysis showed that a history of asthma [ÔR = 3.758 (95% CI: 

1.523, 9.277) ], APACHE II score ≥ 20 at admission [ÔR = 3.168 (95% CI: 1.410, 7.117) ], and high NMLR [ÔR = 

4.522 (95% CI: 1.951, 10.484) ] were all risk factors for acute exacerbation in elderly patients with COPD (P < 

0.05).  Conclusions The increased NMLR is closely related to acute exacerbation and lung function impairment in 

elderly patients with COPD, and may be used as biomarkers to evaluate the risk of acute exacerbation and the lung 

function in these patients.

Keywords:  chronic obstructive pulmonary disease; acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary 

disease; (neutrophil + monocyte)/ lymphocyte ratio; lung function; disease progression

慢 性 阻 塞 性 肺 疾 病 （chronic obstructive 

pulmonary disease, COPD）是一种常见的慢性气道炎

症性疾病，其特点是持续且进展性的气道阻塞和炎

症反应[1]。随着我国老龄化趋势上升，老年 COPD 患

者亦随之增加。目前，COPD 急性加重的诊断和评

估主要依靠临床症状、肺功能检查和生物标志物。

传 统 的 标 志 物 如 C 反 应 蛋 白（C-reactive protein, 

CRP）和白细胞计数等被广泛应用，但其特异性和敏

感性仍有待提高[2-3]。近年来，在寻找老年 COPD 患

者的病情评估指标时，作为新型指标的外周血（中

性 粒 细 胞 + 单 核 细 胞）/淋 巴 细 胞 比 值 [（neutrophil+

monocyte）/lymphocyte ratio, NMLR]被提出，相较于传

统的炎症指标，NMLR 以其简易操作、低成本及可靠

性 的 优 势 ，显 示 出 在 评 估 多 样 疾 病 相 关 炎 症 的 潜

力。中性粒细胞是最常见的白细胞类型，其主要职

责 是 迅 速 响 应 并 对 抗 炎 症 和 感 染 ，尤 其 是 细 菌 感

染[4]。单核细胞是急性和慢性炎症应答的关键单核

抗炎细胞。中性粒细胞和单核细胞作为炎症的指

标和调节因素，在感染、炎症和组织修复中起重要

作用[5]。而淋巴细胞，特别是辅助 T 细胞（Th1、Th2、

Th17）和调节性 T 细胞，对 COPD 中的长期炎症和自

身免疫反应发挥核心作用，并在维持免疫系统平衡

中起到关键职能[6]。然而，尽管 NMLR 在多个领域表

现出了潜在价值，但其在老年 COPD 患者中的应用

和重要性尚未得到充分研究。结合以上背景，本研

究 主 要 探 讨 NMLR 水 平 与 老 年 COPD 患 者 急 性 加

重、肺功能下降的关系，为未来老年 COPD 患者综合

管理提供更科学的依据。

1 资料与方法

1.1　一般资料

回顾性选取 2020 年 12 月—2023 年 12 月在沧州

市人民医院治疗的 235 例老年 COPD 患者作为研究

对象，根据病情程度分为稳定期组、急性加重期组，

分别有 141 和 94 例。其中男性 128 例、女性 107 例；

年龄 60～82 岁，平均（68.05±5.35）岁。纳入标准：

①COPD 符合《慢性阻塞性肺疾病诊治指南（2021 年
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修订版）》[7]确诊标准；②COPD 急性加重期符合中国

2021 版《慢性阻塞性肺疾病急性加重中西医诊治专

家共识（2021）》[8] 确诊标准；③年龄≥ 60 岁；④无精

神疾病或认知异常、配合度差。排除标准：①入院

前接受过抗感染治疗；②入院前 3 个月有肺炎、肺结

核；③合并恶性肿瘤；④严重肝肾功能不全。本研

究经医院医学伦理委员会审核通过（No：K2020-批

件-161），所有研究对象或监护人签署知情同意书。

1.2　方法

1.2.1 　 资料收集 　收集所有受试者的性别、年龄、

体质量指数（body mass index, BMI）、COPD 的病程、

吸烟、饮酒史、基础疾病（包括糖尿病、高血压、冠心

病）、入院急性生理与慢性健康（acute physiology and 

chronic health evaluation Ⅱ, APACHEⅡ）评分、NMLR、

用力肺活量（forced vital capacity, FVC）、第 1 秒用力

呼 气 容 积（forced expiratory volume in one second, 

FEV1）、第 1 秒用力呼气容积占用力肺活量的百分比

（forced expiratory volume in one second/forced vital 

capacity, FEV1/FVC）等。

1.2.2 　 血清指标检测 　采 集 所 有 研 究 对 象 入 院

24 h 内的空腹静脉血样 4 mL，采用全自动流式血细

胞计数仪检测研究对象的中性粒细胞、单核细胞、

淋巴细胞，并计算 NMLR，NMLR=（中性粒细胞+单核

细胞）/淋巴细胞

1.2.3 　 肺功能指标检测 　患者入院时使用全自动

肺功能测试仪（武汉康贝诺医疗设备有限公司）测定

FEV1、FVC、FEV1/FVC。

1.3　统计学方法

数据分析采用 SPSS 24.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较用 t 检验；计数资

料以构成比或率（%）表示，比较用 χ2 检验；相关性

分析用 Pearson 法。影响因素的分析采用多因素逐

步 Logistic 回归模型。绘制受试者工作特征（receiver 

operating characteristic, ROC）曲线。P <0.05 为差异有

统计学意义。

2 结果

2.1　两组患者临床资料比较

两组患者性别构成、年龄、BMI、COPD 病程、吸

烟史、饮酒史、糖尿病率、高血压率、高脂血症率比

较，经χ2 / t 检验，差异均无统计学意义（P >0.05）。两

组患者 APACHEⅡ评分构成、哮喘率、NMLR、FVC、

FEV1 和 FEV1/FVC 比较，经 χ2 / t 检验，差异均有统计

学意义（P <0.05），急性加重期组患者入院 APACHE

Ⅱ评分≥ 20 分、哮喘率、NMLR 均高于稳定期组患者，

FVC、FEV1、FEV1/FVC 均低于稳定期组患者。见表 1。

表 1　两组患者临床资料比较 

组别

稳定期组

急性加重期组

χ2 / t 值

P 值

n

141

94

男/女/例

76/65

52/42

0.046

0.831

年龄/（岁， x±s）

67.93±5.30

68.24±5.27

0.440

0.660

BMI/（kg/m2， x±s）

22.53±4.26

22.31±4.22

0.389

0.697

COPD 病程/（年， x±s）

15.52±3.41

15.63±3.54

0.239

0.812

吸烟史  例（%）

28（19.86）

23（24.47）

0.705

0.401

组别

稳定期组

急性加重期组

χ2 / t 值

P 值

饮酒史  例（%）

41（29.08）

30（31.91）

0.215

0.643

入院 APACHEⅡ评分  例（%）

≥ 20 分

49（34.75）

63（67.02）

23.544

0.000

< 20 分

92（65.25）

31（32.98）

基础疾病  例（%）

糖尿病

63（44.68）

45（47.87）

0.231

0.631

高血压

70（49.65）

48（51.06）

0.045

0.831

高脂血症

49（34.75）

38（40.43）

0.779

0.378

哮喘

42（29.79）

55（58.51）

19.197

0.000

组别

稳定期组

急性加重期组

χ2 / t 值

P 值

NMLR  （x±s）

2.16±0.24

4.96±0.35

72.768

0.000

FVC/（L， x±s）

2.34±0.35

1.83±0.28

11.826

0.000

FEV1/（L， x±s）

1.63±0.16

0.94±0.12

35.649

0.000

FEV1/FVC/（%， x±s）

66.04±8.17

51.58±9.21

12.627

0.000
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2.2　老年COPD患者NMLR与肺功能的相关性

Pearson 相关性分析结果显示，老年 COPD 患者

NMLR 水平与 FVC 水平、FEV1 水平、FEV1/FVC 水平

均 呈 负 相 关（r =-0.541、-0.434 和 -0.340，均 P =

0.000），NMLR 水平与 COPD 病情呈正相关（r =0.589，

P =0.000）。

2.3　NMLR 对老年 COPD 患者急性加重期的诊断

效能

ROC 曲线分析结果显示，以 NMLR = 3.62 为最

佳截断值，NMLR 评估 COPD 患者进入急性加重期的

曲线下面积为 0.916（95% CI：0.872，0.961），特异性

为 89.38%（95% CI：0.876，0.953），敏 感 性 为 89.71%

（95% CI：0.879，0.948）。见图 1。

2.4　 老 年 COPD 患 者 急 性 加 重 的 多 因 素 逐 步

Logistic回归分析

以 老 年 COPD 患 者 是 否 进 入 急 性 加 重 期（否 = 

0，是 = 1）为 因 变 量 ，哮 喘 史（否 = 0，是 = 1）、入 院

APACHEⅡ评分（< 20 分= 0，≥ 20 分= 1）和 NMLR 水

平（< 3.62= 0，≥ 3.62= 1）为自变量，进行多因素逐步

Logistic 回 归 分 析（引 入 水 准 为 0.05，排 除 水 准 为

0.10），结 果 ：哮 喘 史 [ O^R=3.758（95% CI：1.523，

9.277）]、入院 APACHEⅡ评分≥20 分 [OR̂=3.168（95% 

CI：1.410，7.117）]、NMLR [O^R=4.522（95% CI：1.951，

10.484）] 是 老 年 COPD 患 者 急 性 加 重 的 危 险 因 素

（P <0.05）。见表 2。

3 讨论

COPD 急性加重是指 COPD 患者在短时间内出

现急性呼吸道症状加重，如呼吸困难、咳嗽加重、咳

痰量增多等。老年 COPD 患者由于身体机能下降、

免疫力、抵抗力减弱以及合并症的影响，更容易发

展为 COPD 急性加重[9]。持续的气流受限和慢性炎

症反应容易导致患者肺功能加速衰退，引发心动过

速、全身不适、失眠抑郁等非特异性症状，甚至出现

肺通气和换气障碍，严重危及患者的生命安全[10]。

中性粒细胞普遍存在于人体循环系统中，是人

体对感染做出快速反应的第一线免疫细胞，占所有

白细胞的 50%～70%[11]。有研究显示，中性粒细胞

能够通过血液迅速迁移到感染或炎症部位，吞噬病

原体或释放酶和有毒氧化剂来消灭病原体[12]。单核

细胞不仅在慢性炎症阶段发挥作用，而且在免疫调

节中能够分化成巨噬细胞或树突状细胞，在抗原呈

递和调节 T 细胞活性方面发挥作用[13]。淋巴细胞占

白细胞总数的 20%～40%，在人体的长期免疫反应

中发挥作用，并在识别和记忆体内外来病原体方面

发挥关键作用[14]。联合三者的 NMLR 是一种新型的

炎症指标 ，可以更全面地反映 COPD 患者的状态 。

董倩等[15]研究显示，因心血管死亡的老年急性心肌

梗 死 患 者 NMLR 显 著 高 于 生 存 组 患 者 ，升 高 的

NMLR 是预测老年急性心肌梗死患者心血管死亡事

件的独立预测因素。TU 等[16]研究也显示，NMLR 在

区分由同一结核分枝杆菌感染引起的肺结核和泌

尿生殖系统结核方面具有良好的鉴别力。本研究

结果发现，急性加重期组入院 NMLR 高于稳定期组

患 者 ，患 者 NMLR 与 COPD 病 情 呈 正 相 关 ，并 且

0.0       0.2       0.4        0.6        0.8       1.0

1-特异性

敏
感

性
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图1　NMLR评估COPD患者进入急性加重期的ROC曲线

表2　老年COPD患者急性加重的多因素逐步Logistic回归分析参数 

自变量

哮喘史

入院 APACHEⅡ评分

NMLR 水平

b

1.324

1.153

1.509

Sb

0.461

0.413

0.429

Wald χ2

8.248

7.794

12.373

P 值

0.004

0.005

0.000

OR̂

3.758

3.168

4.522

95% CI

下限

1.523

1.410

1.951

上限

9.277

7.117

10.484
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NMLR 与 FVC、FEV1、FEV1/FVC 均 呈 负 相 关 。 提 示

NMLR 与老年 COPD 患者的病情及肺功能密切相关。

分析其原因，高 NMLR 可能反映了老年 COPD 患者

体内细胞介导的免疫应答向促炎响应倾斜。具体

来说，在老年 COPD 患者急性加重期，中性粒细胞通

过血管增殖因子和其他趋化因子被招募到肺部，释

放蛋白酶（如弹性蛋白酶）和活性氧，破坏肺组织以

及加剧气道损伤和气道重塑，导致肺功能进一步下

降[17]。中性粒细胞对感染性和非感染性炎症刺激响

应迅速，持续升高的中性粒细胞数量与患者病情进

入急性加重期密切相关，提示患者机体处于高度炎

症应激状态。单核细胞由于能够产生促炎或抗炎

细胞因子的能力，可以分化成巨噬细胞，进而在肺

组织中产生抗炎细胞因子，如肿瘤坏死因子-α和白

细胞介素，对患者的呼吸系统和肺组织造成直接损

伤[18]。此外，单核细胞还可通过分泌金属蛋白酶，参

与气道结构的改变，影响患者肺功能[19]。淋巴细胞

在驱动 COPD 的长期炎症和自身免疫过程中起着中

心 作 用 ，自 身 免 疫 性 的 淋 巴 细 胞 活 动 可 能 增 强 了

COPD 的慢性炎症状态，从而促进患者疾病进展和

肺功能下降[20]。因此认为 NMLR 与老年 COPD 患者

病情、肺功能有关，且随着 NMLR 上升，老年 COPD

患者病情向急性加重转化，肺功能也下降。

本研究的多因素逐步 Logistic 回归分析结果显

示 ，哮 喘 史 、入 院 APACHEⅡ评 分 、NMLR 是 老 年

COPD 患者急性加重的危险因素。分析其原因，哮

喘和 COPD 都以免疫失衡为基础，两者均会加剧机

体的炎症反应，从而影响老年 COPD 患者的病情和

预后[21]。程洋等[22]研究显示，APACHEⅡ评分分值越

高，提示 COPD 急性加重患者预后较差，与本研究结

果相似。临床对此类人群需高度警惕，早期进行临

床干预，进而改善预后。ROC 曲线结果显示，NMLR

评估老年 COPD 患者进入急性加重期的曲线下面积

为 0.916，最佳截断值为 3.62，表示该模型在评估急

性加重期方面具有非常高的准确性，有助于临床医

生准确评估老年 COPD 患者的病情变化，从而进行

早 期 干 预 和 优 化 治 疗 方 案 ，提 高 疾 病 管 理 的 精 准

度。因此，NMLR 在临床应用中具有重要临床价值。

综上所述，NMLR 水平升高与老年 COPD 患者急

性加重、肺功能损害密切相关，有望作为评估老年

COPD 患者急性加重风险、肺功能下降的生物标志

物。但本研究仍存在若干局限性。本研究为单中

心回顾性研究，样本量有限，可能存在选择偏倚，难

以全面代表广泛的人群情况。并且本研究未对患

者 NMLR 水平的动态变化进行连续监测。未来需通

过多中心、大样本的前瞻性研究进一步验证其临床

应用价值。
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