
重庆医科大学学报 2025 年第 50 卷第 11 期 （Journal of Chongqing Medical University 2025.Vol.50 No.11 ）

外周血炎症相关指标与急性缺血性脑卒中神经功能
缺损严重程度的关系
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【摘 要】目的：探讨外周血炎症指标以及淋巴细胞亚群与不同损伤程度的急性缺血性脑卒中（acute ischemic stroke，AIS）之间

的关系。方法：选择 2022年 1月至 12月，来自重庆医科大学附属第一医院神经内科的AIS患者（128例）为研究对象，根据美国

国立卫生研究院卒中量表（National Institutes of Health stroke scale，NIHSS）评分将 NIHSS评分<4分的患者分为轻度 AIS组（n=
67）以及NIHSS评分≥4分的患者分为中重度AIS组（n=61）。收集并比较各组患者的基线临床资料、血生化指标、外周血炎症指

标［C-反应蛋白（C-reactive protein，CRP）、全身免疫炎症指数（systemic immune-inflammation index，SII）、单核细胞淋巴细胞比

（monocyte to lymphocyte ratio，MLR）、中性粒细胞淋巴细胞比（neutrophil to lymphocyte ratio，NLR）、血小板淋巴细胞比（platelet 
to lymphocyte ratio，PLR）］等。应用流式细胞术分析淋巴细胞亚群的数量和百分比。结果：与轻度AIS组相比，中重度AIS组有

高脂血症的患者比例较高［47.761% vs. 67.213%，P=0.032］，其中低密度脂蛋白胆固醇（low-density lipoprotein，LDL）/高密度脂

蛋白胆固醇（high-density lipoprotein，HDL）（P=0.025）及总胆固醇（total cholesterol，TCHO）/HDL（P=0.020）比值较高；外周血炎

症指标 CRP（P<0.001）、血小板（P=0.001）、MLR（P<0.001）及 NLR（P<0.001）较高；且中重度 AIS 组外周血 CD3 T 细胞数量（P=
0.006）、CD4 T 细胞数量（P=0.009）及 Th 细胞占比（P=0.041）、CD8 T 细胞数量（P=0.032）、CD3-/CD16+/CD56+NK 细胞数量（P=
0.002）更高。二元 logistic回归分析显示，血小板（OR=1.035，P=0.004）、CRP（OR=2.016，P<0.001）、NLR（OR=2.585，P=0.030）、总

淋巴细胞占比（OR=1.169，P<0.001）及数量（OR=1.008，P<0.001）与中重度脑卒中 AIS 明显相关。且受试者工作特征（re⁃
ceiver operating characteristic，ROC）曲线分析显示，NLR、CRP以及总淋巴细胞占比的曲线下面积（area under the curve，AUC）分

别为 0.760、0.812 和 0.777。结论：中重度脑卒中 AIS 患者外周血炎症指标 NLR、CRP 以及淋巴细胞数量和占比较高。NLR、

CRP以及淋巴细胞占比可作为中重度AIS发生的独立危险因素。

【关键词】急性缺血性脑卒中；病情严重程度；中性粒细胞淋巴细胞比；淋巴细胞占比；炎症指标

【中图分类号】R3 【文献标志码】A

Association between peripheral blood inflammatory markers and the severity 
of neurological impairment in acute ischemic stroke
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【Abstract】Objective：To investigate the association of peripheral blood inflammatory markers and lymphocyte subsets with different 
severities of acute ischemic stroke（AIS）. Methods：A total of 128 AIS patients who were admitted to Department of Neurology，The 
First Affiliated Hospital of Chongqing Medical University，from January to December 2022 were enrolled as subjects，and according to 
the National Institutes of Health Stroke Scale（NIHSS） score，the patients were divided into mild AIS group（67 patients with an NIHSS 
score of <4）and moderate-to-severe AIS group（61 patients with an NIHSS score of ≥4）. The two groups were compared in terms of 

baseline clinical data，blood biochemical parameters，and peripheral 
blood inflammatory markers（C-reactive protein［CRP］，systemic 
immune-inflammation index［SII］，monocyte-to-lymphocyte ratio 
［MLR］，neutrophil-to-lymphocyte ratio［NLR］，and platelet-to-
lymphocyte ratio［PLR］）. Flow cytometry was used to measure the 
number and percentage of lymphocyte subsets. Results：Compared 
with the mild AIS group，the moderate-to-severe AIS group had a 
significantly higher proportion of patients with hyperlipidemia
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（47.761% vs. 67.213%，P=0.032），with relatively high values of low-density lipoprotein（LDL）/high-density lipoprotein（HDL）ratio
（P=0.025）and total cholesterol（TCHO）/HDL ratio（P=0.020），as well as significantly higher levels of the peripheral blood inflamma⁃
tory markers CRP（P<0.001），platelet count（P=0.001），MLR（P<0.001），and NLR（P<0.001），significantly higher numbers of periph⁃
eral blood CD3 T cells（P=0.006），CD4 T cells（P=0.009），CD8 T cells（P=0.032），and CD3-/CD16+/CD56+ NK cells（P=0.002），and a 
significantly higher proportion of T helper cells（P=0.041）. The binary logistic regression analysis showed that platelet count（odds ratio 
［OR］=1.035，P=0.004），CRP（OR=2.016，P<0.001），NLR（OR=2.585，P=0.030），the proportion of total lymphocytes（OR=1.169，P<
0.001），and the number of lymphocytes（OR=1.008，P<0.001）were significantly associated with moderate-to-severe AIS. The receiver 
operating characteristic（ROC）curve analysis showed that NLR，CRP，and the proportion of total lymphocytes had an area under the 
ROC curve of 0.760，0.812，and 0.777，respectively. Conclusion：Patients with moderate-to-severe AIS tend to have high levels of the 
peripheral blood inflammatory markers NLR and CRP，a high lymphocyte count，and a high proportion of lymphocytes. NLR，CRP，and 
the proportion of lymphocytes are independent risk factors for the development of moderate-to-severe AIS.
【Key words】acute ischemic stroke；disease severity；neutrophil-to-lymphocyte ratio；proportion of lymphocytes；inflammatory markers

急性缺血性脑卒中（acute ischemic stroke，AIS）
是目前严重损害人们健康状况的疾病之一。其患

病会给社会和患者家庭造成巨大的负担[1-4]。AIS发

生后，由于血流的中断，脑内发生很多病理性变化

导致严重的神经功能缺陷。其发病机制十分复杂，

包括细胞兴奋毒性、氧化应激导致的线粒体功能障

碍、血脑屏障受损、神经细胞死亡等[5-6]。很多研究

表明，免疫反应在AIS中具有重要的作用[7-8]，免疫反

应贯穿着 AIS 的全过程，并且在 AIS 中进一步诱导

脑损伤[9]。外周血白细胞、淋巴细胞是免疫系统的

重要组成成分。近年来，C-反应蛋白（C-reactive 
protein，CRP）作为炎症反应最重要的指标，以及以

炎症细胞组合形成的外周血复合炎症指标如全身

免疫炎症指数（systemic immune-inflammation in⁃
dex，SII）、单核细胞淋巴细胞比（monocyte to lympho⁃
cyte ratio，MLR）、中性粒细胞淋巴细胞比（neutro⁃
phil to lymphocyte ratio，NLR）、血小板淋巴细胞比

（platelet to lymphocyte ratio，PLR）等已被广泛用于

预防AIS的发生、发展及预后判断[10-15]。
淋巴细胞作为AIS免疫反应的关键细胞亚群之

一，其在神经炎症中的作用主要与T细胞有关，T细

胞根据细胞表面标志物分为 CD4（辅助/诱导 T，Th）
细胞和CD8（抑制/细胞毒性T，Ts）细胞[16]。近年来，

不同淋巴细胞亚群作为新兴的炎症生物指标受到

广泛关注[17]，且不同淋巴细胞亚群对 AIS 的严重程

度的影响很少被研究。本研究通过回顾AIS患者的

基本临床资料、生化指标、炎症指标以及应用流式

细胞术分析淋巴细胞亚群的数量和百分比，初步探

讨外周血炎症指标以及淋巴细胞亚群数量和占比

与不同严重程度的 AIS 之间的关系，为 AIS 严重程

度的早期评估和干预治疗提供新的思路。

1　资料与方法

1.1　研究对象

收集 2022年 1月至 12月在重庆医科大学附属第一医院

神经内科就诊和治疗的 AIS 患者 128例，并且对出院后 3个

月的 AIS 患者进行随访。本研究已通过重庆医科大学附属

第一医院医学研究伦理审查委员会批准，伦理批件号为

2025年科研论审（2025-294-01）。纳入标准：①患者的年龄

>20岁；②符合《中国急性缺血性卒中诊治指南 2023》诊断标

准[18]，且头颅CT或核磁共振检查后确诊为AIS[15]；③ASI发病

24 h 内住院治疗。排除标准：①患者入院前 2 周存在感染

史[15]；②患有创伤或恶性肿瘤导致的神经功能缺损；③存在

例如自身免疫性疾病等其他严重的全身性疾病或心、肝、肺、

肾功能衰竭等[15]；④其他原因疾病，如烟雾病、动脉夹层、淀

粉样血管病、卵圆孔未闭等。

1.2　方法

1.2.1　临床资料收集和分组　收集所有患者的年龄、性别

资料以及其是否有高血压病、高同型半胱氨酸血症病、糖

尿病、高脂血症病、脑卒中等家族病史[15]。接着，收集患者

是否有吸烟史、饮酒史[15]。最后明确所有患者的 Org 10172
急性脑卒中治疗试验（Trial of Org 10172 in Acute Stroke 
Treatment，TOAST）分型[19]。所有患者均在入院时根据美国

国立卫生研究院卒中量表（National Institutes of Health stroke 
scale，NIHSS）[20-21]评分，将 NIHSS 评分<4 分的患者分为轻

度 AIS 组（n=67），将 NIHSS 评分≥4 分的患者分为中重度

AIS组（n=61）。

1.2.2　外周血生化指标收集及外周血炎症指标计算　收集

患者血细胞相关指标，包括血小板数目、白细胞数目、中性

粒细胞数目、单核细胞数目、淋巴细胞数目。以及脂代谢相

关指标，包括总胆固醇（total cholesterol，TCHO）、甘油三酯

（triglyceride，TG）、低密度脂蛋白胆固醇（low-density lipopro⁃
tein，LDL）和高密度脂蛋白胆固醇（high-density lipoprotein，
HDL）[15]。这些指标是在患者入院第 2天进行空腹外周静脉

采血获得。对患者的外周血MLR、NLR、PLR以及 SII进行计

算。具体方法如下：MLR=单核细胞/淋巴细胞比值，NLR=中
性粒细胞/淋巴细胞比值，PLR=血小板数量/淋巴细胞比值，
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SII=（血小板数量×中性粒细胞）/淋巴细胞比值[15]。
1.2.3　流式细胞学检测　采用流式细胞术对 T 淋巴细胞

（CD3+CD19-）、B 淋巴细胞（CD3-CD19+）、NK 细胞（CD3-/
CD16+CD56+）、Th 细胞（CD3+CD4+）、Ts 细胞（CD3+CD8+）、

CD3+CD4+CD8+T 细胞和 CD3+CD4-CD8-T 细胞以及 CD4/CD8
细胞比值进行鉴定和定量。计算各淋巴细胞亚群占总白细

胞的比例。

1.3　统计学方法

采用 IBM SPSS Statistics 26.0软件进行统计学分析。数

据分布的正态性是通过 Shapiro-Wilk 检验来评估的。属于

正态分布的计量资料用均数±标准差（x±s）表示，其中组间

比较应用独立样本 t 检验的方法；而非正态分布的计量资

料，使用中位数（四分位间距）[Md（P25，P75）]表示，其中使用

Mann-Whitney U检验来进行组间比较。计数资料则是以例

数和百分数来表示，使用卡方检验评估组间差异。采用二元

logistic 回归分析炎症指标和淋巴细胞亚群与 AIS 严重程度

的关系；采用Graphpad Prism9.5软件来绘制受试者工作特征

（receiver operating characteristic，ROC）曲线以评价预测效

能。检验水准α=0.05。
2　结 果

2.1　轻、中重度AIS患者临床资料比较

这 128例AIS患者的年龄分布为 26～83岁，其中男性 92
例、女性 36例。轻度AIS组 67例，中重度AIS组 61例。与轻

度 AIS 组相比，中重度 AIS 组高脂血症患病率（47.761% vs. 
67.213%）较高，差异有统计学意义（χ2=4.930，P=0.032）。而

患者的年龄（Z=-0.989，P=0.323）、性别（χ2=1.253，P=0.326）、

高血压病患病率（χ2=1.727，P=0.197）、糖尿病患病率（χ2=
0.009，P=1.000）、高同型半胱氨酸血症患病率（χ2=0.261，P=
0.685）、脑卒中家族史（χ2=0.165，P=0.707）、吸烟史（χ2=
0.249，P=0.723）、饮酒史（χ2=0.285，P=0.697）、TOAST 分型

（χ2=0.870，P=0.929）差异均无统计学意义，见表1。
2.2　轻、中重度AIS患者外周血生化指标及炎症指标比较

与轻度 AIS 组相比，中重度 AIS 组的 LDL/HDL（Z=

-2.242，P=0.025）、TCHO/HDL（Z=-2.319，P=0.020）、CRP（Z=
-6.090，P<0.001）、血小板（Z=-3.341，P=0.001）、MLR（Z=
-4.949，P<0.001）、NLR（Z=-5.069，P<0.001）较高，差异有统

计学意义；而 PLR（Z=-0.527，P=0.598）、SII（Z=-0.566，P=
0.572）以及甘油三酯（Z=-0.969，P=0.333）、总胆固醇（Z=
-1.033，P=0.302）、HDL（Z=-1.570，P=0.116）、LDL（Z=-1.212，
P=0.226）在2组间差异无统计学意义（均P>0.05）。见表2。

在免疫细胞亚群方面，与轻度AIS组相比，中重度AIS组

的总淋巴细胞占比（Z=-5.410，P<0.001）及数量（Z=-8.020，
P<0.001），差异有统计学意义。进一步淋巴细胞亚群方面，

中重度 AIS 组的外周血 CD3 T 细胞数量（Z=-2.746，P=
0.006）、Th细胞占比（Z=-2.044，P=0.041）及 CD4 T细胞数量

（Z=-2.598，P=0.009）、CD8 T细胞数量（Z=-2.142，P=0.032）、

CD3-/CD16+/CD56+NK 细胞数量（Z=-3.123，P=0.002）明显升

高。见表2和图1A~F。
2.3　中重度AIS影响因素的Logistic回归分析

以是否发生中重度AIS为因变量（轻度AIS组以 0表示，

中重度AIS组以 1表示），进行多因素二元 logistic回归分析，

结果显示，血小板（OR=1.035，95%CI=1.011~1.060，P=0.004）、

CRP（OR=2.016，95%CI=1.526~2.662，P<0.001）、NLR（OR=
2.585，95%CI=1.094~6.107，P=0.030）、总淋巴细胞占比（OR=
1.169，95%CI=1.095~1.249，P<0.001）及 数 量（OR=1.008，
95%CI=1.004~1.012，P<0.001）是发生中重度 AIS 的独立危

险因素，见表3。
2.4　NLR、CRP、血小板以及总淋巴细胞占比对中重度 AIS
的预测价值

以NLR、CRP、血小板以及总淋巴细胞占比为检验变量，

以发展中重度 AIS 为状态变量，绘制 ROC 曲线，结果显示，

NLR、CRP、血小板以及总淋巴细胞占比的曲线下面积（area 
under the curve，AUC）分别为 0.760（95%CI=0.673~0.847，P<
0.001）、0.812（95%CI=0.739~0.885，P<0.001）、0.607（95%CI=
0.578~0.763，P=0.040） 、0.777 （95%CI=0.696~0.859，P<
0.001）；NLR、CRP以及总淋巴细胞占比对中重度AIS的预测

效能较好。见表4，图2A~D。

表 1　2 组患者临床资料的比较（x±s；n，%）

项目

人口统计学资料
　　年龄（岁）
　　男性

血管风险因素
　　高血压
　　高同型半胱氨酸血症
　　糖尿病
　　高脂血症
　　脑卒中家族史
　　抽烟
　　喝酒

TOAST分型
　　大动脉动脉粥样硬化型
　　心源性栓塞型
　　小动脉闭塞型
　　其他原因型
　　不明原因型

轻度AIS组（n=67）

60.550±11.804
51（76.119）

48（71.641）
18（26.866）
28（41.791）
32（47.761）
22（32.836）
30（44.776）
18（26.866）

32（47.761）
10（14.925）
21（31.343）

2（2.985）
2（2.985）

中重度AIS组（n=61）

61.800±13.757
41（67.213）

37（60.655）
14（22.951）
25（40.984）
41（67.213）
18（29.508）
30（49.180）
19（31.148）

29（47.541）
11（18.033）
17（27.869）

3（4.918）
1（1.639）

t/χ2值

-0.989
1.253

1.727
0.261
0.009
4.930
0.165
0.249
0.285
0.870  

P值

0.323
0.326

0.197
0.685
1.000
0.032
0.707
0.723
0.697
0.929
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表 2　轻度、中重度 AIS 患者生化指标及细胞类型的比较[Md（P25，P75）；x±s]

项目

生化指标

　　甘油三酯（mmol/L）
　　总胆固醇（mmol/L）
　　HDL（mmol/L）
　　LDL（mmol/L）
　　LDL/HDL
　　TCHO/HDL
　　血小板（×109个/L）
　　CRP（mg/L）
　　MLR
　　NLR
　　PLR
　　SII（×109个/L）
细胞类型

　　淋巴细胞（%）

　　淋巴细胞计数（个/μL）
　　T细胞（%）

　　CD3+T细胞计数（个/μL）
　　Th细胞（%）

　　CD4+T细胞计数（个/μL）
　　CTL细胞（%）

　　CD8+T细胞计数（个/μL）
　　CD4+/CD8+（%）

　　CD4-/CD8-（%）

　　CD4/CD8比值

　　B细胞（%）

　　CD19+B细胞计数（个/μL）
　　NK细胞（%）

　　CD3-/CD16+/CD56+NK细胞计数（个/μL）

轻度AIS组（n=67）

1.350（1.345，1.747）

4.440（4.032，4.539）

1.090（1.065，1.210）

2.674±0.879

2.390（2.234，2.737）

3.876（3.644，4.292）

205.460±24.823

7.652±1.621

0.250（0.242，0.264）

2.580（2.450，2.720）

150（140，161）

804（723，884）

23.260（20.726，23.761）

1 782（1 630，1 868）

64.765（60.211，69.319）

1 218（1 161，1 352）

43.120（40.593，45.647）

717（707，854）

25.052（22.496，27.608）

430（376，465）

4.310（1.544，7.076）

3.357（2.596，4.118）

2.165±1.107

14.370（12.360，16.000）

248（244，326）

11.900（10.789，14.947）

243（196，290）

中重度AIS组（n=61）

1.520（1.421，1.747）

4.580（4.313，4.849）

1.050（0.999，1.110）

2.978±0.932

2.860（2.646，3.250）

4.380（4.156，4.866）

219.720±18.647

10.536±2.806

0.310（0.292，0.329）

3.430（3.126，3.604）

152（142，163）

748（686，809）

30.860（28.129，32.436）

2 729（2 767，3 170）

68.235（64.921，71.548）

1 429（1 392，1 663）

47.400（44.820，50.816）

844（835，995）

25.109（22.339，27.879）

500（463，627）

1.143（0.234，2.052）

3.213（2.617，3.809）

2.090±1.045

13.080（11.814，14.914）

275（260，355）

15.400（13.604，18.676）

302（289，413）

Z/t值

-0.969
-1.033
-1.570
-1.212
-2.242
-2.319
-3.341
-6.090
-4.949
-5.069
-0.527
-0.566

-5.410
-8.020
-0.472
-2.746
-2.044
-2.598
-0.052
-2.142
-0.993
-0.236
-0.155
-0.427
-0.706
-1.949
-3.123

P值

0.333
0.302
0.116
0.226
0.025
0.020
0.001

<0.001
<0.001
<0.001

0.598
0.572

<0.001
<0.001

0.637
0.006
0.041
0.009
0.958
0.032
0.321
0.813
0.877
0.669
0.480
0.510
0.002

注：a，与轻度 AIS 组比较，P<0.001；b，与轻度 AIS 组比较，P<0.01；c，与轻度 AIS 组比较，P<0.05
图 1　不同 AIS 严重程度组间淋巴细胞亚群分布的小提琴图
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图 2　NLR、CRP、血小板以及总淋巴细胞占比预测中重度 AIS 的 ROC 曲线

表 3　中重度 AIS 患者危险因素 logistic 回归分析

因素

生化指标

　　甘油三酯（mmol/L）
　　总胆固醇（mmol/L）
　　HDL（mmol/L）
　　LDL（mmol/L）
　　LDL/HDL
　　TCHO/HDL
　　血小板（×109个/L）
　　CRP（mg/L）
　　MLR
　　NLR
　　PLR
　　SII（×109个/L）
细胞类型

　　淋巴细胞（%）

　　淋巴细胞计数（个/μL）
　　T细胞（%）

　　CD3+T细胞计数（个/μL）
　　Th细胞（%）

　　CD4+T细胞计数（个/μL）
　　CTL细胞（%）

　　CD8+T细胞计数（个/μL）
　　CD4+/CD8+（%）

　　CD4-/CD8-（%）

　　CD4/CD8比值

　　B细胞（%）

　　CD19+B细胞计数（个/μL）
　　NK细胞（%）

　　CD3-/CD16+/CD56+NK细胞计数（个/μL）

β

-0.239
1.799

-4.009
-0.872

0.658
-0.872

0.035
0.701
9.337
0.950
0.007

-0.001

0.156
0.008

-0.031
0.003

-0.022
-0.003
-0.009
-0.007
-0.138
-0.112
-1.246
-0.082
-0.006
-0.200
-0.002

Wald

0.214
0.359
1.400
0.051
0.027
0.070
8.445

24.406
2.554
4.687
1.563
1.636

21.728
17.000

0.279
0.075
0.118
0.111
0.023
0.455
0.929
1.004
1.737
0.590
5.556
0.036
1.330

OR（95%CI）

0.788（0.286，2.166）
6.045（0.017，2 180.911）
0.018（0.001，13.902）
0.418（0.779，783.644）
1.932（0.001，5 241.539）
0.418（0.001，265.387）
1.035（1.011，1.060）
2.016（1.526，2.662）

670.725（0.121，1 068.145）
2.585（1.094，6.107）
1.007（0.996，1.018）
0.999（0.997，1.001）

1.169（1.095，1.249）
1.008（1.004，1.012）
0.970（0.865，1.087）
1.003（0.984，1.022）
0.978（0.864，1.108）
0.997（0.979，1.015）
0.991（0.878，1.117）
0.993（0.973，1.014）
0.871（0.657，1.154）
0.894（0.718，1.113）
0.288（0.045，1.835）
0.921（0.746，1.137）
0.994（0.989，0.999）
0.980（0.797，1.206）
0.998（0.994，1.002）

P

0.644
0.549
0.237
0.821
0.870
0.791
0.004

<0.001
0.110
0.030
0.211
0.180

<0.001
<0.001

0.597
0.784
0.731
0.739
0.879
0.500
0.335
0.316
0.188
0.442
0.018
0.850
0.249

表 4　NLR、CRP、血小板以及总淋巴细胞占比预测中重度 AIS 的比较

项目

NLR
血小板（×109个/L）
CRP（mg/L）
淋巴细胞（%）

AUC（95%CI）
0.760（0.673，0.847）
0.607（0.578，0.763）
0.812（0.739，0.885）
0.777（0.696，0.859）

Cut-off
3.390

212.000
8.255

32.750

P

<0.001
  0.040
<0.001
<0.001

敏感性（%）

54.100
68.850
78.690
98.510

特异性（%）

97.010
58.210
71.640
26.360

约登指数

0.511
0.271
0.503
0.249
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3　讨 论

本研究结果提示，相比于轻度 AIS 组，中重度

AIS组有明显较高的高脂血症的患病率，其中 LDL/
HDL 与 TCHO/HDL 比值较轻度 AIS 组较高，且外周

血炎症指标 CRP、血小板、MLR、NLR 较轻度 AIS 组

较高。同时，本研究也观察到在AIS患者中，外周血

总淋巴细胞占比及数量、CD3 T细胞数量、CD4 T细

胞占比及数量、CD8 T 细胞数量以及 CD3-/CD16+/
CD56+NK细胞数量在中重度AIS组患者中显著高于

轻度 AIS 组。提示血脂指标 LDL/HDL 与 TCHO/
HDL 比值，外周血炎症指标 CRP、血小板、MLR、

NLR以及外周血淋巴细胞（包括CD4 T细胞、CD8 T
细胞以及CD3-/CD16+/CD56+NK细胞）可在一定程度

上反应AIS患者严重程度。进一步对整体数据进行

二元 logistic 回归分析发现，外周血炎症指标 CRP、
NLR以及外周血总淋巴细胞占比是中重度AIS的独

立危险因素。因此，CRP、NLR以及外周血总淋巴细

胞占比可能作为AIS严重程度的敏感预测指标。

研究表明，脂质代谢紊乱是 AIS 发生的重要诱

因之一，且 TG、TCHO、LDL、HDL常作为 AIS严重程

度的评价指标。研究表明，重度 AIS 组 TCHO，TG，

LDL 水平明显高于轻度 AIS 组[22]，然而本研究中，

TG、TCHO、LDL、HDL 在轻、中重度 AIS 2 组之间没

有差异，这可能是临床样本量过少的原因，未来需

加大样本量再进一步研究。但是，血脂中LDL/HDL
与 TCHO/HDL 比值在中重度 AIS 组较高，表明血脂

中 LDL/HDL 与 TCHO/HDL 比值升高与 AIS 患者严

重程度呈正相关。

AIS 的发病机制涉及很多复杂的过程，包括氧

化应激、神经细胞死亡、兴奋性氨基酸毒性等[23-24]。
其中，炎症反应是影响 AIS发生发展和预后的关键

重要环节[25-26]。AIS发生后，受损的神经细胞以及受

损周围的固有免疫细胞会产生大量炎症细胞因子、

趋化因子、活性氧（reactive oxygen species，ROS）等

多种细胞毒性分子，介导其他固有免疫细胞活化和

外周免疫细胞浸润，促进血脑屏障破坏和炎症级联

反应，进一步加重神经元损伤[27]。AIS后，外周血中

性粒细胞是反应最早的免疫细胞，并且其可以穿过

血脑屏障进入缺血脑组织。中性粒细胞到达缺血

区域后，会释放ROS和细胞外基质金属蛋白酶（ma⁃
trix metalloproteinase，MMP）以及炎症细胞因子、进

一步加重血脑屏障破坏和脑组织损伤[28-29]。单核细

胞作为 MMP-9 的来源，可浸润至缺血区域加重脑

损伤[30]。在脑缺血后，血小板的过度激活和聚集可

以介导血管内血栓的形成，加强获得性免疫细胞的

作用，进一步引起血管内皮损伤、炎症细胞因子的

表达，进而导致血管损伤[31-33]。
在 AIS 早期，AIS 患者外周血淋巴细胞亚群在

AIS发生发展和预后的作用仍存在争议。有研究表

明，T 淋巴细胞被认为是 AIS 后主要的脑保护免疫

调节剂[34]。然而，CD8 T细胞在AIS中可以通过释放

IL-16、干扰素-γ（interferon-γ，IFN-γ）等细胞毒性

分子以及颗粒酶和穿孔素等细胞毒性蛋白进一步

损伤脑组织[35]。CD4 T 细胞在 AIS 的炎症风暴中具

有双重作用，CD4 T 细胞可以分为辅助 T 细胞

（helper T cell，Th）和调节性 T 细胞（regulatory cells，
Tregs），而 Th 又可以分为 Th1 和 Th2，Th1 可分泌促

炎细胞因子促进脑损伤，Th2可分泌抗炎因子保护

脑损伤[35]。研究报道，Tregs 早期会加重缺血脑损

伤，晚期会促进神经功能恢复[36]。在本研究中，中重

度 AIS 患者的 CD4 T 细胞、CD8 T 细胞以及 CD3-/
CD16+/CD56+NK 细胞增加，这提示这些细胞可能是

AIS脑损伤加重的免疫机制。

很多研究表明，外周血复合炎症指标（CRP、
MLR、NLR、PLR、SII）与 AIS 患者的预后密切相

关[37-38]。然而，对于外周血复合炎症指标与 AIS 严

重程度的研究较为缺乏[39]。本研究发现，相比于轻

度 AIS 组，中重度 AIS 组的 CRP、MLR、NLR 明显升

高，这一结果与既往研究结果[40]一致。提示 CRP、
MLR、NLR 可能与 AIS 的严重程度有一定关系。进

一步分析结果显示 CRP 以及 NLR 是中重度 AIS 的

危险因素。但MLR的差异无统计学意义，这可能是

临床样本量过少的原因，未来需加大样本量再进一

步研究。同时对CRP、NLR以及淋巴细胞占比进行

了 ROC 分析，结果发现 CRP、NLR 以及淋巴细胞占

比可作为中重度 AIS发生的独立预测因子，AUC均

大于 0.7，具有较高的诊断价值。总之，外周血复合

炎症指标CRP、NLR和外周血淋巴细胞占比和数量，

可以很好地反映AIS后机体的免疫炎症反应状态。

本研究为单中心、小样本的研究分析，存在一

定的局限性，样本的代表性不足，未来须开展多中

心、大样本、随访研究验证。在AIS分组上也存在局

限性，急性脑梗死后体内发生的炎症反应受多种因

素影响，包括病灶大小、部位、神经功能缺损严重程

度等[41-44]，其中 NIHSS 评分（神经功能缺损严重程

度）与脑梗死的部位有关，与脑梗死的面积无明显

相关性[45]，理论上讲脑梗死面积越大，炎症反应越严
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重，可能按脑梗死体积分组更合理。此外，TOAST分

型与炎症指标有一定的相关性，有研究表明，大动

脉粥样硬化型患者血清中的炎性因子[白细胞介素-6
（interleukin-6，IL-6）、白细胞介素-18（interleukin-
18，IL-18）、白细胞介素-33（interleukin-33，IL-33）]
和同型半胱氨酸与其他类型相比，明显增高[46]，因此

可以将入组人群进一步限定来减少更多的偏倚。

综上所述，外周血复合炎症指标 CRP、NLR、

MLR以及外周血淋巴细胞占比和数量（包括 CD4 T
细胞、CD8 T 细胞以及 CD3-/CD16+/CD56+NK 细胞）

与AIS的严重程度密切相关，血清中CRP、NLR和淋

巴细胞占比水平越高，AIS的严重程度危险性越大，

提示调控免疫反应的神经保护疗法可能是一种阻

止 AIS进展加重的有效方法。总之，本研究探索外

周血炎症指标以及淋巴细胞亚群数量和占比与不

同损伤程度的 AIS 之间的关系，从而为 AIS 损伤程

度的早期评估和干预提供新的思路。
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