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  摘 要:目的 探讨中性粒细胞/淋巴细胞比值(NLR)与冠状动脉粥样硬化性心脏病(CHD)合并抑郁的关

系及预测价值。方法 回顾性分析2020年7—12月在三峡大学附属仁和医院心内科住院就诊的132例CHD
患者的临床资料及相关实验室检查指标,根据出院时是否合并抑郁分为CHD抑郁组、CHD无抑郁组。比较两

组患者一般资料和入院时NLR等指标之间的差异,采用二元Logistic回归分析模型评估NLR等指标与CHD
患者发生抑郁的关系,绘制受试者工作特征(ROC)曲线评价其预测价值。结果 两组患者年龄、性别、文化水

平、户口类型、高血压史、糖尿病史、吸烟史、饮酒史、单核细胞/高密度脂蛋白胆固醇比值、血小板平均体积和红

细胞分布宽度水平等临床资料比较,差异均无统计学意义(P>0.05),在婚姻状况上差异有统计学意义(P<
0.05),CHD抑郁组血清NLR明显高于CHD无抑郁组(P<0.05)。二元Logistic回归分析显示,NLR(OR=
2.329,95%CI:1.533~3.540,P<0.001)是影响CHD患者发生抑郁的独立危险因素。ROC曲线分析显示,
NLR预测CHD患者发生抑郁的ROC曲线下面积为0.806(95%CI:0.697~0.914,P<0.001),最佳截断值为

4.09,此时的灵敏度和特异度分别为65.2%和93.5%。结论 血清NLR与CHD患者发生抑郁具有一定关

系,临床检测血清NLR对于预测CHD患者抑郁的发生具有重要的指导意义。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

relationship
 

and
 

predictive
 

value
 

of
 

neutrophil/lymphocyte
 

ratio
 

(NLR)
 

and
 

coronary
 

heart
 

disease
 

(CHD)
 

complicated
 

by
 

depression.Methods Clinical
 

data
 

and
 

related
 

labo-
ratory

 

tests
 

of
 

totally
 

132
 

patients
 

with
 

CHD
 

who
 

were
 

admitted
 

to
 

Department
 

of
 

Cardiology
 

in
 

Renhe
 

Hos-
pital

 

Affiliated
 

to
 

Three
 

Gorges
 

University
 

from
 

July
 

to
 

December
 

2020
 

were
 

retrospectively
 

analyzed.They
 

were
 

divided
 

into
 

CHD
 

depression
 

group
 

and
 

CHD
 

non
 

depression
 

group
 

according
 

to
 

whether
 

they
 

were
 

com-
plicated

 

by
 

depression
 

when
 

discharged.The
 

differences
 

between
 

the
 

general
 

data
 

of
 

patients
 

and
 

indicators
 

such
 

as
 

NLR
 

at
 

the
 

time
 

of
 

admission
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

compared.The
 

relationship
 

between
 

NLR
 

and
 

depression
 

in
 

patients
 

with
 

CHD
 

was
 

assessed
 

using
 

binary
 

Logistic
 

regression
 

model,and
 

the
 

receiver
 

op-
erating

 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

evaluate
 

its
 

predictive
 

value.Results Patients
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

had
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

on
 

age,gender,educational
 

level,type
 

of
 

household,hyperten-
sion,diabetes,smoking,alcohol

 

consumption,monocyte/high
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

ratio
 

(MHR),
mean

 

platelet
 

volume
 

(MPV)
 

and
 

red
 

blood
 

cell
 

distribution
 

width
 

(RDW)
 

levels
 

(P>0.05),while
 

there
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

on
 

marital
 

status
 

between
 

two
 

groups
 

(P<0.05).The
 

serum
 

NLR
 

of
 

the
 

CHD
 

depression
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

non-depression
 

group
 

(P<0.05).Binary
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

NLR
 

(OR=2.329,95%CI:1.533-3.540,P<0.001)
 

was
 

an
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independent
 

risk
 

factor
 

for
 

the
 

occurrence
 

of
 

depression
 

in
 

patients
 

with
 

CHD.ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

ROC
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

NLR
 

in
 

predicting
 

the
 

occurrence
 

of
 

depression
 

in
 

patients
 

with
 

CHD
 

was
 

0.806
 

(95%CI:0.697-0.914,P<0.001).The
 

cut
 

off
 

value
 

of
 

NLR
 

was
 

4.09,the
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

at
 

this
 

time
 

were
 

65.2%
 

and
 

93.5%
 

respectively.Conclusion The
 

serum
 

NLR
 

has
 

a
 

certain
 

corre-
lation

 

with
 

depression
 

in
 

patient
 

with
 

CHD,and
 

clinical
 

detection
 

of
 

serum
 

NLR
 

has
 

important
 

guiding
 

signifi-
cance

 

for
 

predict
 

depression
 

in
 

patients
 

with
 

CHD.
Key

 

words:neutrophil/lymphocyte
 

ratio; coronary
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  近年来,随着我国步入老龄化社会,心血管疾病

尤其是冠状动脉粥样硬化性心脏病(CHD)的患者越

来越多,CHD由于病程长,易反复发作,其患者需长

期服用多种药物,在患病期间易产生悲观情绪,因此

CHD患者常合并抑郁[1]。研究表明,炎症在CHD和

抑郁的发生、发展中起着至关重要的作用[2],抑郁症

患者的大脑炎性反应明显升高,既往普遍认为外周循

环炎症因子难以穿过血脑屏障导致大脑发生变化,但
在随后的研究发现,血脑屏障的存在并不能阻止所有

外周循环中的炎症细胞和促炎细胞因子进入大脑[3]。
因此,外周血的炎症指标有助于鉴别抑郁的发生[2-3]。
而中性粒细胞/淋巴细胞比值(NLR)作为新型炎症指

标,因具有简单、廉价且容易获得等优点而备受关注。
本研究通过对住院CHD患者血常规、血脂及基础疾

病等的分析,旨在探讨NLR与CHD合并抑郁的关系

及其用于预测该合并症的价值。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年7—12月在三峡大学

附属仁和医院心内科住院诊治的132例诊断为CHD
的患者为研究对象,排除11例有急性冠脉综合征病

史或接受过经皮冠状动脉介入术的患者,3例有明显

感染的患者,2例恶性肿瘤患者,1例临床资料不全的

患者,最终纳入经冠状动脉造影确诊为CHD并行汉

密尔顿抑郁量表(HAMD-24项)评分的115例患者。
其中男60例,年龄41~90岁,平均(63.45±12.48)
岁;女55例,年龄47~94岁,平均(66.67±10.14)
岁。根据出院时 HAMD-24项评分结果将纳入研究

者分为CHD抑郁组(HAMD-24项≥20分)、CHD无

抑郁组(HAMD-24项<20分)。
纳入标准:(1)CHD诊断标准为经冠状动脉造影

显示冠状动脉狭窄程度>50%或既往有心肌梗死病

史;(2)CHD合并抑郁诊断标准为符合CHD诊断标

准,同时HAMD-24项评分结果≥20分。排除标准:
(1)患有全身性疾病或因接受治疗而影响血常规计数

者,如血液系统疾病、恶性肿瘤、放疗、化疗、结缔组织

病等;(2)过去6个月有急性冠脉综合征病史或行经

皮冠状动脉介入术者;(3)过去3个月内接受过糖皮

质激素、免疫制剂治疗者;(4)既往有抑郁症、精神分

裂症、强迫症、正在服用抗精神病药物及有严重自杀

倾向者;(5)存在急、慢性炎症或自身免疫性疾病者;
(6)临床资料不全者。

1.2 方法 收集患者一般资料,包括年龄、性别、婚
姻状况、户口类型、文化水平、有无糖尿病史、有无高

血压史、有无吸烟史、有无饮酒史等。入院当日或次

日清晨采集空腹血液标本,检测指标包括淋巴细胞计

数、单核细胞计数、中性粒细胞计数、血小板平均体积

(MPV)、红细胞分布宽度(RDW)、高密度脂蛋白,并
计算NLR、单核细胞与高密度脂蛋白胆固醇比值

(MHR)。
1.3 统计学处理 采用SPSS26.0统计学软件进行

数据处理及统计分析。符合正态分布的计量资料以

x±s表示,组间比较采用t检验;不符合正态分布的

计量资料以 M(P25,P75)表示,组间比较采用 Mann-
Whitey

 

U 检验;计数资料以频数或百分率表示,组间

比较采用χ2 检验或Fisher确切概率法。将单因素分

析中P<0.10的指标均纳入二元Logistic回归模型

进行分析;将二元Logistic回归中有统计学意义的计

量资料采用受试者工作特征(ROC)曲线分析其对

CHD患者发生抑郁的预测价值,并计算最佳截断值、
ROC曲线下面积(AUC)、灵敏度、特异度等。以P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 一般资料比较 CHD无抑郁组和CHD抑郁组

在年龄、性别比例、文化水平、户口类型、饮酒史、吸烟

史、高血压史、糖尿病史方面比较,差异均无统计学意

义(P>0.05),在婚姻状况上差异有统计学意义(P<
0.05)。见表1。

表1  一般资料比较[x±s或n(%)]

特征
CHD抑郁组

(n=23)
CHD无抑郁组

(n=92)
t/χ2 P

年龄(岁) 69.09±11.09 63.97±11.42 1.934 0.056
性别 0.871 0.351

 男 10(43.5) 50(54.3)

 女 13(56.5) 42(45.7)

婚姻状况 6.266 0.012

 已婚 17(73.9) 85(92.4)

 未婚、丧偶及其他 6(26.1) 7(7.6)

文化水平 2.411 0.656

 文盲 1(4.3) 5(5.4)

 小学 6(26.1) 23(25.0)

 初中 11(47.8) 31(33.7)

 高中/中专 3(13.0) 24(26.1)

 大专及以上 2(8.7) 9(9.8)
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续表1  一般资料比较[x±s或n(%)]

特征
CHD抑郁组

(n=23)
CHD无抑郁组

(n=92)
t/χ2 P

户口类型 0.364 0.546

 城市 17(73.9) 62(67.4)

 农村 6(26.1) 30(32.6)

饮酒史 0.786 0.375

 是 6(26.1) 33(35.9)

 否 17(73.9) 59(64.1)

吸烟史 3.651 0.056

 是 5(21.7) 40(43.5)

 否 18(78.3) 52(56.5)

高血压史 2.588 0.108

 是 19(82.6) 60(65.2)

 否 4(17.4) 32(34.8)

糖尿病史 1.559 0.212

 是 4(17.4) 28(30.4)

 否 19(82.6) 64(69.6)

2.2 血清学指标比较 两组患者单核细胞计数、

RDW、MPV、MHR比较,差异均无统计学意义(P>
0.05),CHD抑郁组血清中性粒细胞计数、高密度脂

蛋白、NLR 明显高于 CHD 无抑郁组(P<0.05),
CHD抑郁组淋巴细胞计数低于CHD无抑郁组(P<
0.05)。见表2。
2.3 二元Logistic回归分析 以CHD患者有无抑

郁作为因变量,以单因素分析中的婚姻状况、有无吸

烟史、MHR、NLR作为自变量(P<0.10),进行二元

Logistic回归分析,结果显示,在校正年龄、有无吸烟

史、婚姻状况、MHR水平后,NLR是CHD患者发生

抑郁的独立危险因素(OR=2.329,95%CI:1.533~
3.540,P<0.001)。见表3。
2.4 NLR对CHD患者发生抑郁的预测价值 ROC
曲线分析结果显示,NLR预测CHD患者发生抑郁的

AUC为0.806(95%CI:0.697~0.914,P<0.001),
最佳截断值为4.09,此时灵敏度和特异度分别为

65.2%和93.5%。见图1。

表2  两组血清 MPV、RDW、NLR、MHR水平比较[M(P25,P75)]

组别 n 单核细胞计数(×109/L) 中性粒细胞计数(×109/L)
 

淋巴细胞计数(×109/L)
 

高密度脂蛋白(mmol/L)

CHD抑郁组 23 0.29(0.24,0.39) 4.07(3.19,5.85) 1.05(0.84,1.34) 1.33(1.18,1.71)

CHD无抑郁组 92 0.31(0.27,0.36) 3.35(2.76,4.12) 1.40(1.06,1.92) 1.20(1.03,1.36)

Z -0.298 -2.493 -3.004 -2.542

P 0.776 0.013 0.003 0.011

组别 n MPV(fL) RDW(fL) NLR MHR

CHD抑郁组 23 9.90(9.10,11.00)
 

12.80(12.20,13.30) 4.48(2.80,5.63) 0.21(0.16,0.29)

CHD无抑郁组 92 10.4(9.70,11.58) 12.90(12.40,13.50) 2.41(1.78,3.08) 0.25(0.19,0.33)

Z -1.336 -0.396 -4.520 -1.787

P 0.181 0.692 <0.001 0.074

图1  NLR预测CHD患者发生抑郁的ROC曲线

表3  二元Logistic回归分析

因素 OR 95%CI P

年龄 1.037 0.980~1.097
 

0.211
 

有无吸烟史 1.417 0.388~5.182
 

0.598

续表3  二元Logistic回归分析

因素 OR 95%CI P

婚姻状况 0.431 0.093~1.996
 

0.282

NLR 2.329 1.533~3.540 <0.001

MHR 0.031 0.000~17.228
 

0.281

3 讨  论

  随着生物医学模式向生物-心理-社会医学模式的

转变和双心医学的发展,心血管的“心身关系”越来越

受到人们的重视。《中国心血管健康与疾病报告2019
概要》指出,目前我国心血管疾病居城乡居民总死亡

原因的首位,中国心血管疾病患病率及死亡率仍处于

持续上升阶段,据推算我国目前 CHD患病人数约

1
 

100万[4]。在CHD患者中,抑郁患病率为15%~
30%,女性患病率约为男性的两倍[5]。在本研究中,

CHD患者抑郁的发病率为20.0%,其中女性抑郁发

病率(23.6%)高于男性(16.7%),但二者比较差异无
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统计学意义(P>0.05),与其他研究相比本研究CHD
患者抑郁的发生率偏低,这可能与笔者使用的精神量

表及分组标准不同有关。有研究表明,抑郁是CHD
发病率及病死率上升的独立危险因素[6],同时患有抑

郁和CHD的患者主要心血管不良事件(包括复发性

缺血事件和死亡)显著增加[7],抑郁可使CHD死亡风

险增加2~3倍,在确诊为CHD后的任何时间里,出
现抑郁都是最强的死亡预测因子[8]。据世界卫生组

织估计,全球有3亿多人患有抑郁症,到2020年底,
抑郁症将成为继CHD后全球第二大疾病[9],因此,临
床医生应该意识到在CHD患者中抑郁的发生率很

高,如果可以,应及早对CHD患者进行抑郁识别和

筛查。
相对于特异性炎症因子或者是其他标志物,NLR

作为新型炎症指标,具有简单、廉价且容易获得等优

点。NLR现已被广泛应用于心血管疾病、感染、双向

情感障碍,以及多种癌症的严重程度和预后价值判

断[10-13]。FORGET等[14]研究发现,在健康状况良好

的成人中,正常的NLR值在0.78~3.53,在我国西部

的一项大型多中心研究表明,健康成人的 NLR参考

区间为0.88~4.00,并且NLR不会随着年龄的增加

而发生变化[15]。本研究发现,CHD抑郁组血清NLR
明显高于CHD无抑郁组(P<0.05)。LIANG等[16]

研究发现,NLR的升高与老年女性发生抑郁症显著

相关 (P =0.020),但 与 男 性 发 生 抑 郁 症 无 关;

MAZZA等[17]一项关于心境障碍患者 NLR和血小

板/淋巴细胞比值的 Meta分析显示,年龄、性别及

NLR与双相情感障碍有关,与健康对照组相比,重度

抑郁障碍患者NLR更高(SMD=0.670,P=0.028,
I2=89.931%)。在一项纳入了中国9个长寿地区共

2
 

018例老年人的研究中发现,65岁及以上老年人的

NLR升高与抑郁症状显著相关,与NLR第一分位组

比较,第二、三、四分位组发生抑郁的风险分别增加

1.47(0.99,2.19)、1.67(1.13,2.47)和1.95(1.32,

2.89)倍[18]。本研究也发现,NLR是CHD患者发生

抑郁的独立危险因素(OR=2.329,95%CI:1.533~
3.540,P<0.001)。ADHIKARI等[19]在评估重度抑

郁症患者在抗抑郁药物治疗前后的血清NLR和CRP
水平中发现,在女性患者中,抗抑郁治疗后 NLR升

高,CRP水平保持不变,但郭银淼[20]研究结果与之恰

恰相反,在对抑郁组患者使用SSRIs
 

治疗前、治疗4
 

周及治疗8
 

周后分别计算NLR,各时间段分别进行两

两比较,结果表明,治疗4
 

周及治疗8
 

周后的
 

NLR低

于治疗前(P<0.05)。然而目前并没有确切证据表明

抗抑郁治疗能够降低CHD患者发生心脏事件的风

险,且目前的研究大多相互矛盾,因此有必要进行更

大规模的试验来研究抗抑郁治疗对CHD患者的有效

性,并寻找可靠的疗效预测指标[21],根据本研究结果,
当NLR为4.09时,此时预测CHD患者发生抑郁的

灵敏度和特异度分别为
 

65.2%和93.5%。血常规为

临床常用检测指标,早期获得NLR对于预测CHD患

者抑郁发生具有重要的指导意义。对NLR水平较高

的CHD患者早期进行干预,积极治疗,对改善CHD
患者的抑郁症状、减少不良心血管事件的发生具有重

要意义。
 

此外,尽管既往已有 NLR等炎症指标与抑郁症

的研究,但是研究对象多仅限于抑郁症患者,研究结

果也不完全一致,本研究探讨了NLR等炎症指标与

CHD患者抑郁发生的关系及预测价值,可进一步加

深对炎症在抑郁发生中的作用的认识,并为临床过程

中CHD患者抑郁发生的防治提供参考,也可为下一

步更深入的研究提供理论基础。
本研究也存在一些局限性。本研究总样本量偏

小,存在选择偏倚,需要大样本多中心的研究加以验

证。同时本研究也缺少 HAMD-24项评分>35分的

患者,因此笔者没有评估这些患者中NLR与抑郁严

重程度的关系,进一步的研究可能会对年龄进行分

层,并探讨NLR四分位数与抑郁评分之间的关系,另
外可进一步探讨CHD合并抑郁患者在接受抗抑郁治

疗后NLR的变化情况。
综上所述,NLR与CHD患者抑郁发生具有一定

关系,临床检测NLR水平对于预测CHD患者抑郁发

生具有重要的指导意义。特别是对于那些具有较高

NLR水平的丧偶患者,有必要进行更密切的随访。
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