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　　[摘要]　目的:探讨术前中性粒细胞与淋巴细胞比值(neutrophil-to-lymphocyteratio,NLR)和血小板与淋巴

细胞比值(platelet-to-lymphocyteratio,PLR)与慢性鼻窦炎(CRS)术后复发风险的相关性。方法:收集2018年10
月-2022年2月在河南大学淮河医院耳鼻咽喉头颈外科初次行功能性内镜鼻窦手术的 CRS患者临床资料。随

访至2023年2月,研究终点定义为患者术后复发或随访时间截止。根据受试者工作曲线分析获得术前 NLR和

PLR最佳临界值,分别将其分为高、低水平亚组,并比较组间患者的临床特征及术后复发率;根据患者术后复发

情况将患者分为未复发CRS和复发CRS,采用 Kaplan-Meier生存曲线和logistic回归分析探讨 NLR和 PLR与

CRS术后复发的相关性。结果:共纳入630例 CRS患者,其中高 NLR组382例,高 PLR组140例。高 NLR组

和高PLR组CRS患者的术后复发率分别显著高于低 NLR组和低PLR组,差异有统计学意义(P<0.05)。复发

CRS的 NLR、PLR水平和高 NLR、高 PLR 比例均高于未复发 CRS,差异有统计学意义(P<0.05),同样复发

CRS的病程和变应性鼻炎(AR)伴发率均显著高于未复发CRS,差异有统计学意义(P<0.05)。Kaplan-Meier生

存曲线显示,高 NLR组和高 PLR组 CRS较低 NLR组和低 PLR组术后复发率显著上升,差异有统计学意义

(P<0.05)。此外,logistic回归分析显示,高 NLR组、高PLR组的病程和合并 AR与 CRS术后复发风险增加显

著相关,差异有统计学意义(P<0.05)。结论:术前高 NLR和高PLR均是 CRS术后复发的独立危险因素,其有

望成为CRS患者术后预后评估和风险分层的新指标。此外,病程和合并 AR与CRS术后复发风险显著相关。
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Abstract　Objective:Neutrophil-to-lymphocyteratio(NLR)andplatelet-to-lymphocyteratio(PLR)playim-
portantrolesinthepoorprognosisofdifferentinflammatoryandneoplasticdiseases,buttheireffectsonpostoper-
ativerecurrenceofchronicrhinosinusitis(CRS)areunknown.Theaimofthisstudywastoinvestigatethecorrela-
tionbetweenpreoperativeNLRandPLRandtheriskofpostoperativerecurrenceinCRS.Methods:Clinicaldata
werecollectedfrompatientswithCRSwhounderwentinitialfunctionalendoscopicsinussurgeryfrom October
2018toFebruary2022atourinstitution.Follow-upwasuntilFebruary2023,andthestudyendpointwasdefined
aspatientpostoperativerecurrenceorfollow-uptimeuptodate.TheoptimalpreoperativeNLRandPLRthresh-
oldvalueswereobtainedbasedonsubjectworkcurveanalysis,andtheyweredividedintohighandlowlevelsub-
groups,respectively,andtheclinicalcharacteristicsandpostoperativerecurrenceratesofpatientswerecompared
betweengroups;patientsweredividedintonon-recurrentCRSandrecurrentCRSaccordingtotheirpostoperative
recurrence,andKaplan-Meiersurvivalcurvesandlogisticregressionanalysiswereperformedtoexplorethecorre-
lationbetweenNLRandPLRandCRSThecorrelationbetweenNLRandPLRandpostoperativerecurrencewas
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investigatedbyKaplan-Meiersurvivalcurveandlogisticregressionanalysis.Results:Atotalof630patientswith
CRSwereincluded,including382and140patientswithhighNLRandhighPLR,respectively.Thepostoperative
recurrenceratesofCRSpatientsinthehighNLRandhighPLRgroupsweresignificantlyhigherthanthoseinthe
lowNLRandlowPLRgroups(P<0.05).TherecurrentCRShadhigherNLRandPLRlevelsandhigherpropor-
tionofhighNLRandhighPLRthanthenon-recurrentCRS(P<0.05),andsimilarlythedurationofrecurrent
CRSandtherateofallergicrhinitiswithrecurrenceweresignificantlyhigherthanthenon-recurrentCRS(P<
0.05).Kaplan-MeiersurvivalcurvesshowedthatpostoperativeCRSwassignificantlyhigherinthehighNLRand
highPLRgroupscomparedwiththelow NLRandlowPLRgroups.recurrencewassignificantlyhigher(P<
0.05).Inaddition,logisticregressionanalysisshowedthathighNLR,highPLR,diseaseduration,andcombined
allergicrhinitisweresignificantlyassociatedwithanincreasedriskofpostoperativerecurrenceofCRS(P<0.05).
Conclusion:BothhighpreoperativeNLRandhighPLRareindependentriskfactorsforpostoperativerecurrenceof
CRS,andtheyareexpectedtobenewindicatorsforpostoperativeprognosticassessmentandriskstratificationof
CRSpatients.Inaddition,diseasedurationandcomorbidallergicrhinitisweresignificantlyassociatedwiththe
riskofpostoperativerecurrenceofCRS.

Keywords　chronicrhinosinusitis;neutrophil-to-lymphocyteratio;platelet-to-lymphocyteratio;surgery;re-
currence

　　慢性鼻窦炎(CRS)是发生于鼻腔鼻窦黏膜的

慢性炎症,是最常见的上呼吸道慢性炎性疾病之

一[1]。CRS临床表现为鼻塞、流黏脓涕、头面部胀

痛和嗅觉减退等一系列鼻部症状,还可引起睡眠障

碍和精神方面等鼻外症状[2-3]。最新流行病学调查

表明,CRS在欧美和中国成人群体中的发病率约

10%以上,且患病率仍在持续上升[4-5]。CRS不仅

严重影响患者个人的生活质量,也给家庭和社会带

来了沉重的健康和经济负担,目前已是全球范围内

重点防治的炎症疾病之一[6]。
目前,CRS治疗方案主要包括药物和手术两

种[2]。其中功能性内镜鼻窦手术(functionalendo-
scopicsinussurgery,FESS)是一种广泛应 用 于

CRS临床治疗的外科手段,其有效性在国内外各

项现实研究中已得到广泛证明[7-8]。FESS可以去

除鼻息肉和鼻窦炎症组织,以改善鼻腔鼻窦通气,
减少抗原负荷,有助于即时缓解症状,并且长期提

高患者生活质量[8]。虽然 FESS是一种安全有效

的治疗方法,但仍存在一定比例的 CRS患者在术

后随访中出现复发。如一项多中心前瞻性队列研

究显示,CRS患者术后随访6~18个月,其复发率

为35%~40%[9]。Bai等[10]招募94例接受 FESS
治疗的 CRSwNP患者,随访2~5年,发现37例

(39.4%)患者出现鼻息肉复发。因此,鉴别术后可

能复发的CRS患者,并探讨CRS术后复发的危险

因素是目前研究的重点和热点。
中性粒细胞与淋巴细胞比值(neutrophil-to-

lymphocyteratio,NLR)和血小板与淋巴细胞比值

(platelet-to-lymphocyteratio,PLR)作为炎症标志

物,其数值在日常临床工作中容易获取且成本较

低。目前研究表明,NLR和PLR在多种炎性疾病

和肿 瘤 中 均 与 其 预 后 不 良 相 关。如 El-Gazzar
等[11]观察到慢性阻塞性肺疾病患者 NLR和 PLR

升高,且可预测其住院死亡率。Enersen等[12]报

道,较高的 NLR 和 PLR 与社区获得性肺炎患者

90d死亡率密切相关。此外,术前高 NLR和PLR
是非转移性直肠癌患者术后总生存期和无病生存

期的预后独立危险因素[13]。在其他研究中也发现

高 NLR和PLR的癌症(如卵巢癌[14]、肝癌[15]和肺

癌[16])患者的总生存期和无病生存期显著更差。
众所周知,炎症为CRS术后复发的重要影响因素,
但 NLR 和 PLR 是否为 CRS术后复发的危险因

素,目前尚不清楚。
为了研究术前 NLR和PLR水平与CRS术后

复发风险的相关性,以及进一步探讨 CRS术后复

发的影响因素,本研究对接受 FESS的 CRS患者

进行回顾性分析,以明确术前 NLR和PLR高水平

是否为CRS术后复发的独立危险因素。
1　资料与方法

1.1　临床资料

纳入2018年10月—2022年2月在河南大学

淮河医院耳鼻咽喉头颈外科接受FESS的 CRS患

者。纳入的患者均进行了详细的病史问询和记录、
鼻内镜检查、实验室检查以及影像学检查。从电子

病历系统中获取CRS患者的人口学资料和临床资

料,包括年龄、性别、吸烟、饮酒、病程、BMI、糖尿

病、高血 压 病、变 应 性 鼻 炎 (AR)、哮 喘 和 CRS
外型。

纳入标准:①CRS符合2018年中国CRS诊断

和治 疗 指 南[2]提 供 的 诊 断 标 准;② 年 龄 ≥18
岁;③临床资料完整;④既往无鼻部手术史。排除

标准:①年龄<18岁;②伴有真菌性鼻窦炎、变应

性真菌性鼻窦炎或鼻腔鼻窦良恶性肿瘤;③合并全

身或系统严重器质性疾病;④全身或系统性急性感

染或炎症;⑤术前1周口服或静脉使用任何类型消

炎药。
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1.2　实验室检测与患者分组

患者术前空腹抽血行血常规检查。计算患者

术前 NLP和 PLR数值,纳入连续型变量 NLP和

PLR,以及二分类变量(复发CRS和未复发CRS),
根据受试者工作特征(receiveroperatingcharac-
teristic,ROC)曲线分析获得最佳临界值,即最大约

登指数(敏感性+特异性-1)所对应的分组界值为

最佳临界值。获得 NLR和 PLR最佳分界值分别

为1.65 和 149.75,进 一 步 将 CRS 患 者 分 为 低

NLR组(<1.65)和高 NLR 组(≥1.65),以及低

PLR组(<149.75)和高PLR组(≥149.75)。CRS
术后复发判定标准参照CRS诊断和治疗指南[2]中

相关内容,并经鼻腔检查、影像学检查确诊。根据

患者随访期间是否复发,将 CRS患者分为未复发

组和复发组。
1.3　随访

CRS患者在术后1、2周以及之后的每个月于

门诊或电话随访,电话询问内容主要为患者症状改

善情况,必要时门诊就诊行专科检查、鼻内镜和

(或)鼻腔鼻窦CT检查,判定患者有无复发。随访

截止时间为2023年2月,研究终点定义为术后复

发或随访时间截止。
1.4　统计学分析

采用SPSS23.0软件进行统计学分析。呈正

态分布的连续变量采用■X±S 描述,比较采用单因

素方差分析或t 检验;非正态分布的连续变量采

用 M(P25,P75)描述,采用 Kruskal-WallisH 检验

或 Mann-WhitneyU 检验。分类数据以%表示,采
用χ2检验进行比较。使用 Kaplan-Meier生存曲线

和logistic回归分析确定高NLR和高PLR与CRS
术后复发风险的相关性。P<0.05为差异有统计

学意义。
2　结果

2.1　纳入患者的一般资料和临床特征

根据纳入和排除标准,本研究初始纳入703例

患者,随访期间脱落73例,脱落率为10.4%。最终

共纳入630例 CRS患者,中位年龄为45.0岁,包
括428例(67.9%)男性,其中501例(79.5%)为

CRSwNP患者。随访中位时间为29.0个月,截至

随访,其中141例(22.4%)CRS患者术后复发。研

究对象的基线资料和临床数据见表1。
根据ROC曲线分析获得NLR和PLR最佳分

界值,其中低NLR组248例、高NLR组382例,以
及低PLR组490例、高 NLR组140例。表2和表

3总结了4组 CRS患者的基线临床特征。本研究

发现相较于低 NLR组和低PLR组,高 NLR组和

高PLR组CRS患者术后复发率显著上升,且更易

合并糖尿病和鼻息肉(P<0.05);此外,低 NLR组

更易合并 AR 和哮喘(P<0.05)。而其他变量比

较的差异无统计学意义(P>0.05)。
进一步630例 CRS患者根据术后是否复发,

489例患者被分为未复发组,141例患者被分为复

发组。如表4所示,复发CRS组患者的NLR、PLR
水平、病程,以及高 NLR、高PLR、AR发生率均高

于未复发CRS组患者(P<0.05),而2组间的其他

指标差异无统计学意义(P>0.05)。

表1　纳入患者的临床特征

变量 数值

患者例数 630
年龄/岁 45.0(32.0~55.0)

男/例(%) 428(67.9)

吸烟/例(%) 108(17.1)

饮酒/例(%) 46(7.3)

BMI/kg/m2 23.0(20.9~25.7)

病程/月 24.0(6.0~72.5)

糖尿病/例(%) 68(10.8)

高血压病/例(%) 110(17.5)

AR/例(%) 168(26.7)

哮喘/例(%) 60(9.5)

NLR 1.8(1.4~2.4)

NLR>1.65/例(%) 382(60.6)

PLR 113.4(89.3~144.4)

PLR>149.75/例(%) 140(22.2)

CRS表型/例(%)

　CRSsNP 129(20.5)

　CRSwNP 501(79.5)

复发性CRS/例(%) 141(22.4)

随访时间/月 29.0(23.0~39.0)

2.2　高 NLR和高 PLR 与 CRS术后复发风险的

相关性分析

本研究为探讨高 NLR和高PLR与CRS复发

风险之间的关系,绘制了高 NLR组和低 NLR组、
高PLR组和低PLR组的Kaplan-Meier生存曲线。
与低 NLR 组和低 PLR 组比较,高 NLR 组和高

PLR组CRS术后复发风险显著升高(P<0.001),
见图1。

进一步将表4中有统计学意义的变量纳入多

因素回归分析,结果见表5,高 NLR 和高 PLR 与

CRS术后复发风险显著相关(高 NLR:OR1.731,
95%CI1.107~2.706,P =0.016;高 PLR:OR
2.498,95%CI1.611~3.872,P<0.001)。此外,
病程 (OR 1.004,95%CI 1.002~1.007,P <
0.001)和 AR(OR 1.742,95%CI1.131~2.684,
P=0.012)均为CRS术后复发的危险因素。

·531·张亚明,等.术前中性粒细胞与淋巴细胞比值和血小板与淋巴细胞比值与CRS术后复发的相关性分析第2期 　



表2　低NLR组与高NLR组CRS患者的临床特征比较

变量 低 NLR组(n=248) 高 NLR组(n=382) P
年龄/岁 42.0(31.0~54.0) 46.0(32.0~55.5) 0.059
男/例(%) 165(66.5) 263(68.8) 0.849
吸烟/例(%) 44(17.7) 64(16.8) 0.913
饮酒/例(%) 14(5.7) 33(8.6) 0.162
BMI/kg/m2 23.0(20.7~24.3) 23.0(21.1~25.6) 0.988
病程/月 24.0(12.0~84.0) 24.0(6.0~72.0) 0.180
糖尿病/例(%) 18(7.3) 50(13.1) 0.021
高血压病/例(%) 42(16.9) 68(17.8) 0.780
收缩压/mmHg 125.0(115.1~137.6) 126.1(116.0~136.0) 0.402
舒张压/mmHg 79.0(73.0~86.0) 80.0(72.8~87.0) 0.853
AR/例(%) 87(35.1) 81(21.2) <0.001
哮喘/例(%) 32(12.9) 28(7.3) 0.020
CRS表型/例(%) 0.008
　CRSsNP 64(25.8) 65(17.0)

　CRSwNP 184(74.2) 317(83.0)

复发性CRS/例(%) 40(16.1) 101(26.4) 0.002

表3　低PLR组与高PLR组CRS患者的临床特征比较

变量 低PLR(n=490) 高PLR(n=140) P
年龄/岁 45.0(31.0~55.0) 46.0(32.0~55.5) 0.192
男/例(%) 334(68.2) 94(67.1) 0.923
吸烟/例(%) 82(16.7) 26(18.6) 0.611
饮酒/例(%) 32(6.5) 15(10.7) 0.097
BMI/kg/m2 23.0(20.8~25.3) 22.8(20.8~25.2) 0.549
病程/月 24.5(6.0~71.0) 24.0(6.5~84.0) 0.770
糖尿病/例(%) 43(8.8) 25(17.9) 0.002
高血压病/例(%) 89(18.2) 21(15.0) 0.385
AR/例(%) 134(27.4) 34(24.3) 0.470
哮喘/例(%) 51(10.4) 9(6.4) 0.157
CRS表型/例(%) <0.001
　CRSsNP 115(23.5) 14(10.0)

　CRSwNP 375(76.5) 126(90.0)

复发性CRS/例(%) 88(18.0) 53(37.9) <0.001

a:NLR;b:PLR。
图1　按不同NLR和PLR水平分层的Kaplan-Meier生存曲线
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表4　未复发CRS组与复发CRS组患者的临床特征比较

变量 未复发CRS(n=489) 复发CRS(n=141) P
年龄/岁 44.0(31.0~55.0) 47.0(32.5~55.5) 0.174
男/例(%) 327(66.9) 101(71.6) 0.286
吸烟/例(%) 82(16.8) 26(18.4) 0.643
饮酒/例(%) 33(6.8) 14(9.9) 0.205
BMI/kg/m2 22.9(20.7~25.4) 23.5(21.2~25.9) 0.202
病程/月 24.0(6.0~60.0) 36.5(11.5~117.5) <0.001
糖尿病/例(%) 48(9.8) 20(14.2) 0.141
高血压病/例(%) 86(17.6) 24(17.0) 0.876
AR/例(%) 121(24.7) 47(33.3) 0.042
哮喘/例(%) 43(8.8) 17(12.1) 0.245
高 NLR/例(%) 281(57.5) 101(71.6) 0.002
NLR 1.8(1.4~2.4) 1.9(1.6~3.0) 0.001
高PLR/例(%) 87(17.8) 53(37.6) <0.001
PLR 110.1(88.4~137.0) 126.2(91.1~186.1) <0.001
CRS表型/例(%) 0.359
　CRSsNP 104(21.3) 25(17.7)
　CRSwNP 385(78.7) 116(82.3)

表5　影响CRS患者术后复发的多因素logistic回归分析

变量 OR 95%CI P
病程 1.004 1.002~1.007 <0.001
AR
　有 1.742 1.131~2.684 0.012
　无 1.000
高 NLR
　有 1.731 1.107~2.706 0.016
　无 1.000
高PLR
　有 2.498 1.611~3.872 <0.001
　无 1.000

3　讨论

近年来,CRS的发病率逐年增高,患者的日常

生活受到严重影响[6]。FESS手术的主要目的是切

除鼻腔鼻窦不可逆性病变,重建或扩大鼻腔鼻窦引

流通路,以协助改善黏膜炎症,促进黏膜功能恢

复[7]。随着手术技术的不断提升,手术治疗 CRS
疗效确切,但现实数据表明,CRS术后仍有较高的

复发率,包括性别、长期应用鼻减充血剂、组织嗜酸

粒细胞浸润、鼻窦CT评分和疾病分型等在内的多

个因素均可影响CRS手术预后[10,17]。随着精准医

学的提出,要求在日常临床工作中对 CRS患者实

现个体化治疗,进一步探索 CRS术后复发的潜在

危险因素是十分必要[6]。
目前研究发现,复发性 CRS的主要组织病理

特征为炎性细胞浸润明显和组织结构的重塑[18]。
有证据表明,CRS的复发与某些炎症标志物的持

续升高密切相关[19]。呼出气一氧化氮[20]、组织嗜

酸粒细胞阳离子蛋白[21]和IL-13[22]等作为CRS发

生发展和症状严重程度的炎症生物标志物已被广

泛研究。然而,因费用或临床检测困难在内的诸多

限制阻止了这些生物标志物在临床实践中的常规

应用。相比之下,容易从常规血液学参数(特别是

NLR和PLR)得出的炎症指数,由于其简单快速的

测定和易于解释,越来越多地在各类炎症和肿瘤疾

病中进行研究[11,14,16]。当然,NLR和PLR在临床

实践中的潜在作用得益于它们预测各种疾病状态

下不良结局的能力。本研究结果证明了 NLR 和

PLR与CRS术后复发风险的相关性,高NLR组和

高PLR 组的 CRS 复发风险增加,高 NLR 和高

PLR是CRS术后复发的独立危险因素,同样,高
NLR和高PLR的CRS患者合并鼻息肉比例明显

更高。术前 NLR和PLR水平有望成为CRS患者

术后预后评估和风险分层的新指标。
众所周知,在 CRS疾病中的慢性炎症状态不

仅可导致中性粒细胞和血小板数量的改变,还诱使

其促进特定炎症介质的产生和释放,最终导致不可

逆的组织损伤[23-24]。例如,中性粒细胞作为非特异

性炎症标志物,其具有强大的免疫趋化和吞噬功

能,在促进炎症疾病的发生发展中起着重要的作

用[25]。中性粒细胞活化可诱使其释放包括中性粒

细胞弹性蛋白酶(neutrophilelastase,NE)、组织蛋

白酶 G、基质金属蛋白酶-9(matrixmetalloprotein-
ase-9,MMP-9)和髓过氧化物酶(myeloperoxidase,
MPO)等在内的多种酶,进而可显著促进鼻黏膜炎

症浸润和CRS复发病理生理机制的发生[25-26]。据

报道,MPO一方面可介导中性粒细胞的杀菌作用,
与此同时,有证据表明 MPO 可以促进组织氧化损

伤和细胞稳态的改变,以此致使鼻黏膜上皮促炎刺

激反应的发生[27]。而 NE可刺激粘蛋白的产生和

分泌,导致鼻腔黏液分泌过多以及鼻窦通道阻

塞[28]。此 外,MMP-9 可 降 解 细 胞 外 基 质,导 致
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CRS患者的鼻黏膜上皮结构损伤和组织重塑的发

生[29]。血小板也已被证明可通过多种免疫途径参

与机体炎症反应,促进组织损伤和修复反应,在调

节炎症和免疫反应中也起着关键作用[30]。如血小

板活化因子可诱导血小板P-选择素表达,而随后形

成的血小板-白细胞聚集体可上调白细胞的促炎作

用[31]。此外,血小板来源生长因子受体α与血小

板来 源 的 生 长 因 子 A 配 体 结 合 已 被 证 明 在

CRSwNP的病理生理学中起着关键作用[32]。而淋

巴细胞作为机体免疫调节的标志物,在发挥机体免

疫调节功能中扮演重要角色[33]。NLR和 PLR代

表着炎症反应和机体免疫的平衡,较高的 NLR和

PLR反映了机体炎症反应的加深以及抗炎免疫的

减弱[34]。而CRS作为一种常见的鼻腔鼻窦慢性炎

性疾病,其疾病的发生发展与免疫炎症的作用密不

可分[8,18]。综上所述,NLR和 PLR是反映外周循

环中炎症严重程度的重要参数,其有望成为 CRS
术后复发的生物标志物。

本研究还发现CRS患者的病程和 AR伴发率

与其术后预后有着显著关联。目前很少有探讨病

程与CRS术后复发风险的相关性。据报道,社会

经济地位较低且健康教育较差患者的病程更长,并
且获得专业治疗的机会更少,这可能是病程较长的

CRS预后更差的原因之一[35]。AR为CRS术后复

发影响因素已更普遍被认同。AR 可加重鼻腔鼻

窦黏膜损伤,使黏膜更加肿胀、窦口鼻道复合体堵

塞和细菌滋生感染,最后加重CRS病情,促进CRS
术后复发[36-37]。

诚然,本研究有几个局限性。首先,患者为单

一医疗中心招募,可能会增加选择偏倚风险;其次,
即使纳入排除标准充分考虑了其他可能影响 NLR
和PLR水平的因素,但仍无法完全保证;最后,本
研究中存在未纳入与CRS术后复发风险相关的其

他可能因素。
高 NLR和高PLR与CRS术后复发风险密切

相关,术前 NLR和 PLR 水平有望成为 CRS患者

术后预后评估和风险分层的新指标。此外,病程和

合并 AR与CRS术后复发风险显著相关,但仍需

要更多的高质量研究来支持我们的结论。
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