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·论著·

中性粒细胞 / 淋巴细胞比值对新型冠状病毒 
肺炎患者疾病分型的诊断价值
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【摘要】 目的  探讨中性粒细胞 / 淋巴细胞比值（NLR）在新型冠状病毒肺炎（简称新冠肺炎）患者疾病分

型中的临床价值。方法  回顾性分析 2020 年 2 月至 3 月援鄂期间在华中科技大学同济医学附属协和医院肿瘤

中心重症病区收治的 72 例新冠肺炎患者，按疾病分型分为普通型（纳入非重症组）和重型 / 危重型（纳入重症

组）。收集两组患者入院第2天白细胞计数（WBC）、中性粒细胞计数（NEU）、淋巴细胞计数（LYM）、白细胞介素-6

（IL-6）和 D- 二聚体水平，并计算 NLR。绘制受试者工作特征曲线（ROC），评估 WBC、NEU、LYM、IL-6、D- 二 

聚体和 NLR 对新冠肺炎疾病分型的诊断价值。结果  72 例新冠肺炎患者均纳入分析，其中普通型 52 例，重型

17 例，危重型 3 例。患者的常见临床表现为发热（70.8%）、咳嗽（36.1%）、胸闷气喘（37.5%）、腹泻（15.3%）、乏力

（15.3%）及恶心呕吐（11.1%）等，偶尔伴有急性呼吸困难（2.8%），仅1例（1.4%）患者无任何临床症状。重症组患者

WBC、NEU、IL-6、D- 二聚体水平和 NLR 均明显高于非重症组〔WBC（×109/L）：7.81±3.65 比 5.34±1.69，NEU 

（×109/L）：5.83±3.13 比 3.24±1.53，IL-6（ng/L）：133.63（71.09，249.61）比 28.05（6.41，101.24），D-二聚体（mg/L）：

0.86（0.31，2.56）比 0.33（0.20，0.71），NLR：6.14±4.75 比 2.66±1.93，均 P＜0.05〕，LYM 水平明显低于非重症组

（×109/L：1.09±0.56 比 1.49±0.74，P＜0.05）。ROC 曲线分析显示，WBC、NEU、LYM、IL-6、D-二聚体和 NLR 诊 

断新冠肺炎疾病分型的 ROC 曲线下面积（AUC）分别为：WBC 0.790 〔95% 可信区间（95%CI）为 0.684～0.897〕， 

NEU 0.869（95%CI 为 0.789～0.949），LYM 0.719（95%CI 为 0.592～0.847），IL-6 0.790（95%CI 为 0.682～0.898），

D-二聚体 0.676（95%CI 为 0.526～0.827），NLR 0.888（95%CI 为 0.814～0.963），以 NLR 的 AUC 最大，说明 NLR

的诊断价值最大；当 NLR 的最佳截断值为 3.00 时，其敏感度为 100%，特异度为 73.1%。结论  NLR 可作为一

种独立预测新冠肺炎患者病情严重程度的生物标志物，能够为新冠肺炎患者的疾病分型管理提供理论依据。
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【Abstract】 Objective  To  investigate  the  clinical  significance  of  neutrophil-to-lymphocyte  ratio  (NLR) 
in  classification  of  patients  with  coronavirus  disease  2019  (COVID-19).  Methods  A  retrospective  analysis  was 
performed on 72 patients with COVID-19 admitted to the critical ward of Cancer Center of Union Hospital Affiliated to 
Tongji Medical College of Huazhong University of Science and Technology in Wuhan from February to March in 2020. 
The  patients  were  divided  into  two  groups: moderate  type  (non-severe  group)  and  severe/critical  type  (severe  group). 
The  results  of  white  blood  cell  count  (WBC),  neutrophil  count  (NEU),  lymphocyte  count  (LYM),  interleukin-6  (IL-6)  
and  D-dimer  were  collected  at  the  2nd  day  after  admission  from  the  two  groups,  and  the  NLR  was  calculated.  The 
diagnostic value of WBC, NEU, LYM, IL-6, D-dimer and NLR on COVID-19 classification was evaluated by the receiver 
operating characteristic (ROC) curve.  Results  A total of 72 COVID-19 patients were enrolled, among whom 52 were 
moderate, 17 were severe, and 3 were critical. The most common clinical manifestations of patients were fever (70.8%), 
cough  (36.1%),  chest  tightness  and  breathlessness  (37.5%),  diarrhea  (15.3%),  fatigue  (15.3%),  vomiting  and  nausea 
(11.1%), occasionally accompanied by acute dyspnea (2.8%), and only one patient had no clinical symptom (1.4%). The 
levels of WBC, NEU, IL-6, D-dimer and NLR in the severe group were significantly higher than those in the non-severe 
group  [WBC  (×109/L):  7.81±3.65  vs.  5.34±1.69,  NEU  (×109/L):  5.83±3.13  vs.  3.24±1.53,  IL-6  (ng/L):  133.63 
(71.09, 249.61) vs. 28.05 (6.41, 101.24), D-dimer (mg/L): 0.86 (0.31, 2.56) vs. 0.33 (0.20, 0.71), NLR: 6.14±4.75 vs. 
2.66±1.93,  all P  <  0.05],  and  the  level  of  LYM was  significantly  lower  than  that  in  the  non-severe  group  (×109/L: 
1.09±0.56 vs. 1.49±0.74, P < 0.05). The results of ROC curve analysis showed that the areas under ROC curve (AUC) 
of WBC, NEU, LYM, IL-6, D-dimer and NLR for COVID-19 classification were 0.790 [95% confidence interval (95%CI) 
was 0.684-0.897), 0.869 (95%CI was 0.789-0.949), 0.719 (95%CI was 0.592-0.847), 0.790 (95%CI was 0.682-0.898), 
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  2019 新型冠状病毒（2019-nCoV）是一种新发

现的β属冠状病毒（有包膜，颗粒呈圆形或椭圆形，

常为多形性，直径 60～140 nm），其基因特征与严重

急性呼吸综合征冠状病毒（SARS-CoV）和中东呼吸

综合征冠状病毒（MERS-CoV）有明显差别，人群普

遍易感，主要表现为肺部感染，以新型冠状病毒肺炎

（简称新冠肺炎）为特点。目前新冠肺炎的发病机制

尚不清楚。研究显示，重型新冠肺炎患者淋巴细胞

计数（LYM）减少，辅助性 T 细胞（Th）比例降低［1］； 

而危重型患者多表现为治疗过程中淋巴细胞比例上

升缓慢甚至下降，这可能与病毒介导的免疫麻痹密

切相关。重型及危重型新冠肺炎患者死亡风险较高，

早期识别重型及危重型患者有助于及时治疗，降低

患者死亡风险，具有重要的临床意义。《新型冠状病

毒肺炎诊疗方案（试行第七版）》提出，对于成人新冠

肺炎患者，将外周血 LYM 进行性下降、外周血炎性

因子 〔如白细胞介素-6 （IL-6）和C-反应蛋白（CRP）〕 

进行性上升、乳酸进行性升高及肺内病变短期内迅

速进展作为重型和危重型新冠肺炎的临床预警指 

标［2］。但上述指标需要动态观察，不能早期评估疾

病的严重程度，具有一定的局限性。中性粒细胞 /淋

巴细胞比值（NLR）作为近几年新兴的免疫损伤及

炎症反应的标志物之一，其敏感度和稳定性优于白

细胞计数（WBC），升高时间早于 WBC，且持续时间

更长［3］，由于其具有经济、简单、易测等特点，已被

广泛应用于临床。同时，NLR 可用于评估感染性疾

病的严重程度，可作为危重症患者脓毒症早期预警

的标志物［4］。目前关于 NLR 用于新冠肺炎分型诊

断的相关研究报道较少。本研究旨在探讨 NLR 在

新冠肺炎患者疾病分型中的诊断价值。

1 资料与方法 

1.1  研究对象：收集 2020 年 2 月至 3 月援鄂期间

在华中科技大学同济医学院附属协和医院肿瘤中

心重症病区收治的 72 例新冠肺炎患者的临床资料。

所有患者均在武汉居住，发病时存在身体不适（包括 

发热、咳嗽和乏力等），且具有新冠肺炎影像学特征，

同时咽拭子反转录-聚合酶链反应（RT-PCR）检测

提示 2019-nCoV 核酸阳性，均符合新冠肺炎的诊断

标准［2，5］。

1.2  患者分组：依据《新型冠状病毒肺炎诊疗方案 

（试行第七版）》中临床分型标准［2］，将患者分为普通

型（52例）、重型（17例）和危重型（3例）。① 普通型：

具有发热、呼吸道症状等，影像学检查可见肺炎表

现。② 重型：符合下列任何一项，即呼吸窘迫，呼吸

频率（RR）≥30 次 /min；静息状态下，脉搏血氧饱和

度（SpO2）≤0.93；氧合指数（PaO2/FiO2）≤300 mmHg 

（1 mmHg＝0.133 kPa）。③ 危重型：符合以下情况之 

一，即出现呼吸衰竭，且需要机械通气；出现休克；

合并其他器官功能衰竭需入住重症监护病房（ICU）

治疗。本研究将普通型患者纳入非重症组，重型和

危重型患者纳入重症组。

1.3  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经过

医院研究伦理委员会审核（审批号：2020-P-023），

所有检测及治疗均获得过患者或家属的知情同意。

1.4  数据收集：收集患者入院第 2 天的实验室检

测结果，包括 WBC、中性粒细胞计数（NEU）、LYM、

IL-6 和 D- 二聚体，并计算 NLR；同时记录患者的性

别、年龄、基础疾病等基本临床信息。比较非重症

组与重症组新冠肺炎患者的相关数据，探讨相关炎

症指标及 NLR 在新冠肺炎分型诊断中的意义。

1.5  统计学方法：应用 SPSS 16.0 统计学软件进行

数据分析。正态分布的计量资料以均数 ± 标准差

（x±s）表示，采用 t 检验；非正态分布的计量资料以

中位数（四分位数）〔M（QL，QU）〕表示，采用秩和检

验。计数资料以例数表示，采用χ2 检验或 Fisher

确切概率法。绘制各指标对新冠肺炎严重程度分型

诊断的受试者工作特征曲线（ROC），计算 ROC 曲线

下面积（AUC）。P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果 

2.1  一般资料：72 例新冠肺炎患者均纳入分析，

其中男性 32 例，女性 40 例；年龄 29～91 岁，平均

（57.8±13.7）岁；发病至住院时间（6.5±5.4）d。9 例 

（12.5%）患者既往有高血压病史，2 例（2.8%）有冠

心病病史，4 例（5.6%）有糖尿病病史，1 例（1.4%）

0.676 (95%CI was 0.526-0.827), and 0.888 (95%CI was 0.814-0.963) respectively. The AUC of NLR was the highest, 
which was of high diagnostic value; when the optimum cut-off value of NLR was 3.00, the sensitivity was 100%, and the 
specificity was 73.1%.  Conclusion  NLR can be used as a biomarker to predict classification of COVID-19 patients 
independently, which can provide a theoretical basis for the classification management of COVID-19 patients.

【Key words】  Coronavirus disease 2019;  Classification;  Lymphocyte;  Neutrophil-to-lymphocyte ratio
Fund program: Anhui Provincial Natural Science Foundation of China (1808085MH300)
DOI: 10.3760/cma.j.cn121430-20200413-00506
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2.2  非重症与重症两组新冠肺炎患者实验室指标

比较（表 2）：重症组患者 WBC、NEU、IL-6、D-二聚

体水平和 NLR 均明显高于非重症组，而 LYM 明显

低于非重症组（均 P＜0.05）。

2.3  WBC、NEU、LYM、IL-6、D- 二聚体及 NLR 对

新冠肺炎患者病情严重程度分型的诊断价值（表 3；

图 1）：ROC 曲线分析显示，NLR 诊断新冠肺炎患

者疾病分型的 AUC 最高，其次为 NEU、WBC、IL-6、

LYM和D-二聚体；当NLR的最佳截断值为3.00时，

敏感度为 100%，特异度为 73.1%。

3 讨 论 

  新冠肺炎是一种新发传染病，主要经呼吸道飞

沫和密切接触传播，人群普遍易感，以发热、干咳、

乏力为主要表现，临床分为轻型、普通型、重型和危

重型［2］。新冠肺炎发病早期可见外周血 WBC 正常

或减少、LYM 减少，严重者可见 D- 二聚体升高、外

周血 LYM 进行性减少，重型和危重型患者常有炎性

因子升高。本研究共纳入 72 例新冠肺炎患者，其中

17 例为重型，3 例为危重型；大部分患者以发热为

首发症状，以呼吸道感染症状（如咳嗽、胸闷等）较

为常见，也有部分患者以消化道症状（如腹泻、恶心

等）为首发，仅有 1 例患者无明显临床症状，在社区

筛查时发现 2019-nCoV 核酸阳性。

  轻型新冠肺炎患者的预后良好，但有部分患者

在发病 1 周后症状加重，进展为重型，出现呼吸困难

和（或）低氧血症，严重者出现急性呼吸窘迫综合征

（ARDS）、循环衰竭和急性心肌损伤等。Liu 等［6］分

析了 117 例新冠肺炎患者临床资料发现，重型患者

死亡风险高于普通型患者。因此，早期识别重型和

危重型患者并及时治疗，对降低患者病死率有重要

意义。目前对新冠肺炎患者的疾病分型主要依靠临

床症状、PaO2/FiO2 和胸部 CT 等，尚无明确实验室指

表 1 普通型（非重症组）与重型 / 危重型（重症组） 
新型冠状病毒肺炎患者一般资料比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
发病至住院

时间（d，x±s）
基础疾病（例）

男性 女性 有 无

非重症组 52 20 32 55.7±11.9 6.7±5.9 7 45
重症组 20 12   8 64.0±16.8 5.9±3.9 5 15

χ2/ t 值 2.714 2.019 -0.541 Fisher 确切概率法
P 值 0.099 0.054   0.590 0.294

表 3 WBC、NEU、LYM、IL-6、D- 二聚体和 NLR 
对新型冠状病毒肺炎患者疾病分型的诊断价值

指标 AUC P 值 95%CI
最佳

截断值

敏感度

（%）

特异度

（%）

WBC 0.790 0.000 0.684～0.897   5.72   80.0 71.2
NEU 0.869 0.000 0.789～0.949   3.41   95.0 75.0
LYM 0.719 0.004 0.592～0.847   1.35   90.0 51.9
IL-6 0.790 0.000 0.682～0.898 48.23   90.0 59.6
D-二聚体 0.676 0.021 0.526～0.827   0.74   60.0 78.8
NLR 0.888 0.000 0.814～0.963   3.00 100.0 73.1

注：WBC 为白细胞计数，NEU 为中性粒细胞计数，LYM 为淋巴

细胞计数，IL-6 为白细胞介素-6，NLR 为中性粒细胞 / 淋巴细胞比

值，AUC 为受试者工作特征曲线下面积，95%CI 为 95% 可信区间

表 2 普通型（非重症组）与重型 / 危重型（重症组）新型冠状病毒肺炎患者实验室指标比较〔x±s或M（QL，QU）〕

组别 例数（例） WBC（×109/L） NEU（×109/L） LYM（×109/L） IL-6（ng/L） D- 二聚体（mg/L） NLR

非重症组 52 5.34±1.69 3.24±1.53 1.49±0.74   28.05（  6.41，101.24） 0.33（0.20，0.71） 2.66±1.93
重症组 20 7.81±3.65 5.83±3.13 1.09±0.56 133.63（71.09，249.61） 0.86（0.31，2.56） 6.14±4.75

t / Z 值 2.908 3.553 -2.175 -0.371 -2.326 3.183
P 值 0.008 0.002   0.033   0.001   0.020 0.004

注：WBC 为白细胞计数，NEU 为中性粒细胞计数，LYM 为淋巴细胞计数，IL-6 为白细胞介素-6，NLR 为中性粒细胞 / 淋巴细胞比值

－ 

注：WBC 为白细胞计数，NEU 为中性粒细胞计数， 
LYM 为淋巴细胞计数，IL-6 为白细胞介素-6，NLR 为 

中性粒细胞 / 淋巴细胞比值，ROC 曲线为受试者工作特征曲线

图 1  WBC、NEU、LYM、IL-6、D- 二聚体和 NLR 诊断 
新型冠状病毒肺炎患者疾病分型的 ROC 曲线

有慢性肾功能不全病史，1 例（1.4%）有心脏瓣膜病

病史。临床症状均以呼吸道症状及消化道症状为主，

包括发热 51 例（70.8%）、咳嗽 26 例（36.1%）、胸闷

气喘 27 例（37.5%）、腹泻 11 例（15.3%）、乏力 11 例 

（15.3%）及恶心呕吐 8 例（11.1%）等，偶尔伴有急性

呼吸困难〔2 例（2.8%）〕，仅 1 例（1.4%）患者无任何 

临床症状。非重症组与重症组患者性别、年龄、发

病至住院时间及基础疾病比较差异均无统计学意义

（均 P＞0.05；表 1）。
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标可直接用于分型。相关炎性指标（如 CRP、IL-6、

WBC 等）可用于新冠肺炎的临床预警，评估患者病

情严重程度［7］，但其具有时限性，需要动态评估，不

能早期反映新冠肺炎的严重程度，可能延误治疗时

机。同时，炎性因子所受干扰因素较多，不能准确反

映炎症状态，特异性较差。NLR 能准确反映感染患

者的炎症状态，体现感染的严重程度，具有稳定、特

异度高等特点［3］。孟欣等［8］已证实 NLR 是一种独

立的生物学指标，与 LYM 和 WBC 等炎性指标相比，

具有更高的甲型和乙型流感诊断价值。与 WBC、

CRP 和 LYM 相比，NLR 具有更高的血流感染诊断

价值［9］。王玉荣等［10］将颅内感染患者分为高 NLR

组和低 NLR 组，高 NLR 水平可以更好地预测颅脑

手术后并发颅内感染的风险，且高 NLR 组患者存在

再次入住 ICU 和预后不佳等高危风险。国外也有

研究显示，NLR 在预测急性胰腺炎预后中具有很高

的临床价值［11］。Liu 等［12］发现，将新冠肺炎患者

的 NLR 作为早期重症患者的预警指标，同时将 NLR

为 3.13 作为疾病严重程度的分界点，新冠肺炎患者

NLR＞3.13 提示病情较重。吕建森等［13］对 1 例治

愈的新冠肺炎患者的临床表现和实验室检查结果，

特别是 NLR、超敏 C- 反应蛋白（hs-CRP）和 CT 影

像学动态演变结果进行分析，发现 NLR 和 hs-CRP

在疾病转变的过程中对临床治疗有指导作用。因此，

早期使用 NLR 作为预测指标，可以将患者病情进行

分级管理，使患者更好地接受治疗。本研究表明，与

普通型新冠肺炎患者相比，重型 / 危重型患者 NLR

明显升高；ROC 曲线分析显示，NLR 诊断新冠肺炎

疾病分型的 AUC 为 0.888，95% 可信区间（95%CI）
为 0.814～0.963，NLR 的最佳截断值为 3.00 时，敏

感度及特异度均较高。因此早期监测新冠肺炎患者

NLR 可及早评估病情严重程度，及早干预。

  本研究显示，重型 /危重型新冠肺炎患者WBC、 

NEU、IL-6 和 D- 二聚体水平均明显高于普通型患

者，LYM 明显低于普通型患者，差异均有统计学意

义。感染诱发中性粒细胞趋化、吞噬，发挥杀菌作

用，在机体感染时 NEU 水平可发生反应性升高，抵

抗病原体入侵。但目前已有学者证实，WBC 和 NEU

的稳定性不佳，特异度较低，且正常范围较大，往往

不能真实反映患者的感染严重程度［14］。同时，在其

他因素（如药物和血液系统性疾病）影响下，也可导

致 WBC 和 NEU 水平变化。现已证实，在重度感染

过程中，淋巴细胞数量减少及功能降低，可导致分

泌细胞因子不足，引起机体不同程度的免疫功能障 

碍［15］。本研究中重型 / 危重型新冠肺炎患者 LYM

明显低于普通型患者，可能与免疫功能抑制有关。

朗明健等［16］研究表明，LYM 进行性降低，hs-CRP、

乳酸脱氢酶（LDH）水平进行性升高，可能是预测新

冠肺炎发展为重症的实验室指标。LYM 降低与病

情严重程度有关，但相关干扰因素较多，不能完全反

映感染性疾病的炎性状态。本研究显示，重型 / 危

重型新冠肺炎患者 D- 二聚体水平明显高于普通型

患者，与其他报道结果相符［17-18］。本研究还显示，

不同疾病分型新冠肺炎患者 IL-6 均有不同程度升

高，且重型 / 危重型患者较普通型患者升高更明显。

IL-6是一种细胞因子，可诱导B细胞产生抗体，同时

参与机体炎症反应，主要由成纤维细胞和活化 T 细 

胞产生。在机体感染急性期，数小时内 IL-6 即可明

显升高［19］。ROC 曲线分析显示，WBC、NEU、IL-6、

D- 二聚体和 NLR 对新冠肺炎疾病分型均有诊断价

值，以 NLR 价值更大。因此，NLR 在新冠肺炎病情

严重程度评估中具有更高的临床意义。

  综上所述，新冠肺炎患者存在多种炎性因子升

高，同时因病情严重程度不同，其升高程度也不同。

NLR 可作为新冠肺炎早期重症患者的预测指标，为

后期临床治疗提供一定的理论基础。早期对患者进

行分型干预，可能能够缩短病程，降低重症发生率，

真正把关口前移，从而降低病死率。但本研究为回

顾性临床研究，样本量有限，且未分析相关治疗对预

后的影响，故存在一定局限性，后续将进一步扩大样

本量深入研究。
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·科研新闻速递·

美托洛尔不能降低中度或重度慢性阻塞性肺疾病患者病情加重 
或死亡的风险：一项随机对照试验

  观察性研究表明，β受体阻滞剂可以降低中度或重度慢性阻塞性肺疾病（COPD）患者病情加重和死亡的风险，但这些结

果尚未在随机试验中得到证实，为此有学者进行了一项随机对照试验。在该试验中，研究人员将 40～85 岁的 COPD 患者随机

分为两组，分别接受β受体阻滞剂（美托洛尔缓释剂）或安慰剂治疗。所有患者都有 COPD 的临床病史，伴有中等程度的气流

受限和加重的风险增加（较前一年病情加重或有按医嘱吸氧）。研究人员排除了已经服用β受体阻滞剂或已明确使用此类药

物的患者。主要评价指标为美托洛尔治疗期间（治疗期一般为 336～350 d，具体取决于美托洛尔的调整剂量）首次出现 COPD

加重的时间。结果显示：共有 532 例患者接受了随机分组，平均年龄为（65.0±7.8）岁； 平均 1 秒用力呼气容积（FEV1）占预

计值的百分比（FEV1%）为（41.1±16.3）%。两组患者治疗期间发生 COPD 首次加重的中位时间差异无统计学意义〔美托洛

尔组为 202 d，安慰剂组为 222 d；危险比为 1.05，95% 可信区间（95%CI）为 0.84～1.32，P＝0.66〕。两组患者可能与美托洛尔

相关的不良反应发生率及非呼吸性严重不良事件的总发生率差异均无统计学意义；但美托洛尔会增加因 COPD 加重导致住

院的风险（危险比为 1.91，95%CI 为 1.29～2.83）。在治疗期间，美托洛尔组有 11 例死亡，安慰剂组有 5 例死亡。由于在主要

评价指标方面无效以及出于安全考虑，该试验被提前终止。研究人员据此得出结论：美托洛尔不能降低中度或重度 COPD 患

者病情加重和死亡的风险，而且在接受美托洛尔治疗的患者中，因 COPD 加重而住院治疗的风险增加。

罗红敏，编译自《N Engl J Med》，2019，381（24）：2304-2314


