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  [摘要] 目的 探讨患者血小板/淋巴细胞比值(PLR)、中性粒细胞/淋巴细胞比值(NLR)对帕金森病

(PD)的预测作用,及其与病程、疾病严重程度的相关性。方法 选取江苏盛泽医院2019年3月至2020年10
月,神经内科住院治疗的PD患者101例,其中男54例,女47例;对照组选取健康体检者138例,其中男71例,
女67例。PD组 与 对 照 组 年 龄、性 别 差 异 无 统 计 学 意 义,收 集 研 究 对 象 基 线 资 料 并 采 血 检 测 相 关 指 标。
结果 两组对象三酰甘油、淋巴细胞计数、PLR、NLR差异有统计学意义(P<0.05);PLR(OR=1.014,P=
0.000)、NLR(OR=1.530,P=0.037)为PD的危险因素;PD患者PLR与病程呈正相关(r=0.262,P=
0.009)、与Hoehn-Yahr分级呈正相关(r=0.345,P=0.000);NLR的ROC曲线下面积为0.655,最佳诊断值

为1.939,PLR的ROC曲线下面积为0.704,最佳诊断值为108.011;不同病程PD患者性别、Hoehn-Yahr分

级、血小板计数、PLR水平差异有统计学意义(P<0.05);早期与中晚期患者比较,病程、淋巴细胞计数、PLR水

平差异有统计学意义(P<0.05);病程(OR=1.287,P=0.001)、PLR(OR=1.016,P=0.008)为中晚期PD患

者的危险因素。结论 NLR、PLR是PD的危险因素,可用于预测PD的发生,同时PLR可能与PD患者的慢

性炎症有关。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

platelet-lymphocyte
 

ratio
 

(PLR)
 

and
 

neu-
trophil-lymphocyte

 

ratio
 

(NLR)
 

in
 

Parkinson’s
 

disease
 

(PD),and
 

their
 

correlation
 

with
 

the
 

course
 

of
 

disease
 

and
 

the
 

severity
 

of
 

the
 

disease.Methods From
 

March
 

2019
 

to
 

October
 

2020,a
 

total
 

of
 

101
 

patients
 

with
 

PD
 

in
 

the
 

Department
 

of
 

Neurology
 

of
 

Jiangsu
 

Shengze
 

Hospital
 

were
 

selected,including
 

54
 

males
 

and
 

47
 

females.In
 

the
 

control
 

group,138
 

outpatients
 

and
 

physical
 

examination
 

personnel
 

were
 

selected,including
 

71
 

males
 

and
 

67
 

females.There
 

was
 

no
 

difference
 

in
 

age
 

and
 

sex
 

between
 

the
 

PD
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group.All
 

subjects
 

were
 

informed
 

consent.Baseline
 

data
 

were
 

collected
 

and
 

blood
 

test
 

related
 

indicators
 

were
 

measured.Results TG,
lymphocyte

 

count,PLR
 

and
 

NLR
 

were
 

significantly
 

different
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P<0.05).PLR
 

(OR=
1.014,P=0.000)

 

and
 

NLR
 

(OR=1.530,P=0.037)
 

were
 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

PD.PLR
 

was
 

positively
 

correla-
ted

 

with
 

the
 

course
 

of
 

PD
 

(r=0.262,P=0.009)
 

and
 

Hoehn-Yahr
 

(r=0.345,P=0.000).The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

NLR
 

was
 

0.655,the
 

best
 

diagnostic
 

value
 

was
 

1.939,and
 

the
 

AUC
 

of
 

PLR
 

was
 

0.704,the
 

best
 

diagnostic
 

value
 

was
 

108.011.There
 

were
 

differences
 

in
 

sex,Hoehn-Yahr
 

grouping,platelet
 

count
 

and
 

PLR
 

level
 

in
 

patients
 

with
 

different
 

disease
 

courses
 

(P<0.05).The
 

course
 

of
 

disease,lymphocyte
 

count
 

and
 

PLR
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level
 

were
 

different
 

in
 

different
 

severity
 

groups
 

and
 

in
 

early
 

and
 

middle-late
 

patients
 

(P<0.05).The
 

course
 

of
 

disease
 

(OR=1.287,P=0.001)
 

and
 

PLR
 

(OR=1.016,P=0.008)
 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

PD
 

patients
 

in
 

the
 

middle
 

and
 

late
 

stages.Conclusion NLR
 

and
 

PLR
 

are
 

risk
 

factors
 

of
 

PD.It
 

may
 

be
 

used
 

as
 

a
 

biomarker
 

to
 

predict
 

the
 

occurrence
 

of
 

PD,and
 

PLR
 

may
 

be
 

related
 

to
 

chronic
 

inflammation
 

in
 

PD
 

patients.
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  帕金森病
 

(Parkinson’s
 

disease,PD)
 

作为一种

多因素的退行性疾病,会导致震颤、步态僵硬和运动

功能减退,从而妨碍正常生活。帕金森病通常在神经

元完全退化的后期才被发现,常因治疗不及时导致疾

病及并发症加剧,引起患者死亡[1]。目前世界上每

1
 

000人中的会有1~2人患有帕金森病,帕金森病患

病率会随着年龄的增长而增加,患者以中老年为主,
60

 

岁以上人群帕金森病患病率约为1%[2]。帕金森

病作为一种不可逆疾病,早期阶段及时的诊断治疗具

有重要意义。目前早期诊断包括影像学诊断、脑脊液

生物化学标志物检测等[3]。既往报道显示,促炎症免

疫介导的机制在帕金森病的致病和进展中起重要作

用。炎症因子超敏C反应蛋白、肿瘤坏死因子(TNF-
α)、γ干扰素(IFN-γ)、白细胞介素-6(IL-6)

 

等与帕金

森病相 关 报 道 较 多[4-6],但 血 小 板/淋 巴 细 胞 比 值

(platelet
 

lymphocyte
 

ratio,PLR)、中性粒细胞/淋巴

细胞比值(neutrophil
 

lymphocyte
 

ratio,NLR)与帕金

森病相关报道较少。炎症反应时血小板、中性粒细胞

计数升高或者淋巴细胞下降,均会导致PLR、NLR升

高,具有更高的预测价值。本研究通过测定帕金森病

患者外周血PLR、NLR水平,探讨2种指标对帕金森

病的预测及评估价值,为帕金森病早期的预测和防治

提供一定的参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料

纳入江苏盛泽医院2019年3月至2020年10月,
神经内科住院的帕金森病患者101例,其中男54例,
女47例;对照组选取健康体检者138例,其中男71
例,女67例,帕金森病组和对照组年龄、性别差异无

统计学意义。根据病程将帕金森病患者分为病程<6
年组(53例)和≥6年组(48例);根据 Hoehn-Yahr分

级将Ⅰ、Ⅱ期患者分为早期组(39例),Ⅲ~Ⅴ期患者

作为中晚期组(62例)[7]。
1.2 纳入排除标准

  纳入标准:符合英国帕金森协会帕金森病诊断标

准,由神经内科专科医生诊断的帕金森病患者。排除

标准:(1)有严重肝、肾功能不全等系统疾病;(2)不接

受临床研究或不配合者。
1.3 资料收集

收集患者年龄、性别、吸烟、糖尿病、高血压、病
程、Hoehn-Yahr量表等资料。采用日本日立公司

LST
 

008全自动生化分析仪,检测入院24
 

h内胆固醇

(TC)、甘油三酯(TG)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-
C)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、血小板计数、白细

胞计数(WBC)、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、

PLR、NLR等。

1.4 统计学处理

采用SPSS
 

20.0统计软件进行数据分析,计量资

料以x±s表示,采用t检验;计数资料以例数或百分

比表示,采用χ2 检验;线性相关用Spearman相关性

分析;多因素采用logistic分析,以P<0.05为差异有

统计学意义。

2 结  果

2.1 两组研究对象一般资料比较

两组研究对象TG、淋巴细胞计数、PLR、NLR比

较,差异有统计学意义(P<0.05),见表1。
表1  两组患者相关资料比较

项目
对照组

(n=138)
帕金森病组

(n=101)
t/χ2 P

性别

 男[n(%)] 71(51.4) 54(53.5) 0.095 0.758

 女[n(%)] 67(48.6) 47(46.5)

年龄(x±s,岁) 63.70±11.70 64.43±9.95 -0.515 0.607

高血压[n(%)] 77(55.8) 44(43.6) 3.491 0.062

糖尿病[n(%)] 26(18.8) 11(10.9) 2.817 0.093

吸烟[n(%)] 19(13.8) 8(7.9) 1.990 0.158

TG(x±s,mmol/L) 1.62±1.25 1.28±0.85 2.338 0.020a

TC(x±s,mmol/L) 4.48±1.09 4.39±1.15 0.648 0.521

HDL-C(x±s,mmol/L) 1.12±0.25 1.18±0.31 -1.695 0.092

LDL-C(x±s,mmol/L) 2.75±0.75 2.75±0.83 -0.004 0.996

白细胞(x±s,×109/L) 5.81±1.33 5.65±1.36 0.944 0.348

血小板(x±s,×109/L) 193.68±46.95 193.94±55.25 -0.039 0.969

淋巴细胞(x±s,×109/L) 1.90±0.54 1.49±0.50 5.938 0.000a

中性粒细胞(x±s,

×109/L)
3.27±0.96 3.27±1.25 0.038 0.969

PLR(x±s) 108.35±35.66 142.80±57.73 -5.239 0.000a

NLR(x±s) 1.83±0.68 2.40±1.20 -4.151 0.000a

  a:P<0.05,与对照组比较。

2.2 帕金森病患者logistic回归分析

调整性别、年龄、TG、PLR、NLR进行多因素lo-
gistic回归分析显示,PLR(OR=1.014,P=0.000)、
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NLR(OR=1.530,P=0.037)为帕金森病的危险因

素,见表2。
表2  帕金森病患者logistic回归分析

变量 B Wald OR 95%CI P
年龄 -0.003 0.045 0.993 0.972~1.023 0.831
性别 -0.194 0.390 0.823 0.447~1.516 0.533

NLR 0.425 4.355 1.530 1.026~2.282 0.037

PLR 0.014 12.913 1.014 1.006~1.021 0.000

2.3 帕金森病患者 NLR、PLR与病程、严重程度的

相关性

Spearman相关性分析显示,帕金森病患者PLR
与病程呈正相关(r=0.262、P=0.009)、与 Hoehn-
Yahr分级呈正相关(r=0.345、P=0.000);NLR与

病程、Hoehn-Yahr分级均无相关性。
2.4 NLR、PLR 对 帕 金 森 病 预 测 价 值 ROC曲 线

分析

NLR的ROC曲线下面积为0.655,最佳诊断值

为1.939,灵 敏度62.6%,特异度62.4%。PLR的

ROC曲线下面积为0.704,最佳诊断值为108.011,灵
敏度71.7%,特异度61.7%,见图1。

图1  NLR、PLR对帕金森病预测的ROC曲线

2.5 不同病程分组患者资料比较

不同病程患者,性别、Hoehn-Yahr分级、血小板

计数、PLR水平比较,差异有统计学意(P<0.05),其
余指标差异均无统计学意义,见表3。

表3  两组患者相关资料比较

项目
<6年组

(n=53)
≥6年组

(n=48)
t/χ2 P

性别

 男[n(%)] 36(67.9) 18(37.5) 9.371 0.023a

 女[n(%)] 17(32.1) 30(62.5)

年龄(x±s,岁) 64.46±8.21 64.50±11.66 -0.071 0944

Hoehn-Yahr分级

 早期[n(%)] 30(56.6) 9(18.8) 15.227 0.000a

 中晚期组[n(%)] 23(43.4) 39(81.3)

续表3  两组患者相关资料比较

项目
<6年组

(n=53)
≥6年组

(n=48)
t/χ2 P

TC(x±s,mmol/L) 4.20±1.11 4.59±1.17 -1.755 0.082

TG(x±s,mmol/L) 1.33±0.92 1.23±0.76 0.624 0.534

HDL-C(x±s,mmol/L) 1.15±0.28 1.22±0.34 -1.148 0.254

LDL-C(x±s,mmol/L) 2.65±0.79 2.86±0.85 -1.301 0.196

白细胞(x±s,×109/L) 5.65±1.18 5.64±1.55 0.049 0.961

血小板(x±s,×109/L) 181.06±47.66 208.17±59.90 -2.528 0.013a

淋巴细胞(x±s,×109/L) 1.51±0.51 1.47±0.50 0.324 0.747

中性粒细胞(x±s,

×109/L)
3.24±1.20 3.30±1.32 -0.254 0.800

PLR(x±s) 108.35±35.66 142.80±57.73 -2.244 0.027a

NLR(x±s) 2.40±1.29 2.39±1.12 0.027 0.979

  a:P<0.05,与对照组比较。

2.6 早期组与中晚期组各水平比较

帕金森病早期组与中晚期组患者病程、淋巴细胞

计数、PLR水平比较,差异有统计学意义(P<0.05),
其余指标差异均无统计学意义,见表4。

表4  两组患者相关资料比较

项目
早期组

(n=39)
中晚期组

(n=62)
t/χ2 P

性别

 男[n(%)] 23(59.0) 31(50.0) 0.775 0.379

 女[n(%)] 16(41.0) 31(50.0)

年龄(x±s,岁) 63.74±9.77 64.85±10.12 -0.545 0.587

病程(x±s,年) 3.79±3.30 8.00±5.60 -4.748 0.000a

TC(x±s,mmol/L) 4.27±1.12 4.46±1.17 -0.770 0.443

TG(x±s,mmol/L) 1.29±0.72 1.28±0.92 0.087 0.931

HDL-C(x±s,mmol/L) 1.18±0.28 1.18±0.33 -0.061 0.952

LDL-C(x±s,mmol/L) 2.70±0.76 2.78±0.87 -0.439 0.662

白细胞(x±s,×109/L) 5.83±1.02 5.53±1.54 1.172 0.244

血小板(x±s,×109/L) 185.46±39.79 199.27±62.80 -1.353 0.179

淋巴细胞(x±s,×109/L) 1.66±0.47 1.39±0.49 2.673 0.009a

中性粒细胞(x±s,

×109/L)
3.41±0.91 3.18±1.43 0.975 0.332

PLR(x±s) 118.36±37.98 158.02±62.77 -3.917 0.000a

NLR(x±s) 2.21±0.73 2.51±1.41 -1.360 0.177

  a:P<0.05,与对照组比较。

2.7 帕金森病中晚期患者logistic回归分析

调整年龄、性别、病程、PLR自变量,进行帕金森

病疾病严重程度多因素logistic回归分析显示,病程

(OR=1.287,P=0.001)、PLR(OR=1.016,P=
0.008)为中晚期帕金森病患者的危险因素。
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3 讨  论

帕金森病是一种慢性中枢神经系统疾病,主要影

响中老年人群。帕金森病的发生主要是由于黑质纹

状体通路中多巴胺能神经元的进行性丧失。流行病

学调查显示[8],帕金森病通常影响约1%~2%的世界

人口,发病率约为20/10万,患病率约为150/10万。
迄今为止,帕金森病的病因还不太明确,可能是

多种因素导致的,如环境毒素、衰老和宿主遗传因素

等。帕金森病的病理特征主要是:α-突触核蛋白以路

易小体和路易神经突的形式广泛聚集,以及黑质多巴

胺神经元的变性。炎症反应表现为神经胶质反应、T
细胞浸润和炎症细胞因子的表达增加,以及源自活化

的神经胶质细胞的其他毒性介质[9-10]。
中性粒细胞作为机体重要的炎性细胞,当其被激

活时,在发挥非特异性免疫防御抗炎的同时,可升高

活性氧(ROS)及多种细胞因子水平,这些物质的产生

可直接引起周围神经损伤;中性粒细胞具有很强的穿

过血管壁和上皮细胞层的能力;它们在组织中诱导、
激活和调节不同白细胞群的转运,并通过调节趋化因

子促进身体的炎症反应,导致组织损伤进一步加

重[11-12]。同时,血脑屏障功能障碍会导致淋巴细胞被

转移到脑实质,引起帕金森病患者淋巴细胞失衡[13]。
NLR综合了免疫炎症、中性粒细胞、淋巴细胞的预测

信息,中性粒细胞计数升高或者淋巴细胞计数的降

低,都可导致NLR升高,因此,NLR具有更好的预测

价值。
LIU等[11]研究发现,NLR(OR=1.734,95%CI:

1.046~2.876,P=0.033)是帕金森病的危险因素。
NLR预测帕金森病的ROC曲线下面积为0.69(95%
CI:0.62~0.75,P<0.001),临界值为2.62。提示

NLR可以预测帕金森病的发生。MUÑOZ-DELGA-
DO等[14]研究显示,帕金森病患者的 NLR水平明显

高于 对 照 组(2.47±1.10
 

vs.1.98±0.91,P<
0.001)。未发现 NLR与年龄、疾病严重程度或疾病

持续时间之间存在关联。杨小英等[15]也发现,帕金森

病患者NLR水平明显高于对照组,提示NLR升高可

能是帕金森病周围神经损害的危险因素。本研究与

以上研究结果类似。两组研究对象TG、淋巴细胞计

数、PLR、NLR差异有统计学意义(P<0.05);logistic
回归分析显示,NLR(OR=1.530,P=0.037)为帕金

森病的危险因素;未发现NLR与病程、疾病严重程度

之间存在关联;NLR的ROC曲线下面积为0.655,最佳

诊断值为1.939。提示慢性炎症在中枢神经系统慢性

神经退行性疾病的发生和发展中,可能起重要作用。
血小板具有多种功能,通过释放多种凝血、炎症

和其他因子等,在止血和血栓形成、炎症和免疫反应、
血管调节和宿主防御入侵病原体等方面发挥作用。

血小板参与信号通路和病理反应,从而导致炎症、血
管功能障碍和凝血等疾病[16]。然而,血小板功能障碍

的分子机制仍然是难以捉摸和颇具争议的,值得进一

步研究。
目前PLR对帕金森病患者影响的相关报道较

少。YABAC等[17]研究显示,PLR与病程呈正相关

(r=0.780、P<0.005)。本研究结果与该研究结果类

似。PLR与病程呈正相关(r=0.262、P=0.009)、与
Hoehn-Yahr分级呈正相关(r=0.345、P=0.000);
提示随着疾病进展,病程越长、严重程度越高,PLR值

越高。PLR可能与帕金森病患者的慢性炎症有关,在
帕金森病的发生、进展中都起重要的作用。进一步研

究显示,PLR的ROC曲线下面积为0.704,最佳诊断值

为108.011;病程(OR=1.287,P=0.001)、PLR(OR=
1.016,P=0.008)为帕金森病患者中晚期患者的危险

因素。提示PLR可能对帕金森病有预测作用。
综上所述,NLR、PLR可用于预测帕金森病的发

生,同时PLR可能与帕金森病患者的慢性炎症有关。
但是本研究也有一定的局限性,为回顾性研究且样本

量较小,有待以后加大样本量进行深入研究。
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