
作者简介:谢冰(1989-),本科,主管检验师,主要从事临床医学检验技术工作。

论著·临床研究

超敏C反应蛋白-白蛋白比值与急性缺血性卒中相关性肺炎
和早期临床结局的关系研究

谢 冰,刘 凡,李 娅

(濮阳仁济医院检验科,河南
 

濮阳
 

457000)

  [摘 要] 目的 探讨超敏C反应蛋白-清蛋白比值(HCAR)与急性缺血性卒中(AIS)相关性肺炎(SAP)
及早期临床结局的关系。方法 共纳入2021年2月至2022年12月在该院接受治疗的495例AIS患者,根据

住院期间是否发生SAP将全部患者分为SAP组与非SAP组;根据患者入院时HCAR水平数值的四分位数将

患者分为4组[Q1组(≤1.3),Q2组(1.3~3.7),Q3(3.9~9.2),Q4組(≥9.3)],收集所有患者入院时的基线

数据、出院时数据及3个月的随访数据,采用单变量和多变量logistic回归分析考察HCAR四分位数与SAP风

险、3个月不良结局和3个月全因死亡率之间的关系,使用受试者工作特征(ROC)曲线来评估HCAR及其他相

关指标对SAP的预测价值。结果 住院期间有68例(18.6%)AIS患者被诊断出SAP,SAP组的 HCAR显著

高于非SAP组,差异有统计学意义(P<0.001);在未调整模型中,Q2、Q3、Q4组的SAP发生率均显著高于Q1
组(P<0.05,Ptrend<0.001);在调整后模型中,Q2、Q3、Q4组的SAP发生率均高于Q1组,其中Q3、Q4组均显

著高于Q1组(P<0.05,Ptrend<0.001);ROC曲线分析结果显示,HCAR的AUC最大,HCAR与超敏-C反应

蛋白(hs-CRP)或清蛋白(Alb)的AUC,差异有统计学意义(P<0.05),HCAR与A2DS2 评分的AUC,差异无

统计学意义(P>0.05),但HCAR(敏感度和特异度分别为77.17%、73.44%)比A2DS2 评分(敏感度和特异度

分别为58.72%、83.19%)具有更平衡的敏感度和特异度;Q4组水平的 HCAR与不良临床结局有显著相关性

[调整后风险比(OR):Q4
 

vs.
 

Q1为1.98,Ptrend=0.013],达到Q3以上水平 HCAR的患者在3个月内具有更

高的死亡风险(调整后OR:Q3
 

vs.
 

Q1为2.63,Q4
 

vs.
 

Q1为3.75,Ptrend=0.001)。结论 入院时HCAR水平

较高的AIS患者更有可能在住院期间发生SAP,其早期临床结局也相对更差,3个月时的不良结局发生率及死

亡率较高。
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[Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

high-sensitivity
 

C-reactive
 

protein-albu-
min

 

ratio(HCAR),acute
 

ischemic
 

stroke(AIS)
 

associated
 

pneumonia(SAP)
 

and
 

early
 

clinical
 

outcomes.Meth-
ods A

 

total
 

of
 

495
 

AIS
 

who
 

received
 

treatment
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

February
 

2021
 

to
 

December
 

2022
 

patients
 

with
 

AIS
 

were
 

enrolled.All
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

SAP
 

group
 

and
 

the
 

non-SAP
 

group
 

according
 

to
 

whether
 

SAP
 

occurred
 

during
 

hospitalization.The
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

four
 

groups
 

according
 

to
 

the
 

quartile
 

of
 

HCAR
 

level
 

at
 

admission[Q1
 

group(≤1.3),Q2
 

group(1.3-3.7),Q3
 

group(3.9-9.2),Q4
 

group
(≥9.3)].Baseline

 

data
 

at
 

admission,data
 

at
 

discharge
 

and
 

3-month
 

follow-up
 

data
 

of
 

all
 

patients
 

were
 

collect-
ed.Univariate

 

and
 

multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

were
 

used
 

to
 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

HCAR
 

quartiles
 

and
 

SAP
 

risk,3-month
 

adverse
 

outcomes
 

and
 

3-month
 

all-cause
 

mortality.Receiver-operating
 

characteristic(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

HCAR
 

and
 

other
 

related
 

indicators
 

for
 

SAP.Results SIP
 

was
 

diagnosed
 

in
 

68(18.6%)
 

AIS
 

patients
 

during
 

hospitalization,and
 

the
 

HCAR
 

in
 

the
 

SAP
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

non-SAP
 

group,the
 

differences
 

wase
 

statistically
 

signifi-
cant(P<0.001).In

 

the
 

unadjusted
 

model,the
 

incidence
 

of
 

SAP
 

in
 

Q2
 

group,Q3
 

group
 

and
 

Q4
 

group
 

was
 

sig-
nificantly

 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

Q1
 

group(P<0.05,Ptrend<0.001).In
 

the
 

adjusted
 

model,the
 

incidence
 

of
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SAP
 

in
 

Q2
 

group,Q3
 

group
 

and
 

Q4
 

group
 

was
 

also
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

Q1
 

group,and
 

the
 

incidence
 

of
 

SAP
 

in
 

Q3
 

group
 

and
 

Q4
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

Q1
 

group(P<0.05,Ptrend<0.001).ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

AUC
 

of
 

HCAR
 

was
 

the
 

largest,and
 

the
 

AUC
 

of
 

HCAR
 

was
 

significantly
 

different
 

from
 

that
 

of
 

high-sensitivity
 

C-reactive
 

protein(hs-CRP)
 

or
 

albumin(Alb)(P<0.05).There
 

was
 

no
 

signifi-
cant

 

difference
 

in
 

AUC
 

between
 

HCAR
 

and
 

A2DS2
 

score(P>0.05),but
 

HCAR(sensitivity
 

and
 

specificity
 

were
 

77.17%
 

and
 

73.44%,respectively)
 

had
 

a
 

more
 

balanced
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

than
 

A2DS2
 

score(sen-
sitivity

 

and
 

specificity
 

were
 

58.72%
 

and
 

83.19%,respectively).HCAR
 

at
 

the
 

Q4
 

level
 

was
 

significantly
 

asso-
ciated

 

with
 

adverse
 

clinical
 

outcomes(adjusted
 

OR:Q4
 

vs.
 

Q1
 

was
 

1.98,Ptrend=0.013).Patients
 

with
 

HCAR
 

above
 

Q3
 

had
 

a
 

higher
 

risk
 

of
 

death
 

within
 

three
 

months(adjusted
 

OR:Q3
 

vs.
 

Q1
 

was
 

2.63,Q4
 

vs.
 

Q1
 

was
 

3.75,Ptrend=0.001).Conclusion AIS
 

patients
 

with
 

high
 

HCAR
 

levels
 

at
 

admission
 

are
 

more
 

likely
 

to
 

develop
 

SAP
 

during
 

hospitalization,and
 

their
 

early
 

clinical
 

outcomes
 

are
 

relatively
 

worse.The
 

incidence
 

of
 

adverse
 

out-
come

 

and
 

mortality
 

rate
 

at
 

three
 

months
 

are
 

higher.
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  脑卒中是当今严重威胁人类健康的主要疾病之

一,而急性缺血性卒中(AIS)作为脑卒中最常见的类

型,占脑卒中总发病率的70%~80%[1]。卒中相关性

肺炎(SAP)是卒中后临床结局差及患者死亡率升高

的重要原因之一[2]。医院中有7%~38%的卒中患者

会并发SAP[3]。因此早期诊治SAP尤为关键[4]。迄

今为止,相关研究已报道了多种SAP的危险因素,如
性别、年龄、中风严重程度、吞咽困难、呼吸机应用、心
房颤动及糖尿病等[2,5-6]。同时近年来几种临床预测

模型 也 陆 续 被 开 发 并 用 于 SAP 的 早 期 预 测,如
KWON教授建立的肺炎评分、A2DS2 评分、AIS-APS
评分、PANTHERIS评分及ISAN评分等[7]。然而大

多数SAP预测模型基于患者临床表现,评分项较多,
部分患者可因临床表现不典型而影响到评分方法的

准确性,继而导致SAP预测复杂化。故有必要寻求

一种更简单且同时兼具高准确性的SAP预测方法。
相关研究表明,炎症反应在SAP的发生、发展过程中

扮演了重要角色[8]。某些炎症生物标志物如中性粒

细胞与淋巴细胞比值(NLR)、单核细胞与淋巴细胞比

值(MLR)、C反应蛋白(CRP)、白细胞介素6(IL-6)等
均被证明与SAP相关[3,9-11]。近年来,超敏-C反应蛋

白(hs-CRP)与清蛋白(Alb)比值(HCAR)作为项个

新的炎症指标,越来越受到人们的关注。已有研究证

实,HCAR是脑梗死复发的独立危险因素,同时也对

某些肺部疾病具有较好的预测价值[12-13]。本研究以

本院近2年收治的AIS住院患者为研究对象,旨在评

估其基线HCAR水平与SAP之间的相关性及对早期

临床结局的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2021年2月至2022年12月在

本院急诊科和神经内科接受治疗的714例AIS患者。
纳入标准:(1)症状发作后72

 

h内入院;(2)入院时生

命体征稳定且其他器官无严重功能障碍;(3)入院后

24
 

h内完成hs-CRP和Alb水平检查;(4)AIS诊断符

合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南2014》[14];⑤AIS
经头颅CT/磁共振成像(MRI)检查确诊。排除标准:
(1)卒中前患肺炎;(2)近期(2周内)存在活动性感染

或有接受预防性抗菌治疗;(3)卒中前存在吞咽困难;
(4)合并严重肝肾疾病;(5)合并血液系统疾病或肿

瘤;(6)长期服用免疫抑制药物;(7)合并重大创伤或

手术;(8)合并消化道出血;(9)病历资料不完整。经

以上纳入、排除标准共剔除137例,另14例在3个月

内失访,最终本研究共纳入病例563例,该563例中

有68例在住院期间被诊断为SAP,3个月内总死亡病

例77例。本研究经本院伦理委员会批准,且本次研

究为回顾性数据分析,所有数据均在无任何临床干预

的情况下从临床记录中直接获取。

1.2 方法

1.2.1 数据收集 患者的基线数据收集主要包括:
人口学数据,如性别和年龄;已知的脑血管疾病危险

因素,如卒中病史、高血压、糖尿病、心房颤动、冠心病

及吸烟、饮 酒 史 等;临 床 数 据,如 患 者 的 卒 中 类 型

(TOAST分类)、中风严重程度、美国国立卫生研究院

卒中量表(NIHSS评分)、功能状态(改良兰金量表

mRS评分)及 A2DS2 评分等;另记录患者的溶栓治

疗、药物使用、影像学数据和其他诊断相关信息等。
所有患者的实验室相关数据均通过急诊室或病房采

集静脉血经检验获取,采血时间均在患者入院后24
 

h
内。使用希森美康XN系列全血细胞分析仪进行常

规血液检查,使用普门超敏CRP分析仪检测CRP浓

度,使用东芝TBA120FR全自动生化分析仪检测Alb
及其他生化指标。

1.2.2 预后评估与随访 在住院期间,全部患者一

旦出现呼吸道感染症状或体征均接受常规血液检查
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及胸部CT扫描,以明确是否发生肺炎,SAP的诊断

主要参考PISCES课题组于2015年制定的诊断标

准[15]。另统计所有患者的住院时间、出院时的NIH-
SS评分和mRS评分,以及出院后3个月的 mRS评

分和全因死亡率。最后,通过电话对出院3个月后的

患者及其家属进行随访,以获知患者持续的功能恢复

情况(mRS评分)或是否已经死亡。

1.2.3 分组 根据住院期间是否发生SAP将全部

患者分为SAP组与非SAP组;根据入院时的 HCAR
水平数值的四分位数将患者分为四组,分别为Q1组

(≤1.3)、Q2组(1.4~3.7)、Q3组(3.8~9.2)、Q4组

(≥9.3);参考3个月时的随访结果,将患者分为良好

结局组(mRS评分0~2分)和不良结局组(mRS评分

3~5分),同时根据患者是否死亡分为死亡组(mRS
评分6分)和未死亡组(mRS评分0~5分)。

1.3 统计学处理 采用IBM
 

SPSS
 

Statistics
 

26软

件和GraphPad
 

Prism
 

8软件进行本次研究数据的统

计学分析。双尾P<0.05时为差异有统计学意义。
采用Kolmogorov-Smirnov检验考察计量数据是否为

正态分布,不符合正态分布数据采用 M(Q1,Q3)表
示,组间比较采用 Mann-Whitney

 

U 检验;计数资料

以率表示,组间比较采用χ2 检验。采用单变量和多

变量logistic回归分析考察 HCAR四分位数与SAP
风险、3个月不良结局和3个月全因死亡率之间的关

系,在多元logistic回归模型中,调整单变量分析中

P<0.05的变量,以考察 HCAR对SAP的独立影

响,以HCAR的最低四分位数(Q1组)为参考,计算

每组的优势比(OR)和95%置信区间(95%CI)。使

用受试者工作特征(ROC)曲线来评估 HCAR及其他

相关指标对SAP的预测价值,曲线下面积(AUC)的
比较采用Z 检验。

2 结  果

2.1 SAP组与非SAP组的基线数据比较 SAP组

患者的年龄、心房颤动者比例、发病至入院时间、入院

时NIHSS评分与 A2DS2评分、吞咽困难者比例,使
用鼻胃管的比例及血清血白细胞计数(WBC)、中性粒

细胞计数(NE)和hs-CRP水平、HCAR显著高于或

短于非SAP组,血红蛋白(Hb),Alb水平均显著低于

非SAP组,差异均有统计学意义(P<0.001);SAP
组的吸烟与饮酒者比例及血清淋巴细胞(lym)计数低

于非SAP组,接受溶栓治疗者比例高于非SAP组,差
异均有统计学意义(P<0.05)。SAP组患者的卒中

类型以动脉粥样硬化和心源性栓塞为主,非SAP组

患者的卒中类型以小血管闭塞为主;此外,SAP组与

非SAP组患者在性别、其他病史(卒中史、高血压、糖
尿病、冠心病)及其他血清指标[单核细胞(Mono)计
数与血小板计数(PLT)]等方面比较,差异均无统计

学意义(P>0.05)。见表1。

表1  SAP组与非SAP组患者的基线数据比较

指标项 非SAP组(n=495) SAP组(n=68) Z/χ2 P

人口学特征

 性别[男性,n(%)] 271(54.7) 31(45.6) 2.017 0.116

 年龄[M(Q1,Q3),岁] 68(61~78) 79(72~84) 7.574 <0.001

病史[n(%)]

 卒中史(是) 115(23.2) 17(25.0) 0.104 0.738

 高血压(是) 345(69.7) 50(73.5) 0.419 0.584

 糖尿病(是) 116(23.4) 18(26.5) 0.304 0.672

 冠心病(是) 24(4.8) 4(5.9) 0.005 0.977

 心房颤动(是) 58(11.7) 20(29.4) 15.684 <0.001

 吸烟(是) 141(28.5) 10(14.7) 5.783 0.012

 饮酒(是) 109(22.0) 8(11.8) 3.820 0.037

临床数据

 发病至入院时间[M(Q1,Q3),h] 12(4~32) 5(2~23) 3.925 <0.001

 入院时NIHSS评分[M(Q1,Q3),分] 4(3~7) 10(5~17) 7.812 <0.001

 入院时A2DS2 评分[M(Q1,Q3),分] 2(1~4) 5(3~7) 8.851 <0.001

 溶栓治疗[是,n(%)] 18(3.6) 6(8.8) 4.822 0.027

 吞咽困难[是,n(%)] 26(5.3) 35(51.5) 132.194 <0.001

 使用鼻胃管[是,n(%)] 22(4.4) 30(44.1) 112.252 <0.001

卒中类型 <0.001
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续表1  SAP组与非SAP组患者的基线数据比较

指标项 非SAP组(n=495) SAP组(n=68) Z/χ2 P

 动脉粥样硬化[n(%)] 195(39.4) 33(48.5)

 心源性栓塞[n(%)] 75(15.2) 23(33.8)

 小血管闭塞[n(%)] 222(44.8) 12(17.6)

 其他[n(%)] 2(0.4) 0

实验室数据

 WBC[×109
 

L-1,M(Q1,Q3)] 6.31(5.19~7.82) 7.33(6.12~10.37) 4.202 <0.001

 NE[×109
 

L-1,M(Q1,Q3)] 4.18(3.18~5.46) 5.83(3.96~8.54) 5.082 <0.001

 lym[×109
 

L-1,M(Q1,Q3)] 1.43(1.04~1.88) 1.00(0.67~1.51) 5.873 <0.001

 Mono[×109
 

L-1,M(Q1,Q3)] 0.38(0.30~0.51) 0.40(0.32~0.50) 1.857 0.064

 PLT[×109
 

L-1,M(Q1,Q3)] 180(142~218) 170(138~209) 1.486 0.137

 Hb[g/L,M(Q1,Q3)] 135(125~147) 125(113~141) 4.771 <0.001

 hs-CRP[mg/L,M(Q1,Q3)] 1.20(0.49~2.92) 4.89(2.62~8.38) 9.271 <0.001

 Alb[g/L,M(Q1,Q3)] 39.0(37.0~41.1) 36.8(32.8~38.5) 7.542 <0.001

 HCAR[10-5,M(Q1,Q3)] 2.9(1.3~7.5) 13.5(7.3~25.2) 9.617 <0.001

2.2 HCAR与SAP风险之间的关系 在SAP组

中,高达66.2%的患者同时被纳入Q4组,仅有1.5%
的患者纳入 Q1组,差异均有统计学意义(P<0.
001);在非SAP组中,被同时纳入 Q1组的患者比例

最高,纳入Q4组的患者比例最低,差异均有统计学意

义(P<0.001)。见图1。

2.3 logistic回归分析结果 由于A2DS2 评分项包

含了年龄、性别、心房颤动、吞咽困难及 NIHSS评分

等,故在多变量分析时在纳入A2DS2 评分时将其重复

的子项排除,同样由于 HCAR为hs-CRP与 Alb比

值,故在纳入 HCAR评分时也将hs-CRP与 Alb排

除,最终纳入多元logistic回归分析的共计11个变

量,包括吸烟史、饮酒史、发病至入院时间、入院时

A2DS2 评分、溶栓治疗、使用鼻胃管、WBC、NE、lym、

Hb浓度及HCAR,经检验,该11个变量之间不存在

多重共线性。HCAR四分位数与SAP之间相关性的

单因素分析和多元logistic回归分析结果见表2。在

未调整模型中,Q2、Q3、Q4组的SAP发生率均显著

高于Q1组,差异均有统计学意义(P<0.05,Ptrend<
0.001);在调整后模型中,Q2、Q3、Q4组的SAP发生

率也均高于 Q1组,其中 Q3、Q4组均显著高于 Q1
组,差异均有统计学意义(P<0.05,Ptrend<0.001)。

2.4 ROC曲线分析结果 HCAR的AUC(95%CI)
为0.810(0.780~0.837),最佳截断值为7.1;A2DS2

评分的AUC(95%CI)为0.798(0.767~0.825),最佳

截断值为4.0;hs-CRP的 AUC(95%CI)为0.780
(0.749~0.809),最佳截断值为2.59;Alb的 AUC
(95%CI)为0.742(0.710~0.773),最佳截断值为

37.8,见图2。HCAR的 AUC最大,HCAR与hs-
CRP或Alb的AUC,差异有统计学意义(P<0.05),

HCAR与 A2DS2 评分的 AUC差异无统计学意义

(P>0.05),见表3;但HCAR(敏感度和特异度分别为

77.17%、73.44%)比A2DS2 评分(敏感度和特异度分别

为58.72%、83.19%)具有更平衡的敏感度和特异度。

图1  SAP组与非SAP组患者的 HCAR水平四分位数的分组分布比较
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表2  HCAR四分位数与SAP风险相关性的单因素分析和多元logistic回归分析

组别 n SAP[n(%),n=68] 未调整OR(95%CI) P Ptrend 调整后OR(95%CI) P Ptrend

Q1组 141 1(1.5) 1(参考) - <0.001 1(参考) - <0.001

Q2组 140 8(11.8) 5.82(1.26~26.53) 0.024 - 4.11(0.87~19.47) 0.075 -

Q3组 141 14(20.6) 10.47(2.41~45.33) 0.002 - 5.22(1.13~23.76) 0.036 -

Q4组 141 45(66.2) 43.34(10.42~180.09) <0.001 - 17.74(4.05~77.82) <0.001 -

  注:-表示无此项。

图2  HCAR、A2DS2 评分、hs-CRP、Alb预测SAP
的ROC曲线分析

表3  ROC曲线中各指标的AUC比较

项目 AUC
AUC
差值

Z P

HCAR
 

vs.
 

A2DS2评分 0.810
 

vs.
 

0.798 0.012 0.866 0.384

HCAR
 

vs.
 

hs-CRP 0.810
 

vs.
 

0.780 0.030 5.147 <0.001

HCAR
 

vs.
 

Alb 0.810
 

vs.
 

0.742 0.068 2.142 <0.05

2.5 SAP组与非SAP组患者的早期临床结局比较

 SAP组与非SAP组患者的住院时间及3个月内再

发生缺血性卒中或短暂脑缺血发作的患者比例组间

比较,差异无统计学意义(P>0.05);SAP组的出院

时NIHSS评分、出院时 mRS评分、3个月时的 mRS
评分、3个月时的死亡率及3个月时的不良结局患者

比例均显著高于非SAP组,差异均有统计学意义

(P<0.001)。见表4。

2.6 HCAR与3个月临床结局的关系 针对3个月

时不良临床结局的发生情况,单因素分析结果显示,
较高的HCAR与不良临床结局具有显著相关性(未
调整OR:Q3

 

vs.
 

Q1为2.02,Q4
 

vs.
 

Q1为3.72,

Ptrend<0.001);多元logistic回归分析结果显示,Q4
组水平的 HCAR与不良临床结局具有显著相关性

(调整后OR:Q4
 

vs.
 

Q1为1.98,Ptrend=0.013)。针

对3个月时全因死亡的发生情况,单因素分析结果显

示,较高的 HCAR与3个月时全因死亡率具有显著

相关性(未调整OR:Q2
 

vs.
 

Q1为2.55,Q3
 

vs.
 

Q1
为3.61,Q4

 

vs.
 

Q1为8.58,Ptrend<0.001);多元lo-
gistic回归分析结果显示,达到 Q3以上水平 HCAR
的患者在3个月内具有更高的死亡风险(调整后OR:

Q3
 

vs.
 

Q1为2.63,Q4
 

vs.
 

Q1为3.75,Ptrend=
0.001)。见表5。

表4  SAP组与非SAP组患者的早期临床结局比较

项目 非SAP组(n=495) SAP组(n=68) Z/χ2 P
住院时间[M(Q1,Q3),d] 11(9~15) 12(8~17) 1.104 0.271
出院时NIHSS评分[M(Q1,Q3),分] 3(2~5) 10(3~18) 8.704 <0.001
出院时mRS评分[M(Q1,Q3),分] 1(1~3) 4(2~5) 8.708 <0.001
3个月时的mRS评分[M(Q1,Q3),分] 1(0~2) 6(2~6) 9.154 <0.001

3个月内再发生缺血性卒中或短暂脑缺血发作[是,n(%)] 9(1.8) 1(1.5) 0.082 0.827

3个月时的死亡率[是,n(%)] 41(8.3) 36(52.9) 100.995 <0.001

3个月时的不良结局[是,n(%)] 100(20.2) 47(69.1) 74.149 <0.001

表5  HCAR四分位数与3个月临床结局相关性的单因素分析和多元logistic回归分析

项目 n
3个月时临床

结局[n(%)]

未调整OR
(95%CI)

P Ptrend
调整后OR
(95%CI)

P Ptrend

不良结局(mRS
 

3~5分)

 Q1组 141 21(14.9) 1(参考) - <0.001 1(参考) - 0.013
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续表5  HCAR四分位数与3个月临床结局相关性的单因素分析和多元logistic回归分析

项目 n
3个月时临床

结局[n(%)]

未调整OR
(95%CI)

P Ptrend
调整后OR
(95%CI)

P Ptrend

 Q2组 140 33(23.6) 1.67(1.00~2.84) 0.052 - 1.48(0.86~2.55) 0.138 -

 Q3组 141 38(27.0) 2.02(1.23~3.37) 0.005 - 1.66(0.99~2.79) 0.067 -

 Q4组 141 56(39.7) 3.72(2.29~6.04) <0.001 - 1.98(1.16~3.38) <0.001 -

死亡(mRS
 

6分)

 Q1组 141 6(4.3) 1(参考) - <0.001 1(参考) - 0.001

 Q2组 140 14(10.0) 2.55(1.09~5.94) 0.033 - 2.10(0.87~5.03) 0.092 -

 Q3组 141 19(13.5) 3.61(1.59~8.20) 0.002 - 2.63(1.15~6.11) 0.026 -

 Q4组 141 38(27.0) 8.58(3.98~18.64) <0.001 - 3.75(1.63~8.62) 0.002 -

  注:-表示无此项。

3 讨  论

  相关研究表明,感染不仅是脑卒中的危险因素,
同时脑卒中后继发感染还是卒中本身预后的重要决

定性因素[16]。其中,SAP是最常见且通常难以有效

治疗的感染事件,可对AIS患者的临床结局产生重大

影响。SAP的早期检测和治疗有利于患者预后,且目

前关于SAP的治疗已有抗生素应用的相关共识指

南[17]。然而,几项评估预防性抗生素应用的随机试验

未表明,在 AIS患者中有明显收益[18]。虽然肺炎风

险评分如A2DS2 评分能够对SAP的发生作出预测,
但其某些评分项如吞咽困难等通常不能获得及时准

确的评估,因此部分高风险SAP患者识别的延迟在

很大程度上影响了SAP的整体预防和治疗效果[19]。
当前,作者需要找到一个相对量化性且方便、快捷、易
操作的评估方法,以实现及早且准确地预测SAP。

CRP由肝细胞在细胞因子IL-6的作用下合成,
是当前最易获取并已广泛使用的炎症标志物之一。

CRP可与血管内皮细胞上免疫球蛋白G的Fc受体

结合,促进细胞黏附分子、纤溶酶原激活物抑制剂、IL-
8、单核细胞趋化蛋白-1等的表达,对感染、创伤、坏死

等炎症反应具有级联放大作用,同时CRP水平变化

不受抗生素、免疫抑制剂等因素影响,具有较高的灵

敏度[20]。也有研究表明,CRP的增加与SAP的发展

有关[21]。hs-CRP与CRP仅在临床应用及释义方面

有所差异,但其本质为同一种物质。hs-CRP作为急

性时相蛋白,在感染早期其水平就显著升高,血清hs-
CRP可以区分低水平的炎症状态。有研究表明,hs-
CRP是中国AIS患者功能结果和死亡的独立预后标

志物[22]。本研究结果显示,SAP组患者的hs-CRP水

平显著高于非SAP组患者,表明并发SAP的脑卒中

患者炎症反应水平较高,提示高水平hs-CRP可能与

脑卒中患者发生SAP有关。然而,hs-CRP一直被作

为肺部感染较好的评估指标之一,但除细菌感染外,

其他非特异性炎症均可引起hs-CRP水平的升高,特
别是脑卒中本身可使hs-CRP水平升高,因此对感染

缺乏特异性。

Alb是肝实质细胞合成的一种多肽,是人体重要

的营养物质,在机体营养不良及慢性消耗性疾病发生

时,Alb可被不同组织细胞摄取,导致血清 Alb水平

降低。有研究发现,重症肺炎患者体内存在炎症反

应,机体处于高代谢状态,Alb消耗增加,进而导致患

者抵御炎症反应能力降低,影响患者的病情发展[23]。
另有研究表明,低清蛋白血症与感染(尤其是肺炎)风
险增加有关,血清Alb水平不仅是卒中患者独立的院

内肺炎预测指标,还与吸入性肺炎患者的死亡率有

关[24]。本研究结果显示,SAP组患者的 Alb水平显

著高于非SAP组,差异有统计学意义(P<0.05)。

HCAR作为hs-CRP/Alb比值,是一种可同时反

映机体炎症水平与营养状态的综合性指标,因其具有

便捷性、廉价性和实用性,已被广泛应用于各种重症

患者的预后评价。本研究中,SAP组患者的 HCAR
显著高于非SAP组,尤其在Q4组中,SAP的发生率

高达66.2%,充分表明并发SAP的AIS患者其炎症

水平与营养状态存在失衡;此外,logistic回归分析也

表明,在调整模型中HCAR为SAP的独立预测因子,
提示HCAR升高与SAP患者发病具有显著相关性,
可能对AIS并发SAP具有理想的预测价值。然而,
作为包括多项危险因素的 A2DS2 评分,其在SAP组

与非SAP组之间也存在显著差异,且ROC曲线分析

结果表明,HCAR与A2DS2 评分的AUC值均在0.8
左右,差异无统计学意义(P>0.05),表明该2项指标

均对AIS患者并发SAP具有可靠的预测价值。但

HCAR(敏感度和特异度分别为77.17%、73.44%)较

A2DS2 评 分 (敏 感 度 和 特 异 度 分 别 为 58.72%、

83.19%)具有更平衡的敏感度和特异度,加上 HCAR
在住院期间更易于使用,HCAR的临床应用效率会
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更高。
从早期 临 床 结 局 的 观 察 结 果 来 看,本 研 究 与

NAM等[3]和THE等[25]的研究结果不同,SAP组患

者的住院时间并未明显延长,可能是因为本研究未纳

入被ICU 收治的患者,这也可能是基线资料显示

SAP组吸烟饮酒史者比例不高的原因,此部分患者往

往病情更严重,住院时间也相对更长。SAP组患者的

NIHSS和mRS评分在出院时较高,但这并不意味着

其与SAP有关,因为SAP组患者入院时的NIHSS评

分也较高。此外,其他并发症如卒中进展、出血性转

化和继发性癫痫发作等也可能对出院时的病情严重

程度产生影响。SUDA等[26]的研究表明,卒中相关感

染是3个月不良功能结局和高死亡率的独立预测因

素。在本研究中,多元logistic回归分析结果显示,Q4
组水平的 HCAR与不良临床结局具有显著相关性

(调整后OR:Q4
 

vs.
 

Q1为1.98,Ptrend=0.013),达到

Q3以上水平 HCAR的患者在3个月内具有更高的

死亡风险(调整后OR:Q3
 

vs.
 

Q1为2.63,Q4
 

vs.
 

Q1
为3.75,Ptrend=0.001),表明HCAR可较高预测AIS
并发SAP患者的早期临床结局。

综上所述,入院时 HCAR水平较高的 AIS患者

更有可能在住院期间发生SAP,其早期临床结局也相

对更差,3个月时的不良结局发生率及死亡率较高。
因此,建议在AIS患者入院时尽早进行 HCAR检测,
并在住院期间密切关注 HCAR水平的变化,继而及

时选择需要干预的高危患者,最大限度地减少SAP
的发生并改善AIS患者的治疗结果。
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