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［摘要］ 　 目的　 探讨白蛋白与纤维蛋白原比值（ＡＦＲ）、血小板（ＰＬＴ）与淋巴细胞比值（ＰＬＲ）
对类风湿关节炎（ＲＡ）疾病活动度的预测价值。 方法　 回顾性纳入 ＲＡ 患者 １８０ 例，根据疾病活动

度将其分为低疾病活动度组（６１ 例）及中高疾病活动度组（１１９ 例）。 收集两组患者的一般临床资

料与实验室检查结果并进行组间比较。 采用单因素与多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析评估 ＲＡ 患者疾病

活动度的影响因素。 采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评估相关指标对 ＲＡ 患者疾病活动度的预测

价值。 结果　 低疾病活动度组患者 ＡＦＲ、ＢＭＩ、ＭＰＶ 均高于中高疾病活动度组，年龄、ＰＬＲ、ＲＦ、抗
ＣＣＰ 均低于中高疾病活动度组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ 回归分析，结果显示 ＰＬＲ 为 ＲＡ 患者中

高疾病活动度的独立危险因素，ＡＦＲ 为其独立保护因素（Ｐ ＜ ０． ０５）。 ＲＯＣ 曲线分析结果显示，
ＰＬＲ、ＡＦＲ 二者联合预测 ＲＡ 患者中高疾病活动度的曲线下面积（ＡＵＣ）为０． ９１４，均高于二者单独

预测（Ｐ ＜ ０． ０５）。 结论　 ＡＦＲ 及 ＰＬＲ 可作为预测 ＲＡ 疾病活动度的指标，联合两者比单独的预测

价值更高。
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　 　 类风湿关节炎（ＲＡ）是风湿免疫科常见的慢性自

身免疫性疾病，好发于 ４０ ～ ６０ 岁女性，主要表现为对

称性、多发性小关节炎，病理改变是滑膜炎，主要侵蚀

关节软骨及软骨下骨质，病情严重者出现关节畸形，影
响关节功能，甚至可出现关节外并发症如心脑血管、肺
间质性疾病［１］。 ＲＡ 的诊断过程包括临床症状观察、
实验室检查及影像学检查。 临床症状主要包括关节疼

痛及肿胀。 实验室检查包括类风湿因子（ＲＦ）、自身抗

体、Ｃ 反应蛋白（ＣＲＰ）、红细胞沉降率（ＥＳＲ）等指标。
上述指标的水平可反映病情活动度，动态评估治疗效

果。 但 ＣＲＰ、ＥＳＲ 在非特异性炎症状态时也会升高。
在其他自身免疫性疾病（如强直性脊柱炎）、肿瘤、感
染等情况下也可观察到水平升高［２⁃３］。 临床上通常使

用 ２８ 关节疾病活动度（ＤＡＳ２８）评分评估患者病情活

动度，由肿胀及压痛关节数、ＣＲＰ、ＥＳＲ 等组成。 最近

有研究发现，血常规指标、白蛋白、纤维蛋白原水平与

ＲＡ 疾病活动度相关［４］，相较于 ＤＡＳ２８ 评分中确定肿

胀及压痛关节数存在主观偏差，抗体检测对设备条件

提出较高要求，血常规、白蛋白、纤维蛋白原指标客观，
对实验室设备要求更为简单。 因此作为早期对疾病活

动度的预测指标性价比更高。 现联合血小板（ＰＬＴ）与
淋巴细胞比值 （ ＰＬＲ）、白蛋白与纤维蛋白原比值

（ＡＦＲ）与 ＲＡ 的疾病活动度的研究资料相对较少，故
本研究回顾性分析 ＲＡ 患者疾病活动度与 ＰＬＲ 及

ＡＦＲ 之间存在的相关性，评估两者对 ＲＡ 患者疾病活

动度的早期诊断价值。

对象与方法

１． 对象：回顾性纳入 ２０１９ 年 １０ 月 ～ ２０２４ 年 １０ 月

在我院收治的 １８０ 例 ＲＡ 患者，其中男 ３７ 例、女 １４３ 例，
年龄 ２７ ～ ８８ 岁，平均年龄（６３． ４７ ± １１． ０１）岁。 纳入标

准：（１）均符合 ２０１０ 欧洲抗风湿病联盟 ／美国风湿病学

会（ＡＣＲ ／ ＥＵＬＡＲ） ＲＡ 诊断标准［５］；（２）年龄≥１８ 岁；
（３）住院资料完整。 排除标准：（１）合并其他自身免疫

性疾病、恶性肿瘤、血液系统疾病；（２）合并严重心脑

血管疾病、甲状腺功能异常；（３）半年内有输血史、严
重肝脏、肾脏疾病史；（４）妊娠及哺乳期；（５）处于急性

或慢性感染期。 本研究经我院伦理委员会审核批准

（２０２４ＫＹ１１０５⁃０３）
２． 方法：收集所有患者的一般临床资料与实验室

检查结果，包括性别、年龄、ＡＦＲ、ＰＬＲ、ＢＭＩ、平均 ＰＬＴ
体积（ＭＰＶ）、ＰＬＴ 分布宽度（ ＰＤＷ）、ＡＳＴ、ＡＬＴ、肌酐

（Ｃｒ）、类风湿因子（ＲＦ）、抗环瓜氨酸肽抗体（抗 ＣＣＰ）、
ＲＡ 病程、糖皮质激素与生物制剂使用情况。 采用

ＤＡＳ２８ 评分量表［５］ 评估疾病活动度，其算法公式为：

ＤＡＳ２８ ＝ ０． ５６ × √ＴＪＣ２８ ＋ ０． ２８ × √ＳＩＣ２８ ＋ ０． ７０ ×
Ｉｎ（ＥＳＲ） ＋ ０． ０１４ × ＧＨ。 ＴＪＣ２８ 表示压痛关节数，
ＳＪＣ２８ 表示存在肿胀关节数，ＧＨ 表示总体健康评分。
根据 ＤＡＳ２８ 评分将所有患者划分为低疾病活动度组

（ＤＡＳ２８ 评分≤３． ２ 分，６１ 例）及中高疾病活动度组

（ＤＡＳ２８ 评分 ＞ ３． ２ 分，１１９ 例）。
３． 统计学处理：应用 ＳＰＳＳ ２７ 软件进行统计分析。

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；非正态分布的计量资料以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，组
间比较采用非参数检验；计数资料以例数和百分比表

示，组间比较采用 χ２ 检验。 采用单因素与多因素

ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评估 ＲＡ 患者疾病活动度的影响因素。
采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评估相关指标对 ＲＡ
患者疾病活动度的预测价值。 以 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异具

有统计学意义。

结　 　 果

１． 两组患者一般临床资料与实验室检查结果比

较：低疾病活动度组患者 ＡＦＲ、ＢＭＩ、ＭＰＶ 均高于中高

疾病活动度组，年龄、ＰＬＲ、ＲＦ、抗 ＣＣＰ 均低于中高疾

病活动度组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 两组患者其余资料比较差异

均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 见表 １。
　 　 ２． ＲＡ 患者中高疾病活动度的影响因素分析：将
表 １ 中具有统计学意义的年龄、ＡＦＲ、ＰＬＲ、ＢＭＩ、ＭＰＶ、
ＲＦ、抗 ＣＣＰ 作为自变量，以 ＲＡ 患者疾病活动度为因

变量（低疾病活动度：０，中高疾病活动度：１），采用单

因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ 回归分析筛选出可预测 ＲＡ 疾病活动度的

因子，调整年龄等混杂因素，进一步行多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析，结果显示 ＰＬＲ 为 ＲＡ 患者中高疾病活动度

的独立危险因素，ＡＦＲ 为其独立保护因素（Ｐ ＜ ０． ０５）。
见表 ２。

表 ２　 影响 ＲＡ 患者中高疾病活动度的多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析结果

因素 β 值 Ｓ． Ｅ． Ｗａｌｄ χ２ Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ ＣＩ

ＭＰＶ －０． ０２９ ０． １８４ ０． ０２６ ０． ８７３ ０． ９７１ ０． ６７８ ～ １． ３９２
ＰＬＲ ０． ０２２ ０． ００５ １７． ８１５ ０． ００１ １． ０２３ １． ０１２ ～ １． ０３３
ＡＦＲ － ０． ３７９ ０． ０７４ ２５． ９４５ ０． ００１ ０． ６８６ ０． ５９４ ～ ０． ７９３
ＢＭＩ － ０． ０２５ ０． ０７４ ０． １７０ ０． ６８０ ０． ９７５ ０． ８６６ ～ １． ０９９
ＲＦ ０． ００１ ０． ００１ ０． ２０４ ０． ６５２ １． ０００ ０． ９９９ ～ １． ００２
抗 ＣＣＰ ０． ００１ ０． ００１ ０． ２４０ ０． ６２４ １． ０００ ０． ９９９ ～ １． ００１

　 　 ３． ＡＦＲ、ＰＬＲ 对 ＲＡ 患者疾病活动度的预测价值

分析：ＲＯＣ 曲线分析结果显示，ＰＬＲ、ＡＦＲ 二者联合预

测 ＲＡ 患者中高疾病活动度的曲线下面积（ＡＵＣ）为

０． ９１４，均高于任意一者单独预测（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见图 １、
表 ３。
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表 １　 两组患者一般临床资料与实验室检查结果比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
性别

（男 ／ 女）
年龄

（岁，􀭰ｘ ± ｓ）
ＢＭＩ

（ｋｇ ／ ｍ２）
ＡＦＲ

（􀭰ｘ ± ｓ） ＰＬＲ ＭＰＶ
（ｆＬ，􀭰ｘ ± ｓ）

ＰＤＷ
（ｆＬ）

ＡＳＴ
（Ｕ ／ Ｌ）

低疾病度活动组 ６１ ９ ／ ５２ ６１． ６２
（５９． ２３，６４． ０２）

２３． ８３
（２２． ９０，２５． ００） １３． ３１ ±４． ３１ １２３． ２１

（１１９． ８４，１７５． ９８） １１． １１ ±１． ３９ １５． ７０
（１１． ２６，２６． ７１）

１９． ６０
（１９． ６９，２６． ５８）

中高疾病活动度组 １１９ ２８ ／ ９１ ６４． ４２
（６２． ３０，６６． ５４）

２３． ４９
（２２． ３８，２３． ７５） ８． １４ ±２． ７２ １８０． ２５

（１９６． ８２，２４８． ６５） １０． ５４ ±１． ４２ １５． ８０
（１４． ４６，１５． ２１）

１８． ７０
（１８． ６３，２２． １９）

χ２ ／ ｚ ／ ｔ 值 １． ９０２ ２． １５１ １． ４１２ ８． ５２９ ４． ５９８ ２． ５３７ － ０． ４９３ １． ３５６
Ｐ 值 ０． １６８ ０． ０３１ ０． ０３１ ０． ００１ ０． ００１ ０． ０１２ ０． ６２２ ０． １８０

组别 例数
ＡＬＴ

（Ｕ ／ Ｌ）
Ｃｒ

（μｍｏｌ ／ Ｌ）
ＲＦ

（ＩＵ ／ ｍｌ）
抗 ＣＣＰ

（ＲＵ ／ ｍｌ）
ＲＡ 病程
（年）

糖皮质激素
［例，（％ ）］

生物制剂
［例，（％ ）］

低疾病活动度组 ６１ １６． ６５
（１９． ６１，３０． ７３）

５６． ８５
（５５． ８４，６３． ９４）

３９． ４５
（６３． ４９，１５６． ９５）

３００． ００
（２５０． ６７，４６０． ３９）

５． ００
（７． ４１，１３． ０５） １４（２２． ９５） ２（３． ２８）

中高疾病活动度
组

１１９ １６． ４０
（１６． ９７，２１． １８）

５８． ００
（６２． ２１，７４． ８７）

９９． ３５
（１８２． ３１，３０６． ０２）

４００． ００
（４７６． １９，６５３． ８０）

５． ００
（６． ４０，９． ９４） ３９（３２． ７７） １０（８． ４０）

χ２ ／ ｚ ／ ｔ 值 １． ５７５ ０． ３７７ ２． ９２５ ３． ８２４ １． ５１８ １． ８７３ １． ７０２
Ｐ 值 ０． ２６６ ０． ９３４ ０． ０２７ ０． ００７ ０． ２９３ ０． １７１ ０． １９２

图 １　 ＡＦＲ、ＰＬＲ 预测 ＲＡ 患者

中高活动度疾病的 ＲＯＣ 曲线

表 ３　 ＡＦＲ、ＰＬＲ 预测 ＲＡ 疾病中高活动度的 ＲＯＣ 曲线分析结果

指标 ＡＵＣ ９５％ ＣＩ 最佳
截断值

敏感度
（％ ）

特异度
（％ ） Ｐ 值

ＡＦＲ ０． ８３８ ０． ７７２ ～ ０． ９０３ １３． ０７ ９３． ２８ ６５． ５７ ０． ００１
ＰＬＲ ０． ８２１ ０． ７６１ ～ ０． ８８０ １４６． ４７ ７２． ２７ ８５． ２５ ０． ００１
二者联合 ０． ９１４ ０． ８７６ ～ ０． ９５３ － ６８． ９１ ９８． ３６ ０． ００１

讨　 　 论

ＲＡ 可累及多关节，破坏关节周围软骨，侵蚀骨

质，治疗不及时会致病情加重，造成不可逆的骨质破坏

病理改变，同时引起关节外损害，如肺间质病变，累及

心脏出现心包炎，影响患者生命质量［６⁃７］。 我国 ＲＡ 患

者在诊断后 ５ 年内、５ ～ １０ 年、１０ ～ １５ 年及 １５ 年后的

致残率依次为 １８． ６％ 、４３． ５％ 、４８． １％ 、６１． ３％ ［８］。 目

前无法根治 ＲＡ，因此早期发现尤为重要，有助于患者

及时进行治疗，进一步改善患者的生活质量及预后。
白蛋白反应了肝脏合成功能，而纤维蛋白原则与

血栓形成密切相关，纤维蛋白原水平升高，刺激微血栓

形成，凝血因子不断被消耗，延长活化部分凝血活酶时

间与凝血酶原时间，导致凝血⁃纤溶系统进一步异

常［９］。 有研究提出 ＲＡ 患者 ＡＦＲ 降低，疾病活动度更

高［１０］。 当患者机体处于慢性炎症状态时，白蛋白减少

而纤维蛋白原升高，当机体处于营养不良状态时，白蛋

白和纤维蛋白原水平均下降。 因此联合两者的 ＡＦＲ
相比任意单一指标可更好地预测疾病活动度［１１］。 这

与本研究中，中高疾病活动组患者 ＡＦＲ 比低疾病活动

组明显降低相符合。 本研究中多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分

析结果显示 ＡＦＲ 为 ＲＡ 患者中高疾病活动度的独立

保护因素。 同样谢丽清［１２］ 等的研究中发现，ＡＦＲ 与

ＤＡＳ２８ 评分呈现显著负相关，可作为 ＲＡ 发生的独立

危险因素。
当 ＲＡ 患者机体处于炎症状态时，巨核细胞释放

ＰＬＴ 促进凝血，ＰＬＴ 可通过释放前列腺素等炎性细胞

因子及促进血管通透性刺激滑膜炎的形成［１３⁃１４］，激活

成纤维细胞诱导、迁移及增殖，导致关节损伤。 而 ＲＡ
患者炎症反应期存在多种炎性因子，促进 ＰＬＴ 刺激因

子 ＩＬ⁃１１ 分泌，促使 ＰＬＴ 生成。 在 ＰＬＴ 与单核巨噬细

胞、Ｔ 细胞相互作用之下，ＩＬ⁃１、巨核细胞趋化因子 ＩＬ⁃６
等炎性细胞因子不断释放，ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路被激

活，更多的 ＰＬＴ 被激活［１５⁃１６］。 ＩＬ⁃６ 进一步影响 Ｂ 细胞

的增殖及辅助 Ｔ 细胞的分化，参与关节损伤的过

程［１７］。 淋巴细胞在炎症关节处不断积聚及 ＲＡ 患者

淋巴细胞凋亡增加造成外周血中淋巴细胞减少［１８］，当
ＰＬＴ 计数增加，淋巴细胞计数减少，这解释了中高疾病

活动度 ＲＡ 患者 ＰＬＲ 更高的原因。 一项 Ｍｅｔａ 分析提

示 ＰＬＲ 能判断 ＲＡ 患者处于疾病活动状态［１９］。 几项

研究中发现高疾病活动度患者中性粒细胞计数与淋巴

细胞计数比值（ＮＬＲ）、ＰＬＲ 均高于低疾病活动组或对

照组［２０⁃２３］，且 ＲＡ 患者上述指标与基于 ＣＲＰ 的 ＤＡＳ２８
（ＤＡＳ２８⁃ＣＲＰ）评分均呈正相关［２４］。

当 ＰＬＲ 升高时，往往提示 ＲＡ 患者自身免疫反应
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更强，疾病活动度更高［２５］。 这与本研究中低疾病活动

度组患者 ＰＬＲ 高于中高疾病活动度组的结果也是相

符的。 在唐娟等［２６］ 的研究中发现，ＲＡ 患者 ＰＬＲ 与健

康个体相比显著升高，与基线水平相比，使用托法替尼

治疗 ６ 个月后 ＲＡ 患者患者 ＰＬＲ 表现了显著降低趋

势，提示托法替尼通过阻断 Ｊａｎｕｓ 激酶（ＪＡＫ） ／信号转

导与转录激活因子（ＳＴＡＴ）信号，在调节疫细胞活化和

促炎细胞因子分泌中起重要作用。 使用肿瘤坏死因子

α 抑制剂治疗 ＲＡ 患者，发现治疗后的 ＰＬＲ 和 ＮＬＲ 显

著低于治疗前值（Ｐ ＜ ０． ００１）；ＲＡ 病情得到控制后，
ＰＬＲ 数值降低，从而反映了 ＰＬＲ 与 ＲＡ 病情活动度呈

正相关的趋势［２７］。
综上所述，ＰＬＲ、ＡＦＲ 与疾病活动程度有紧密联

系，联合两者有助于进一步提高对 ＲＡ 患者疾病活动

度的预测价值，但考虑到 ＲＡ 患者病情严重才会选择

住院，因此也存在于单研究中心的情况下，中重度疾病

活动组患者例数比低疾病活动组多的实际情况，本研

究同样存在着总样本量不足的情况，这也给未来研究

提出了加大研究纳入患者例数的要求。
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