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!!摘!要"目的!探讨膝骨关节炎"TZ,#患者血清及关节液中血小板反应蛋白&*")/1&*#&):==样受体6
")-8&6#水平变化及意义$方法!选取上海市嘉定区中心医院!"*2年0月至!"!!年!月收治的2!例TZ,
患者作为观察组!另选取同期在该院体检的健康成年人#!例作为对照组$比较两组血清和关节液中肿瘤坏死
因子&%")%̂&%#&白细胞介素"_-#&*+&)/1&*&)-8&6水平'观察两组血清及关节液中 )%̂&%&_-&*+&)/1&*&

)-8&6水平与TZ,病情严重程度的相关性!分析)/1&*&)-8&6诊断TZ,的临床价值$结果!观察组血清
和关节液中)%̂&%&_-&*+&)/1&*&)-8&6水平均明显高于对照组"!%"4"0#$观察组血清及关节液中)%̂&%&

_-&*+&)/1&*&)-8&6水平随T@==NG@<&-;KG@<C@"T&-#分级升高而升高!不同 T&-分级间)%̂&%&_-&*+&)/1&
*&)-8&6水平比较!差异均有统计学意义"!%"4"0#$观察组血清和关节液中)%̂&%&_-&*+&)/1&*&)-8&6各
因子间呈正相关"!%"4"0#!且血清和关节液中)%̂&%&_-&*+&)/1&*&)-8&6与患者T&-分级呈正相关"!%
"4"0#$血清)/1&*&)-8&6诊断TZ,的灵敏度&特异度分别为"42*#&"4339和"43!+&"43+#!最佳截断值分
别为!694!+"&04"3"<N%L-'关节液中 )/1&*&)-8&6诊断 TZ,的灵敏度&特异度分别为"4263&"42#9和

"4232&"42"+!最佳截断值分别为!#24960&64+!"<N%L-$结论!血清及关节液中)/1&*&)-8&6可作为TZ,
临床诊断和病情评估的潜在标志物!均具有较高的诊断效能!且血清)/1&*&)-8&6检测创伤更小&成本更低!
更易被患者接受$
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!!膝骨关节炎$TZ,%是骨关节炎的重要类型#约占
所有骨关节炎的3"5#且好发于中老年人群#TZ,患
者关节软骨退行性变化'骨质明显增生#且伴有骨滑
膜炎症#该病属于临床骨科常见的慢性炎症性疾
病**&!+)近些年#随着我国人口老龄化的加剧#TZ,
已经成为我国中老年人群致残的主要骨科疾病)目
前#TZ,发病机制尚未完全明确#但多项研究显示#
多种细胞因子如白细胞介素$_-%家族等均参与TZ,
的发生'发展*#&0+)):==样受体家族可有效调节机体
非特异性免疫#):==样受体6$)-8&6%是):==家族的
重要成员#)-8&6是&型跨膜蛋白受体#参与多种炎
症性疾病的发生)近年来研究显示#)-8&6通过刺激
炎症介质分泌'诱导细胞自噬等多种途径参与 TZ,
的发生和进展*+&9+)血小板反应蛋白&*$)/1&*%是一
种细胞外基质糖蛋白#具有调节血小板聚集'促进血
栓形成及血管新生等多种生物学功能#参与各种组织
损伤'病变引起的炎症反应#在TZ,患者血清中可检
测到)/1&*水平异常*3+)但由于 )-8&6')/1&*在

TZ,患者血清及关节液中的水平及其与病情的关系
尚未完全明确#基于此#本文探讨了)/1&*')-8&6水
平与TZ,的关系#以期为早期识别及指导临床诊治
提供依据#现将结果报道如下)

$!资料与方法

$4$!一般资料!回顾性分析上海市嘉定区中心医院
$以下简称本院%!"*2年0月至!"!!年!月收治的2!
例TZ,患者的临床资料#并将其作为观察组#另选取
同期在本院体检的健康成年人3"例作为对照组)观
察组中男69例#女60例(年龄#2"+!岁#平均
$60403f+46#%岁(体质量指数$U$_%!*4"#"!+46!
QN"L!#平均$!#4!!f*402%QN"L!(病程*"3年#平
均$642+f*4+3%年)对照组中男6"例#女6"例(年
龄#0"+0岁#平均$6+4"#f+430%岁(U$_!*469"
!+4*6QN"L!#平均$!#4"#f*466%QN"L!)两组研究
对象性别'年龄'U$_比较#差异均无统计学意义
$!$"4"0%#具有可比性)本研究通过本院医学伦理
委员会批准)

$4/!纳入及排除标准!纳入标准!$*%符合中华医学
会骨科学分会制订的1骨关节炎诊治指南$!""9年
版%2*2+中关于TZ,的诊断标准($!%临床病历资料完
整($#%相关实验室检查资料完整)排除标准!$*%合
并膝关节肿瘤'类风湿关节炎'强直性脊柱炎者等(
$!%有膝关节手术史者($#%严重骨质疏松者($6%伴有
局部或全身炎症'感染及其他自身免疫性疾病者($0%
就诊前*个月内有糖皮质激素使用史者)

$4'!方法!采集所有受试者肘静脉血约0L-#待其
自行凝固后以#"""G"LD<离心!"LD<#取上清液备
用)采用双抗体夹心酶联免疫吸附试验$X-_/,%检
测血清肿瘤坏死因子&%$)%̂&%%'_-&*+')/1&*')-8&
6水平#试剂盒购自上海联硕生物科技有限公司)观
察组患者局部麻醉后抽取关节液约!L-#置于X'管
中待测)对照组采用奖励式招募的方法招募自愿抽
取关节液者#抽取其关节液*"!L-#置于X'管中待
测)采用X-_/,检测关节液中 )%̂&%'_-&*+')/1&
*')-8&6水平#试剂盒购自上海联硕生物科技有限公
司#干性穿刺者不进行相关检测和结果分析)

$41!观察指标!$*%比较两组受试者血清及关节液
中)%̂&%'_-&*+')/1&*')-8&6水平)$!%比较不同

T@==NG@<&-;KG@<C@$T&-%分级**"+患者血清及关节液

中)%̂&%'_-&*+')/1&*')-8&6水平)"级!正常(&
级!关节间隙可疑狭窄#可有骨赘(#级!关节间隙可
疑狭窄且有明确骨赘('级!影像可见关节间隙明显
狭窄伴中度骨赘#软骨下骨部分硬化#可疑畸形()
级!影像可见关节间隙明显狭窄伴巨大骨赘#软骨下
骨严重硬化#明确畸形)$#%分析血清及关节液中

)%̂&%'_-&*+')/1&*')-8&6各因子间及各因子与

TZ,病情严重程度的相关性)$6%分析 )/1&*'

)-8&6诊断TZ,的临床价值)

$42!统计学处理!采用/1//!!4"统计软件进行数
据分析)符合正态分布的计量资料以Kf4表示#两
组间比较采用独立样本<检验#多组间比较采用单因
素方差分析#组间两两比较采用-/.&<检验(计数资
料以 例 数 或 百 分 率 表 示#采 用 !! 检 验(采 用
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/'@;GL;<相关分析血清及关节液中 )%̂&%'_-&*+'

)/1&*')-8&6与TZ,病情严重程度的相关性(采用

1@;GH:<相关分析TZ,患者血清及关节液中各因子
间的相关性(绘制受试者工作特征曲线$8Z(曲线%
分析)/1&*')-8&6诊断TZ,的临床价值)以!%
"4"0为差异有统计学意义)

/!结!!果

/4$!两组患者血清和关节液中)%̂&%'_-&*+')/1&
*')-8&6水平比较!对照组有0+例受试者参与关节
液测定#其中!6例受试者出现干性穿刺或关节液采
样量较少未进入结果分析#最终#!例受试者进行关
节液相关因子测定与结果分析)观察组患者血清和
关节液中)%̂&%'_-&*+')/1&*')-8&6水平均明显高
于对照组$!%"4"0%)见表*)

/4/!观察组不同 T&-分级患者血清及关节液中

)%̂&%'_-&*+')/1&*')-8&6水平比较!观察组患者
血清及关节液中)%̂&%'_-&*+')/1&*')-8&6水平随

T&-分级升高而升高#不同 T&-分级间 )%̂&%'_-&
*+')/1&*')-8&6水平比较#差异有统计学意义$!%
"4"0%)见表!)

/4'!观察组血清及关节液中各因子间的相关性!观
察组血清和关节液中)%̂&%'_-&*+')/1&*')-8&6各
因子间呈正相关$!%"4"0%)见表#)

/41!血清及关节液中各因子与 TZ,病情严重程度
的相关性!血清和关节液中 )%̂&%'_-&*+')/1&*'

)-8&6与T&-分级呈正相关$!%"4"0%)见表6)

/42!血清及关节液中 )/1&*')-8&6诊断 TZ,的
临床价值!血清 )/1&*')-8&6诊断 TZ, 的灵敏
度'特异度分别为"42*#'"4339和"43!+'"43+##最佳
截断值分别为!694!+"'04"3"<N"L-(关节液 )/1&
*')-8&6诊断TZ,的灵敏度'特异度分别为"4263'

"42#9和"4232'"42"+#最佳截断值分别为!#24960'

64+!"<N"L-)见表0'图*)

表*!!两组患者血清和关节液中)%̂&%(_-&*+()/1&*()-8&6水平比较#Kf4$

组别 '
)%̂&%$'N"L-%

血清 关节液

_-&*+$'N"L-%

血清 关节液

)/1&*$<N"L-%

血清 关节液

)-8&6$<N"L-%

血清 关节液

对照组 #! 040*f*4"" 9496f*4+9 34!!f*466 *!4*2f!4!+ !*#4"6f#+4++ !!24*"f6*40" 64!*f"4++ #4+0f"49*

观察组 2! 0*4!3f*04+# +*40#f*046# 034!+f*+46# +346"f*+4"+ #"+42#f0+4#! #0*46#f0*4+9 **402f#429 *6406f64*6

< !+4*#0 *24+#+ !94*6* *24+90 *!4960 *!4"26 *040"9 *6406"

! %"4""* %"4""* %"4""* %"4""* %"4""* %"4""* %"4""* %"4""*

表!!!观察组不同T&-分级患者血清及关节液中)%̂&%(_-&*+()/1&*()-8&6水平比较#Kf4$

项目 '
)%̂ %̀$'N"L-%

血清 关节液

_- *̀+$'N"L-%

血清 关节液

&级 *# !+469f64!2 #34##f#460 ##4!#f+423 6649#f+4*2

#级 !* 6!4!!f+4!3. 0*4#f+406. 60490f94"0. 004#0f9403.

'级 #! 0!49#f+4##./ +043f*"430./ +#4"3f949!./ 9#43!f94#2./

)级 !+ +24!!f3406./0 9+4*0f34*9./0 9642+f34#"./0 364"2f3432./0

D *"3!4233 #2"49#* 2264+06 0*"46"#

! %"4""* %"4""* %"4""* %"4""*

项目 '
)/1̀ *$<N"L-%

血清 关节液

)-8 6̀$<N"L-%

血清 关节液

&级 *# !62492f#949" !3!430f!!4!+ 04*#f*469 +4#6f*4"3

#级 !* !90493f0#4+9. #*640#f#*49#. **46*f*423. *6462f!4#2.

'级 #! #!640"f!+432./ #+04*9f#94*6./ *!402f!4+0./ *0402f!402./

)级 !+ ##24"0f+"4+3./0 #234+!f!3402./0 *64!0f!4+!./0 *94#3f!4"6./0

D +946"2 *"+4*#+ *2!40*# !#*4**+

! %"4""* %"4""* %"4""* %"4""*

!!注!与&级比较#.!%"4"0(与#级比较#/!%"4"0(与'级比较#0!%"4"0)

表#!!血清及关节液中)%̂&%(_-&*+()/1&*()-8&6因子间的相关性分析
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来源 指标
_-&*+

; !

)/1&*

; !

)-8&6

; !

血清 )%̂&% "42+3 %"4""* "499# %"4""* "43+6 %"4""*

_-&*+ "49+! %"4""* "430# %"4""*

)/1&* "4+20 %"4""*

关节液 )%̂&% "4266 %"4""* "436! %"4""* "4396 %"4""*

_-&*+ "4303 %"4""* "4399 %"4""*

)/1&* "4920 %"4""*

表6!!血清及关节液中)%̂&%(_-&*+()/1&*()-8&6因子与T&-分级的相关性分析

来源
)%̂&%

; !

_-&*+

; !

)/1&*

; !

)-8&6

; !

血清 "42#* %"4""* "42!2 %"4""* "492! %"4""* "43!! %"4""*

关节液 "42!# %"4""* "42#6 %"4""* "4329 %"4""* "430" %"4""*

表0!!血清及关节液中)/1&*()-8&6诊断TZ,的临床价值

来源 指标 ,]( 灵敏度 特异度 最佳截断值$<N"L-% 205"G

血清 )/1&* "42!" "42*# "4339 !694!+" "439!""42+3

)-8&6 "42!6 "43!+ "43+# 04"3" "4393""42+2

关节液 )/1&* "42+2 "4263 "42#9 !#24960 "426!""4220

)-8&6 "4233 "4232 "42"+ 64+!" "4296"*4"""

!!注!,为血清)/1&*')-8&6诊断TZ,的8Z(曲线(U为关节液)/1&*')-8&6诊断TZ,的8Z(曲线)

图*!!血清及关节液中)/1&*()-8&6诊断TZ,的8Z(曲线

'!讨!!论

TZ,主要以膝关节软骨退行性改变及继发性骨
质增生为临床特征#膝关节疼痛'僵硬'关节畸形是其
主要临床表现#多见于中老年人#致残率高*!#**+)

TZ,的发生及发展涉及多种代谢如氨基酸'细胞因
子'脂类等#所产生的标志物对TZ,的诊断'病情及
预后评估等有重要意义**!+)炎症因子在 TZ,病情
进展中发挥重要作用#_-家族'肿瘤坏死因子等致炎
因子在TZ,病情进展中的变化#其中_-&*+')%̂&%
被认为是TZ,发病的关键因素#且在 TZ,患者滑

液'滑膜'软骨和软骨下层均监测到_-&*+水平明显升
高**#+)刘伟乐等**6+研究证实_-&*+与T&-等级呈明
显正相关#且具有较高的诊断效能#与本研究结果一
致)此外#)%̂&%可诱导一氧化氮'前列腺素X!'_-&
+'_-&3表达#诱导并促进TZ,的发生和进展))%̂&

%同样被证实可作为评估和诊断TZ,的重要生物学
指标**0&*++#本研究结果显示#观察组血清及关节液

)%̂&%'_-&*+水平均高于对照组#且二者与T&-分级
呈明显正相关#与现有研究结果一致)

)/1&*属于血小板反应蛋白家族#具有组织修

&!+!*& 检验医学与临床!"!#年0月第!"卷第2期!-;J$@I(=D<!$;>!"!#!R:=4!"!%:42



复'调节细胞黏附和迁移'促进血管生成'促进血小板
聚集等广泛的生理功能**9+)正常生理情况下#)/1&*
水平较低#若机体有某种病变或受到损伤引起炎症反
应后#其组织及血液中)/1&*水平可急剧增加**3&*2+)
本研究结果显示#观察组血清及关节液中)/1&*水平
均高于对照组#且随着 T&-分级的升高#)/1&*水平
明显上升#提示血清及关节液中)/1&*水平对 TZ,
患者诊断具有一定的作用)本研究还发现#患者血清
及关节液中 )/1&*水平与 T&-分级呈明显正相关#
与)%̂&%'_-&*+水平同样呈正相关#提示随着 TZ,
病情的发展#血清及关节液中)/1&*水平呈逐渐升高
的趋势#分析原因与)/1&*")[̂&+*信号通路通过激
活)[̂&+*刺激机体发生炎症反应相关联

*!"+)

):==样受体属于跨膜蛋白受体#可特异性启动自
身免疫反应进而参与多种疾病的发生*!*+)本研究结
果显示#观察组血清及关节液中 )-8&6水平均高于
对照组#说明血清及关节液中 )-8&6水平具有作为

TZ,临床诊断标志物的潜在价值)同样#)-8&6水
平随 T&-分级升高而上升#与 T&-分级呈明显正相
关#与)%̂&%'_-&*+水平同样呈正相关#推测是因为

)-8&6的信号转导通路激活了软骨分解酶类及多种
炎症因子如_-&*+'基质金属蛋白酶$$$1H%等的释
放#进而导致或加重患者软骨代谢异常诱发或促进

TZ,*!!+)
本研究通过8Z(曲线评判患者血清和关节液中

)/1&*')-8&6水平诊断TZ,的效能发现#关节液中

)/1&*')-8&6诊断TZ,的效能明显高于血清#考虑
与关节间隙直接的炎症反应和渗出关系密切)但关
节穿刺作为有创手段在患者关节积液并不十分明显

的情况下#穿刺不仅会增加局部疼痛等不适感#而且
存在损伤关节内部组织的风险#加之患者恐惧心理#
关节穿刺抽取关节液用于早期诊断TZ,的方法恐难
普及)现研究已证实#包括#型胶原羧基末端肽'

$$1H在内的多种细胞因子等标志物可从骨和关节
进入外周血液循环#故血清标志物用于早期诊断和评
估TZ,病情严重程度具有更明显的优势)并且本研
究结果显示#患者血清 )/1&*诊断 TZ,的灵敏度'
特异度分别为"42*#'"4339#最佳截断值为!694!+
<N"L-#与王威威等*!#+研究报道结果相近#一定程度
上显示了本研究结果的可靠性)此外#本研究 8Z(
曲线分析结果提示#血清 )/1&*')-8&6水平在诊断

TZ,和评估病情严重程度中同样具有较高的诊断效
能#并且创伤更小'成本更低#更易被患者接受)

综上所述#血清及关节液中 )/1&*')-8&6水平
可作为TZ,临床诊断和病情评估的潜在标志物#均

具有较高的诊断效能#且血清 )/1&*')-8&6检测创
伤更小'成本更低#更易被患者接受)
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