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胫骨高位截骨术后血小板 4)<;=的表达水平

及临床意义

陈居海

!淄博博山区中医院骨一科"山东 淄博
!>>?"" @ 4+):

#

A3B(6*C$D8&E8!D7B04

$

!摘要" 目的!探讨外侧闭合胫骨高位截骨术对膝关节活动功能恢复的影响及意义" 方法!自
!"8F

年
!

月至

8!

月#选择初次接受胫骨高位截骨术治疗的
CF

例膝骨关节炎患者作为观察组$男
&D

例$女
%!

例$年龄
>>GC%

%

D8HCFI

D7%$

&岁'病程
DG!&

%

8D7>!I&7!>

&个月'

J6::K.6*LM+N.6*B6

%

JLM

&分级$

!

级
%D

例$

"

级
&!

例( 另选取
!O

例健康人作为

健康组$男
8%

例$女
C

例$年龄
>DPC%

%

D?QF$ICQ8!

&岁( 比较观察组和健康组的外周血
4)<L8&D

相对表达量( 同时对观

察组患者进行
D

个月的随访$将随访期间膝关节活动功能恢复正常或较术前明显改善的患者纳为有效组'而膝关节功

能未有明显改善或呈加重趋势的患者纳为无效组( 分析有效组和无效组的临床资料及血清
4)<L8&D

相对表达量和白

细胞介素
LD

%

)*/6.:63R)*LD

$

SMLD

&的表达水平( 结果!观察组
4)<L8&D

相对表达量高于健康组%

!T%QC&$

$

"UOQO>

&( 随访

D

个月结果显示$无效组
8>

例%

8$Q!%V

&$有效组
D%

例%

FOQCCV

&(有效组的血清
4)<L8&D

相对表达量和
SMLD

表达水平

均低于无效组%

"UOQO>

&(

<-'

曲线分析及最大约登指数计算出血清
4)<L8&D

)

SMLD

指标最大曲线下面积*

+.6+ 3*W6.

B3.X6

$

=Y'

&分别为
OQF>$

)

OQCO!

'其截断值分别为
OQ$F

*灵敏度
TFDQ%OV

$特异度
T$%Q!OV

&和
8C>QD>

*灵敏度
TC!QFOV

$

特异度
TD$Q>OV

&(结论!血清
4)<L8&D

表达水平呈上升趋势$调控软骨细胞分化(监测患者术后的
4)<L8&D

指标$对预

测患者术后骨关节活动功能恢复状况具有参考价值(

!关键词" 截骨术' 膝关节' 骨性关节炎$膝' 细胞因子类

中图分类号#

<DF&Q%

!"#

#

!"#!$$"" Z [Q)\\*Q8OO%LOO%&Q!O!8QO$QOOF

开放科学#资源服务$标识码#

"$#%

$#
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67 80!)63*.9+:1

"

;61)*5 <+1!0+:! =613+!*> 67 -0*9+!+65*> ?)+5.1. @.9+:+5.

"

A+B6 !>>OOO

"

C)*5965D

"

?)+5*

9=$>79?> ";@*15,A*

#
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R*66 [0)*/Q B*5:-0+

#

`.04 `6_.3+.A /0 a6B64_6. !O#F

"

CF 1+/)6*/\ N)/( R*66 0\/60+./(.)/)\ N(0 N6.6 /.6+/6W _A ()K( /)_)+: 0\b

/60/04A ^0. /(6 ^).\/ /)46 N6.6 \6:6B/6W +\ /(6 0_\6.X+/)0* K.031

"

)*B:3W)*K &D 4+:6\ +*W %! ^64+:6\

"

+K6W ^.04 >> /0 C% A6+.\

0:W N)/( +* +X6.+K6 +K6 0^

%

D#QCFIDQ%$

&

A6+.\ 0:W

"

/(6 B03.\6 0^ W)\6+\6 .+*K6W ^.04 D /0 !& 40*/(\ N)/( +* +X6.+K6 0^

%

#DQ>!I&Q!>

&

40*/(\

'

+BB0.W)*K /0 J6::K.6*LM+N.6*B6

%

JLM

&

K.+W)*K

"

%D 1+/)6*/\ N6.6 K.+W6!+*W &! 1+/)6*/\ N6.6 K.+W6

"Q =*0/(6. !O (6+:/(A 1601:6 N6.6 \6:6B/6W +\ (6+:/(A K.031

"

)*B:3W)*K #% 4+:6\ +*W C ^64+:6\

"

+K6W ^.04 >D /0 C% A6+.\ 0:W

N)/( +* +X6.+K6 0^

%

DOQF$ICQ#!

&

A6+.\ 0:WQ 2(6 6]1.6\\)0* 0^ 4)<L#&D )* 16.)1(6.+: _:00W N+\ B041+.6W _6/N66* 0_\6.X+/)0*

K.031 +*W (6+:/(A K.031Q =/ /(6 \+46 /)46

"

1+/)6*/\ )* 0_\6.X+/)0* K.031 N6.6 ^0::0N6W 31 ^0. D 40*/(\Q 2(6 1+/)6*/\ N(0\6

R*66 [0)*/ ^3*B/)0* .6/3.*6W /0 *0.4+: 0. )41.0X6W \)K*)^)B+*/:A W3.)*K /(6 ^0::0N 31 16.)0W N6.6 +W4)//6W +\ /(6 6^^6B/)X6

K.031

"

N():6 /(6 1+/)6*/\ N(0\6 R*66 [0)*/ ^3*B/)0* W)W *0/ )41.0X6 \)K*)^)B+*/:A 0. /6*W6W /0 +KK.+X+/6 N6.6 +W4)//6W +\ /(6 )*b

6^^6B/)X6 K.031Q 2(6 B:)*)B+: W+/+ +*W /(6 .6:+/)X6 6]1.6\\)0* 0^ \6.34 4)<L#&D _6/N66* 6^^6B/)X6 K.031 +*W )*6^^6B/)X6 K.031

N6.6 +*+:Ac6WQ 7*+C25+

#

2(6 .6:+/)X6 6]1.6\\)0* 0^ \6.34 4)<L#&D )* 0_\6.X+/)0* K.031 +^/6. 016.+/)0* N+\ \)K*)^)B+*/:A ()K(6.

/(+* /(+/ )* (6+:/(A K.031

%

"UOQO>

&

Q 2(6 .6\3:/\ 0^ \)] 40*/(\ ^0::0N 31 \(0N6W /(+/ #> 1+/)6*/\

%

#$Q!%V

&

)* )*6^^6B/)X6 K.031

+*W D% 1+/)6*/\

%

FOQCCV

&

)* 6^^6B/)X6 K.031Q <6:+/)X6 6]1.6\\)0* 0^ 4)<L#&D +*W )*/6.:63R)*LD

%

SMLD

&

)* )*6^^6B/)X6 K.031

N6.6 ()K(6. /(+* /(+/ 0^ 6^^6B/)X6 K.031

%

"UOQO>

&

Q <-' B3.X6 +*+:A\)\ +*W 4+])434 d0W6* )*W6] N6.6 3\6W /0 B+:B3:+/6 /(6

/.3*B+/)0* X+:36\ 0^ /(6 4+])434 +.6+ 3*W6. B3.X6

%

=Y'

&

0^ \6.34 4)<L#&D +*W SMLD

"

N()B( N+\ OQF>$ +*W OQCO! .6\16Bb

/)X6:AQ 2(6 /.3*B+/)0* X+:36\ 0^ 4)<;=L#&D +*W SMLD N6.6 OQ$F

%

\6*\)/)X)/A N+\ FDQ%OV

"

\16B)^)B)/A N+\ $%Q!OV

&

+*W #C>QD>

%

\6*\)/)X)/A N+\ C!QFOV

"

\16B)^)B)/A N+\ D$Q>OV

&

Q ?-.12C+,-.

#

2(6 6]1.6\\)0* :6X6: 0^ \6.34 4)<L#&D \(0N6W 31N+.W /.6*W

"

N()B( B03:W .6K3:+/6 /(6 W)^^6.6*/)+/)0* 0^ B(0*W.0BA/6Q 2(6 40*)/0.)*K 0^ 4)<L#&D +^/6. 016.+/)0* (+\ .6^6.6*B6 X+:36 ^0. 1.6b

W)B/)*K /(6 .6B0X6.A 0^ _0*6 +*W [0)*/ ^3*B/)0* +^/6. 016.+/)0*Q

D&EF"7%$ -\/60/04A

'

J*66 [0)*/

'

-\/60+./(.)/)\

"

R*66

'

'A/0R)*6\

·临床研究·
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表
!

观察组与健康组的基线资料比较

"#$%! &'()#*+,'- '. $#,/0+-/ 1#2# $/23//- '$,/*4#2+'-

5*'6) #-1 7/#0278 5*'6)

组别 例数
年龄

!!

!

!"

"岁#

性别!例$

<=>

%!

!

!"

"

?@ A 4

!

$男 女

健康组
!" B"7C$DEF#! #% E !GH&!D!7!E

观察组
EC B87ECDB7%$ &B %! !G7G&D!7%G

检验值
#I"7&GE !

!

I"7!&8 #I"78%!

$

值
87"!B "7B!% 87!8&

胫骨高位截骨术 !

()@( /)J)+: 0K/60/04L

"

M2-

$主

要是将下肢力线轴转移至外侧间室" 减轻内侧间室

负荷" 延缓膝关节寿命"

M2-

是治疗膝骨关节炎

!

?*66 0K/60+./(.)/)K

"

N-O

$的常用方法之一& 临床观

察发现"部分中老年
N-O

患者在接受
M2-

治疗后"

其膝关节活动功能仍得不到改善" 可能是膝关节腔

内的软骨未能得到有效修复& 软骨细胞作为关节软

骨中惟一的细胞"细胞外基质降解'软骨细胞凋亡及

细胞因子产生在骨关节炎的病理演变中极为重要&

微小
P;O

分子在生物体内诸多分子代谢过程中发

挥积极的调控作用&有文献(

#

)表明"

4)P;O

在骨关节

炎的病理发展过程中起着重要的调控作用& 血小板

含有丰富的
4)P;O

"微小分子
4)PQ8&B

是研究较多

的类型" 而微小分子
4)PR8&B

在
N-O

患者行
M2-

后的调控软骨修复过程"目前尚无相关报道&本研究

自
!"8C

年
!

月至
8!

月回顾性分析
EC

例
N-O

患者

行
M2-

术后外周血
4)PR8&B

表达水平及临床意义"

现报告如下&

!

资料与方法

!% !

病例选择

纳入标准*%

8

$临床资料完整"年龄
"GG

岁&

%

!

$ 具有外周血
4)PR8&B

和炎症因子白介素
B

%

)*S

/6.:63?)*RB

"

>TRB

$ 的检测结果& %

%

$

U

线
N6::@.6*R

T+V.6*W6

%

NRT

$分级(

!

)

!R"

级& %

&

$膝关节主要韧带

功能完好& 排除标准*%

8

$合并严重病毒感染& %

!

$合

并严重贫血&%

%

$合并血色素沉着病&%

&

$有关节感染

或膝关节外伤史&%

G

$合并恶性肿瘤&%

B

$术后出现凝

血障碍或使用抗凝药物者&

!% 9

临床资料

纳入
EC

例膝骨关节炎患者作为观察组"男
&B

例"

女
%!

例 "年龄
GG XE%

%

B8FEC YBH%$

$岁 +体重指数

%

J0ZL 4+KK )*Z6[

"

<=>

$%

!GH&!Y!H!E

$

?@ \ 4

!

+病程
BX

!&

%

#BHG!Y&H!G

$个月+

NQT

分级"

!

级
%B

例"

"

级
&!

例&

另选取签署知情同意书的
!]

例健康者作为健康组"

男
8%

例"女
E

例+年龄
GBXE%

%

B]HC$YEH8!

$岁+

<=>

%

!GHG&Y!H%G

$

?@ \ 4

!

& 两组年龄'性别'体重指数比较

差异无统计学意义%

$^]F]G

$"具有可比性& 见表
#

&

!% :

治疗方法

所有患者采用腰麻"仰卧位"驱血并使用气囊止

血带"屈膝
$]_

"选取膝关节平面下约
G W4

胫骨前内

侧做一长度约
G W4

的切口"前方显露至胫骨结节上

缘"后方切开鹅足腱膜上缘"并向后切断内侧副韧带

浅层前缘"将韧带和肌腱牵开"插入板钩插"保护胫

骨神经血管&在透视下由前向后打入直径
8HG 44

的

克氏针"在内侧平台下约
8 W4

平行于胫骨关节面置

入
! 44

克氏针"在截骨线处斜向腓骨头上置入
! 44

克氏针"周围骨皮质采用无菌窄骨刀慢慢凿开&外翻

膝关节使截骨线张开"撑开器固定胫骨后内侧皮质"

撑开
8 44

可矫正内翻"通过皮下隧道"在骨膜外安

放
2040`)[

内固定系统"然后螺钉固定截骨两端"确

认钢丝螺钉固定无误后"生理盐水冲洗术野"放置引

流管"逐层缝合切口"术后观察至无引流液时拔管&

术后第
8

天进行膝关节被动活动"如跖屈锻炼'

踝关节背伸'股四头肌长收缩锻炼等&术后第
%

天进

行膝关节屈曲功能锻炼"辅以持续被动活动仪&术后

%

个月复查
U

线片"如截骨端愈合良好"则可完全负重&

!% ;

观察项目与方法

!% ;% !

样本采集 采集所有受试者的空腹肘静脉

血
& 4:

"置于
ab2O

管"室温静置
8] 4)*

"离心处理

%转速为
8 G]] . \ 4)*

"离心时间为
8] 4)*

"离心半径

%I8G W4

$"收集上层血清置于另一支无菌抗凝管中"

QC] c

冷冻保存备用&

!% ;% 9

血清
4)PR#&B

指标测定 %

#

$

4)P;O

提取

及逆转录反应*采用赛默飞世尔科技%中国$有限公

司的
4)P;O 9+*+ dOP>5

试剂盒" 按照说明书对血

清的总
P;O

进行提取& 采用美国
O4J)0*

公司的

2+e=+* 4)P;O

试剂盒进行逆转录反应&

4)PR#&B

正向引物*

G

,

RfgOgOO'fgOOff''OfOgg'fgf

Q%

,+ 反向引物*

G

,

QO'f'ffgO'ffOOggfOf''S

gO'OQ%

,+完成逆转录反应& %

!

$采用荧光定量
d'P

法检测 *内参为
fB

"

&]

个循环 %

$G c 8 4)*

"

B] c

8 4)*

"

E!c 8 4)*

$延伸
E!c

%

E 4)*

$& 根据公式
!Q

#'2

计算
4)PQ8&B

表达水平&

!% ;% :

血清
>TQB

指标测定 采用
-Th=df5OfG&]]

全自动生化分析仪%日本
-:L413K

公司生产$检测血

清
>TQB

水平"试剂均购自上海恒远公司&

!% <

随访情况

采用门诊随访'电话随访'微信随访及家访等方

法对观察组患者进行
B

个月随访"记录随访结果"将

膝关节活动功能恢复正常或较术前明显改善的患者

纳为有效组+ 而膝关节功能未有明显改善或呈加重

趋势的患者纳为无效组&

C%8

" "
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组别 例数
性别!例" 年龄

!!

!

!"

#岁"

病程

!!

!

!"

#月"

<=>

!!

!

!"

#

?@ A 4

!

"

BCD

分级!例"

>DCE

!!

!

!"

#

1@ A 4:

"

4)FC8&E

相对

表达量男 女
!

级
"

级

有效组
E% %% %" E8GEHIJ7KH 8E7HJI&7JK !H7%JI87J! !J %E 8E!7&EI8H7EJ L7$!I"78&

无效组
8H 88 & E!7%!IJ7$E 8E7%8I&7E% !H7EHI87&H $ E !8%7%HI8J7&& 87!!I"7!!

检验值
!

#

M!78E% $M"78!8 $M"7!%H $M"7HK! !

#

M87&%% $M!7$EH $M%7%HE

%

值
"78&8 87!!8 878E% "7HE! "7!%8 "7"%$ "7"!%

表
!

观察组不同疗效间的临床资料比较

"#$%! &'()#*+,'- '. /0+-+/#0 1#2# $32433- 1+..3*3-2 253*#)362+/ 3..3/2, +- '$,3*7#2+'- 8*'6)

表
9

血清
(+:;<=>

和
?@;>

指标的
:A&

曲线分析结果

"#$%9 :A& /6*73 #-#0B,+, '. ,3*6( (+:;<=> #-1 ?@;> +-1+/#2'*,

参数
NO'

面积 截断值 灵敏度!

P

" 特异度!

P

"

%

值
$HP'>

下限 上限

4)FQ#&E LGKH$ LG$K KEG%L $%G!L LGLL! LGJ#! LG$&E

>DQE LGJL! #JHGEH J!GKL E$GHL LGL%& LGE#J LGJ$J

图
<

血清
4)FQ#&E

和
>DQE

的
F-'

曲线

C+8%< F-' R3.S6 0T U6.34 4)FQ#&E +*V >DQE

<% >

统计学处理

采用
5W55 8$7"

软件进行统计学分析#定量资料

采用均数
I

标准差!!

!

&"

"表示#两组各观察项目比较

采用独立样本
$

检验$定性资料比较采用
!

!检验$通

过
F-'

曲线下面积 !

+.6+ 3*V6. R3.S6

#

NO'

" 评价

4)FQ8&E

%

>DQE

指标在预测
X2-

后膝关节功能的效

能& 以
%Y"7"H

为差异有统计学意义&

!

结果

!% <

两组血清
4)FQ8&E

表达水平比较&

观察组
4)FQ8&E

相对表达量!

"7$K&"7"E

"与健

康组!

"7!%&"78J

"比较差异有统计学意义!

$M%7J&$

#

%'"7"H

"&

!% !

观察组不同疗效间的临床资料比较

术后随访
E

个月#有效组
E%

例!

K"7JJP

"#无效组

8H

例!

8$7!%P

"&有效组和无效组在年龄%性别%

<=>

%

病程%

BQD

分级方面比较差异无统计学意义 !

%Z

L7LH

"& 有效组的血清
4)FQ8&E

相对表达量和
>DQE

表达水平均低于无效组!

%'L7LH

"& 见表
!

&

!% 9 F-'

曲线分析

血清
4)FQ8&E

%

>DQE

指标在预测
B-N

患者行

X2-

后膝关节功能恢复状况的
NO'

面积分别为'

L7KH$

%

L7JL!

#

NO'

的截断值分别为
L7$K

!灵敏度
M

KE7%LP

#特异度
M$%7!LP

"和
8JH7EH

!灵敏度
MJ!7KLP

#

特异度
ME$7HLP

"& 见图
8

及表
%

&

9

讨论

9% <

影响
X2-

术后膝关节活动功能恢复的因素

X2-

是治疗
B-N

的有效方法之一# 能够改善

软骨下的血供#促进软骨再生#缓解膝关节疼痛#术

后康复快#治疗有效率可达
KLP

以上(

%

)

& 与本研究发

现
B-N

患者行
X2-

术后的膝关节活动功能有效恢

复率
KL7JJP

基本相符# 但仍有
8$7!%P

的患者在行

X2-

治疗后未能得到改善& 其原因可能是这类患者

机体免疫能力较低# 导致关节腔内在受机械和化学

刺激素下#软骨修复困难#致使膝关节活动功能无法

正常恢复&

9% ! X2-

术后膝关节活动功能恢复与微小
F;N

的理化特性

4)F;N

是一类长度有
8$[!!

个核苷酸的内源

性非编码单链微小分子
F;N

& 血小板外
4)F;N

与

风湿%关节炎%感染%创伤%癌症%脑血管等诸多疾病

的发生发展密切相关(

&

)

& 而
B-N

病理发展过程与机

械应激%促炎因子密切相关&软骨细胞作为膝关节软

骨中惟一的细胞# 在维持膝骨关节结构和功能方面

发挥着重要作用&因此#软骨细胞过度凋亡和外基质

降解会导致关节软骨退变#加之过多的机械应激%促

K%!

" "



!"#$ !"!#% $&' %&(' $) '()*+ , -./(01 2.+34+

!

5617!"!8

!

90:7%&

!

;07$

炎因子参与膝骨关节炎的病理过程中! 也会引起促

使炎症因子诱导的软骨损伤! 包括软骨细胞外基质

代谢紊乱" 软骨稳态破坏" 基质降解酶增强等#

4)<;=

可通过调节炎症递质及多种生长因子表达

来参与膝骨关节炎的病理变化 $

>

%

#

4)<?8&@

作为第

一个被发现在免疫应答中具有调节作用的
4)A.0

<;=

!其定位于人类
>

号染色体上#免疫应答与炎症

疾病发生发展密切相关# 由此可推测!

4)<?8&@

在

B-=

患者
C2-

术后的膝关节活动功能中可能具有

一定的调控作用# 本研究发现!

B-=

患者行
C2-

术

后的
4)<?8&@

相对表达量明显高于健康人群!提示

微小分子
4)<?8&@

参与
B-=

的病理过程# 研究还

发现
C2-

术后膝关节活动功能恢复无效或呈加重

趋势患者的血清
4)<?8&@

相对表达量和
DE?@

表达

水平均高于膝关节活动功能有效恢复的患者 &

!F

G7">

'! 表明微小分子
4)<?8&@

不仅参与了
B-=

患

者行
C2-

术后的膝关节活动功能调节! 还可调控

DE?@

受体相关激酶!改变
DE?@

的表达!进而影响骨

神经细胞的分化!导致软骨组织再生困难(其原因可

能是软骨细胞来源于骨髓造血干细胞分化而来的骨

髓单核细胞!也是体内惟一参与骨吸收的细胞!调控

软骨细胞分化的细胞因子主要有
DE?@

!肿瘤坏死因

子受体相关分子
?@

! 核因子
!H

&

*3A:6+. I+A/0.?!H

!

;J?!H

'受体活化素配体等 $

@?K

%

!而
4)<?8&@

的起始

因子包括一些
;J?!H

转录因子结合位点!故而在受

到上述细胞因子对骨髓单核细胞刺激后!

4)<?8&@

表达升高(当软骨细胞中
;J?!H

通路被激活后可导

致细胞活性明显降低! 促炎症因子及促降解酶表达

增高!凋亡相关通路被激活!导致大量细胞凋亡( 而

4)<?8&@

表达升高恰好是因为
B-=

患者在
C2-

术

后中的
;J?!H

信号通路活化!在导致软骨细胞存在

过度凋亡时!会软使骨组织无法正常修复!从而导致

膝骨关节活动功能受限! 得不到明显改善或加重骨

关节病情( 那么
4)<?8&@

表达水平是否能有效预测

B-=

患者
C2-

术后的骨关节活动功能情况呢)

<-'

曲线分析和最大约登指数计算结果发现!血清
4)<?

8&@

相对表达量的最佳截断值为
"7$L

&灵敏度
M

L@7%"N

!特异度
M$%7!"N

'( 结果表明
4)<?8&@

在预

测
B-=

患者
C2-

术后的骨关节活动功能恢复状况

具有较高的灵敏度和特异性( 其原因是
4)<?8&@

在

软骨细胞中高水平表达的
4)<;=

!它对于软骨细胞

分化"增殖及软骨细胞修复功能都有重要的影响(这

也提示! 当
B-=

患者行
C2-

术后的外周血
4)<?

8&@

表达水平
!"7$L

时!临床上应增加随访次数!加

强膝骨关节的康复训练!提高机体免疫力!促进软骨

组织修复!才能有效提升患者的膝关节活动功能(由

于本研究样本量有限!且属回顾性研究!仍需更大样

本量或前瞻性研究来进一步证实(

综上所述!

B-=

患者行
C2-

术后的血清
4)<?

8&@

相对表达量呈高表达( 在临床中!检测
B-=

患

者行
C2-

术后的外周血
4)<?8&@

表达水平!将有助

于了解
B-=

患者术后骨关节活动功能恢复状况!对

预后诊断具有一定指导价值(
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