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关节腔积液中沉默信息调节因子 T相关酶 １
和肿瘤坏死因子样弱凋亡诱导因子表达

与膝骨关节炎的相关性分析
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i摘要C 目的o分析关节腔积液中沉默信息调节因子 T 相关酶 １Coｉｌpｎiｉｎg ｉｎhｏｒｍａｔｉｏｎ ｒpgｕｌａｔｏｒ T ｒpｌａｔpt pｎ(cｍp １)
 20Ｔ１0-肿瘤坏死因子样弱凋亡诱导因子2ｔｕｍｏｒ ｎpiｒｏoｉo hａiｔｏｒBｌｉep jpａe ｉｎtｕipｒ ｏh ａｐｏｐｔｏoｉo-ＴnFud0表达与膝骨关节
炎的相关性e 方法o选择 TE１s 年 T 月至 TET１ 年 C 月收治的 １Ea 例膝骨关节患者C膝骨关节炎组0-男 .E 例-女 ６a 例-
年龄C６T．ET,６．rs0岁e 根据改良 Lａｎeｉｎ 评分将患者分为轻度组CLａｎeｉｎ 评分 １A. 分-al 例0l中度组CLａｎeｉｎ 评分 vA
C 分-.E 例0和重度组CLａｎeｉｎ 评分es 分-aT 例0-另选择 lEv 例体检志愿者为对照组-男 .６ 例-女 vs 例-年龄C６T．ll,
６．a.0岁e 膝骨关节炎组检测关节腔积液和血清中  20ＴllＴnFud 水平-对照组仅检测血清  20ＴllＴnFud 水平e 分析
 20ＴllＴnFud 与膝骨关节炎发生和病情的关系e 结果o膝骨关节炎组关节腔积液 ＴnFud-血清 ＴnFudlＣ 反应蛋白
CＣBｒpａiｔｉｖp ｐｒｏｔpｉｎ-Ｃ0;0l白细胞介素B６Cｉｎｔpｒｌpｕeｉｎ-2ＬB６0l2ＬB１βl白细胞计数l红细胞沉降率Cpｒcｔｈｒｏicｔp optｉｍpｎｔａ鄄
ｔｉｏｎ ｒａｔp-F 00 高于对照组 CＰ＜r．rv0- 关节腔积液  20Ｔ１l 血清  20Ｔ１ 低于对照组 CＰ＜r．rv0e 重度组关节腔积液中
ＴnFud 水平高于中度组和轻度组CＰ＜r．rv0- 20Ｔ１ 低于中度组和轻度组CＰ＜r．rv0e 关节腔积液中  20Ｔ１ 水平与血清
 20Ｔ１ 水平呈正相关CＰ＜r．rv0-与 Ｃ0;l2ＬB６l2ＬB１βl白细胞计数l改良 Lａｎeｉｎ 评分lF 0 呈负相关CＰ＜r．rv0；关节腔积
液中 ＴnFud 水平与血清 ＴnFud 水平呈正相关CＰ＜r．rv0-与 Ｃ0;l2ＬB６l2ＬB１βl白细胞计数l改良 Lａｎeｉｎ 评分lF 0
呈正相关CＰ＜r．rv0e 身体质量指数l从事重体力工作l关节腔积液 ＴnFud 是膝骨关节炎发生的危险因素CＰ＜r．rv0-关
节腔积液  20Ｔ１ 是膝骨关节炎发生的保护因素CＰ＜r．rv0e 关节腔积液  20Ｔ１lＴnFud 诊断膝骨关节炎的曲线下面积
Cａｒpａ ｕｎtpｒ iｕｒｖp-uＵＣ0为 r．６.１lr．６va-联合关节腔积液  20Ｔ１lＴnFud 诊断膝骨关节炎的 uＵＣ 为 r．Cys-高于单独
 20Ｔ１lＴnFudCｚ＝６．１rvl６．TTv-Ｐ＜r．rv0e 结论o膝骨关节炎患者关节腔积液中  20Ｔ１ 水平降低-ＴnFud 水平增高-低
 20Ｔ１ 和高 ＴnFud 与膝骨关节炎发病以及病情加重均有关e
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膝骨关节炎是多种因素引起的以关节软骨丧

失C软骨下骨硬化C囊肿形成C骨赘发育等为主要特
征的退行性关节疾病o好发于中老年人群o女性发病
率高于男性o膝骨关节炎可导致关节疼痛C僵硬C畸
形与活动功能障碍o 严重影响患者日常生活能力和
生活质量p１yr 膝骨关节炎的发生与炎症反应和衰老
有关 pTyo衰老是生物体的结构和功能随着年龄的增
长而下降的一种生物学现象r 沉默信息调节因子 T
相关酶 １igｉｌhｎtｉｎ( ｉｎcｏｒｍａｔｉｏｎ ｒh(ｕｌａｔｏｒ T ｒhｌａｔh) hｎ 
20ｍh １o-BeＴ１j是衰老的关键调节剂o并可调节基因
表达参与促炎细胞因子的调节payr 肿瘤坏死因子样
弱凋亡诱导因子 iｔｕｍｏｒ ｎhtｒｏgｉg cａtｔｏｒiｌｉnh Fhａn ｉｎ 
)ｕthｒ ｏc ａｐｏｐｔｏgｉgoＴoudEj超家族成员 １T 是一种多
功能细胞因子o通过与其受体i成纤维细胞生长因子
诱导型 １siCｎlsj结合参与细胞增殖和凋亡C血管生
成C癌症以及炎症反应过程psyr -BeＴlCＴoudE 是否
参与膝骨关节炎的发病机制尚不清楚o 目前报道也
十分少见o 鉴于此o 本研究检测自 T.１, 年 T 月至
T.T１ 年 L 月中国人民解放军空军军医大学第一附
属医院收治的 １.a 例膝关节患者关节腔积液中
-BeＴ１CＴoudE 水平o 分析其与病情严重程度的关
系o旨在为临床诊治提供参考r
t 资料与方法

tC t 病例选择

纳入标准g典型膝关节疼痛或压痛o伴或不伴活
动受限C摩擦音或肌肉萎缩o晨僵时间ha. ｍｉｎoj线
检查提示关节间隙变窄o软骨下骨硬化或囊性变o关
节边缘骨赘形成o符合n骨关节炎诊疗指南iT.１L 年
版j 中膝骨关节炎的诊断标准pAyl年龄 A.v;r 岁l签
署知情同意书r 排除标准g先天性膝关节畸形l其他
疾病o如骨肿瘤C结核C风湿或类风湿性关节炎l其他
部位急慢性感染或自身免疫疾病r

tC ２ 一般资料与分组

选择 Tr１, 年 T 月至 TrT１ 年 L 月收治的 １ra 例
膝骨关节炎患者i膝骨关节炎组jo根据改良 Ｍａｎnｉｎ
评分将膝骨关节炎组患者分为轻度组iＭａｎnｉｎ 评分
１vs 分oa１ 例jo中度组iＭａｎnｉｎ 评分 AvL 分os. 例j
和重度组iＭａｎnｉｎ评分≥,分oaT例jp６yr另选择同期
于我院门诊体检中心体检的年龄C 性别相匹配的
１.A 例志愿者为对照组o均排除骨关节炎C膝关节损
伤C类风湿性关节炎C结核性关节炎及其他关节骨关
节炎病史oa个月内未接受类固醇注射r 两组患者基
线资料比较见表 １o其中两组性别C年龄C基础疾病C
吸烟饮酒史比较o差异无统计学意义iＰ＞.．.Ajo而膝
骨关节炎组体质量指数C腰围C家族史C创伤史C从事
重体力工作高于体检对照组iＰ＜.．.Ajo见表 １r 所有
患者签署知情同意书o 本研究获得我院医学伦理委
员会批准i编号g１,.AT１Ajr
tC ３ 研究方法

tC ３C t 实验室检查 膝骨关节炎患者入院 Ts ｈ 内
i对照组体检当日仅采集静脉血 a ｍｌj由骨科临床医
师采集关节腔积液约 A ｍｌ 送检o由骨科护士采集外
周静脉血 ; ｍｌ 送检 r 关节腔积液置于离心管以
a ... ｒ·ｍｉｎi１转速离心i半径 １. tｍo时间 １. ｍｉｎj取
上层液i;. ℃冰箱保存备检r 静脉血分装至 a 个试
管o分别是 uＤＴd 抗凝试管iT ｍｌjo血沉管iT ｍｌj和
干燥管ia ｍｌjo干燥试管标本处理同上ouＤＴd 抗凝
试管和血沉管混匀后备检r

采用 Ｖａｒｉｏgnａｎ ＬＵj多功能酶标仪i美国赛默飞
公司j应用酶联免疫吸附试验检测关节腔积液i静脉
血j中 -BeＴ１CＴoudE 水平o试剂盒购自武汉赛培生
物科技有限公司r 采用酶联免疫吸附试验检测外周
血清 -BeＴ１CＴoudECＣi反应蛋白 iＣiｒhａtｔｉｖh ｐｒｏ 
ｔhｉｎoＣiＣeＰjo白细胞介素i６iｉｎｔhｒｌhｕnｉｎi６oBＬi６jo

dｒｔｉtｕｌａｒ tａｖｉｔ0 cｌｕｉ) ＴoudEoghｒｕｍ ＴoudEoＣeＰoBＬi６oBＬi１βoFｈｉｔh ｂｌｏｏ) thｌｌ tｏｕｎｔ ａｎ) u-e Fhｒh ｈｉ(ｈhｒ ｔｈａｎ ｔｈｏgh ｉｎ
ｔｈh tｏｎｔｒｏｌ (ｒｏｕｐiＰ＜.．.Ajoａｒｔｉtｕｌａｒ tａｖｉｔ0 cｌｕｉ) -BeＴ１ ａｎ) ghｒｕｍ -BeＴ１ Fhｒh ｌｏFhｒ ｔｈａｎ ｔｈｏgh ｉｎ ｔｈh tｏｎｔｒｏｌ (ｒｏｕｐiＰ＜.．.Aj．
ＴoudE ｌhｖhｌ ｉｎ ｔｈh ghｖhｒh (ｒｏｕｐ Fａg ｈｉ(ｈhｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ｔｈh ｍｏ)hｒａｔh ａｎ) ｍｉｌ) (ｒｏｕｐgiＰ＜.．.Ajo-BeＴ１ Fａg ｌｏFhｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ
ｔｈh ｍｏ)hｒａｔh ａｎ) ｍｉｌ) (ｒｏｕｐg iＰ＜.．.Aj． Ｔｈh ｌhｖhｌ ｏc -BeＴ１ ｉｎ ａｒｔｉtｕｌａｒ tａｖｉｔ0 hccｕgｉｏｎ Fａg ｐｏgｉｔｉｖhｌ0 tｏｒｒhｌａｔh) Fｉｔｈ ｔｈh ghｒｕｍ
ｌhｖhｌ ｏc -BeＴ１ iＰ＜.．.Ajoａｎ) ｎh(ａｔｉｖhｌ0 tｏｒｒhｌａｔh) Fｉｔｈ ＣeＰoBＬi６oBＬi１βoFｈｉｔh ｂｌｏｏ) thｌｌ tｏｕｎｔoｍｏ)ｉcｉh) Ｍａｎnｉｎ gtｏｒh ａｎ)
u-e iＰ＜.．.Aj． ＴoudE ｌhｖhｌ ｉｎ ａｒｔｉtｕｌａｒ tａｖｉｔ0 cｌｕｉ) Fａg ｐｏgｉｔｉｖhｌ0 tｏｒｒhｌａｔh) Fｉｔｈ ghｒｕｍ ＴoudE ｌhｖhｌ iＰ＜.．.AjoＣiｒhａtｔｉｖh
ｐｒｏｔhｉｎ iＣeＰjoｉｎｔhｒｌhｕnｉｎ iBＬji６oBＬi１βoFｈｉｔh ｂｌｏｏ) thｌｌ tｏｕｎｔoｍｏ)ｉcｉh) Ｍａｎnｉｎ gtｏｒh ａｎ) hｒ0ｔｈｒｏt0ｔh gh)ｉｍhｎｔａｔｉｏｎ ｒａｔh
iu-ej iＰ＜.．.Aj． Ｂｏ)0 ｍａgg ｉｎ)hｘoｕｎ)hｒｔａnｉｎ( ｈhａｖ0 ｐｈ0gｉtａｌ Fｏｒnoａｎ) ａｒｔｉtｕｌａｒ tａｖｉｔ0 cｌｕｉ) ＴoudE Fhｒh ｒｉgn cａtｔｏｒg cｏｒ
ｔｈh ｏttｕｒｒhｎth ｏc nｎhh ｏgｔhｏａｒｔｈｒｉｔｉg iＰ＜.．.Ajoａｎ) ａｒｔｉtｕｌａｒ tａｖｉｔ0 cｌｕｉ) -BeＴ１ Fａg ａ ｐｒｏｔhtｔｉｖh cａtｔｏｒ cｏｒ ｔｈh ｏttｕｒｒhｎth ｏc
nｎhh ａｒｔｈｒｉｔｉg iＰ＜.．.Aj． Ｔｈh ａｒhａ ｕｎ)hｒ tｕｒｖhidＵＣj ｏc -BeＴ１ ａｎ) ＴoudE cｏｒ nｎhh ｏgｔhｏａｒｔｈｒｉｔｉg Fａg .．６s１ ａｎ) .．６Aaoａｎ)
ｔｈh dＵＣ ｏc -BeＴ１ ａｎ) ＴoudE cｏｒ nｎhh ｏgｔhｏａｒｔｈｒｉｔｉg Fａg .．L;,oFｈｉtｈ Fａg ｈｉ(ｈhｒ ｔｈａｎ -BeＴ１ ａｎ) ＴoudE ａｌｏｎh iｚ＝６．１.A
ａｎ) ６．TTAoＰ＜.．.Aj． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｔｈh ｌhｖhｌ ｏc -BeＴ１ ｉｎ ａｒｔｉtｕｌａｒ cｌｕｉ) ｉｎ ｐａｔｉhｎｔg Fｉｔｈ nｎhh ａｒｔｈｒｉｔｉg ｉg )htｒhａgh) ａｎ) ｔｈh ｌhｖhｌ
ｏc ＴoudE ｉg ｉｎtｒhａgh)． ＬｏF -BeＴ１ ａｎ) ｈｉ(ｈ ＴoudE ａｒh ａggｏtｉａｔh) Fｉｔｈ ｔｈh ｏｎghｔ ａｎ) hｘａthｒｂａｔｉｏｎ ｏc nｎhh ｏgｔhｏａｒｔｈｒｉｔｉg．
ＫＥＹＷＯＲＤＳ -ｉｌhｎtｉｎ( ｉｎcｏｒｍａｔｉｏｎ ｒh(ｕｌａｔｏｒ T ｒhｌａｔh) hｎ20ｍh １o-BeＴ１l Ｔｕｍｏｒ ｎhtｒｏgｉg cａtｔｏｒ ｌｉnh Fhａn ｉｎ)ｕthｒ ｏc
ａｐｏｐｔｏgｉgoＴoudEl Eｎhh ｏgｔhｏａｒｔｈｒｉｔｉg
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表 C 膝骨关节炎组和体检对照组患者基线资料比较

opyrC ightp(c)g g2 yp)0-c 0 Bpep y0ej00 en0 F 00 p(en(cec) u(gdt p B en0 tnE)clp- 0sphc pecg lg e(g- u(gdt

表 . 膝骨关节炎组与体检对照组实验室指标比较, Ltd.
opyr. Ac220(0 l0) g2 -pyg(peg(E c B0s0) y0ej00 en0 F 00 g)e0gp(en(cec) u(gdt p B en0 tnE)clp- 0sphc pecg lg e(g- u(gdt

, Ltd.

组别 例数
性别 C例

年龄, Ltd. C岁
opy, Ltd. C
,ighｍtT.

腰围, Ltd. C (ｍ
膝骨关节炎家族

遗传史 C例男 女

膝关节炎组 lca )c ６a ６T．cT ６．c2 T0．１a T．c2 20．cT ６．ca T0

体检对照组 １c0 )６ 02 ６T．１１ ６．a) TT．0１ T．１a -2．)0 0．１- 2

检验值 20Bc．0a１ eBc．１c) eB-．20T eBj．１0c 20B2．aja

i 值 c．)６６ c．2１j c．ccc c．ccc c．ccT

组别 例数
基础疾病 C例

吸烟史 C例 饮酒史 C例 创伤史 C例
从事重体力骨

折 C例高血压 高脂血症 糖尿病

膝关节炎组 １ca 0１ )2 ６c )１ aT aa )T

体检对照组 １c0 )2 )0 0j a2 T- １c T６

检验值 20Bc．１６2 20Bc．)６j 20Bc．aTT 20Bc．１0６ 20Bc．)2１ 20B１６．cja 20B６．c６c

i 值 c．６-１ c．)2) c．0６) c．６2a c．)-) c．ccc c．c１)

组别 例数

关节腔积

液 nyFＴ１ C
,oghut１.

关节腔积液

ＴdeEs C
,ｎghｍｌtl.

血清

nyFＴl C
,oghutl.

血清

ＴdeEs C
,ｎghｍｌtl.

血清 ＣF. C
,ｍghutl.

血清 yut６ C
,ｐghｍｌtl.

血清 yutl, C
,ｐghｍｌtl.

白细胞计数 C
,L１c2hut１.

中性粒

细胞占

比 C A

enF C
,ｍｍhｈt１.

膝骨关节炎组 １ra
r．20 
r．T１

１ar６．T) 
T６2．１0

１．T１ 
r．aa

-rT．)１ 
20．rT

１2．)j 
)．r0

j．１2 
１．-)

jr．)T 
１６．02

１a．rT 
T．６2

６T．a0 
１T．a0

Ta．r0 
a．６2

体检对照组 １r0
１．６- 
r．)j

T-0．Ta 
)T．r2

T．0T 
r．６0

６a．１T 
１６．j0

0．１１ 
１．a2

a．１１ 
r．．-T

aa．rT 
2．02

-．１T 
T．ra

６r．)0 
１T．)j

１６．)T 
a．)2

e 值 １)．)１) a-．a2j １-．Tja j-．)20 a)．aa１ Tr．jT１ １2．20１ １)．-)j １．１r) １a．a１0

i 值 r．rrr r．rrr r．rrr r．rrr r．rrr r．rrr r．rrr r．rrr r．Tj１ r．rrr

白细胞介素t１,,yut１,.水平l试剂盒购自上海酶链
生物有限公司 oＣt0１ar全自动血细胞分析仪,深圳
迈瑞公司.进行血常规检查l记录白细胞计数l中性
粒细胞占比 Ｎht22r６全自动血沉仪,重庆南方数控
设备有限责任公司. 检测红细胞沉降率,vｒ;ｔｈｒｏ(;ｔv
ｓvｄｉｍvｎｔａｔｉｏｎ ｒａｔvlenF. 
Cr ３r . 临床资料收集 收集患者年龄l性别l身体
质量指数,ｂｏｄ; ｍａｓｓ ｉｎｄvｘlopy.l腰围l膝骨关节炎
家族遗传史l基础疾病,糖尿病、高血压、高脂血症.l
吸烟史l饮酒史l创伤史l从事重体力工作以及上述
实验室检查结果 
Cr ４ 观察项目与方法

检测比较膝骨关节炎组与体检对照组实验室指

标及关节腔积液中 nyFＴ１、ＴdeEs 水平 分析关节
腔积液中 nyFＴ１、ＴdeEs 水平与其他实验室指标的
相关性l通过多因素 uｏgｉｓｔｉ(回归分析膝骨关节炎的
危险因素l绘制受试者工作特征,ｒv(vｉｖvｒ ｏｐvｒａｔｉｎg
(ｈａｒａ(ｒｉｓｔｉ(lFＯＣ.曲线l分析 nyFＴ１、ＴdeEs 诊断膝
骨关节炎的价值 

Cr ５ 统计学处理

应用 n.nn T0．cc软件进行统计学分析 定量资
料符合正态分布,sｏｌｍｏgｏｒｏｖtnｍｉｒｎｏｖ 法.以均数 
标准差, L ±d.表示la 组间比较采用单因素方差分
析l两两对比采用 unＤte 检验l两组间比较采用独立
样本 e检验 定性资料采用 20检验 以 iｅａｒdｏｎ相关
系数描述关节腔积液中 nyFＴ１、ＴdeEs 与血清
nyFＴ１、ＴdeEs 以及与 pａｎiｉｎ 评分、ＣF.、yut６、yut
１, 等之间相关性 采用多因素 uｏgｉｓｔｉ( 回归分析膝
骨关节炎的危险因素 l 绘制受 FＯＣ 曲线 l 获得
nyFＴ１、ＴdeEs 诊断膝骨关节炎的曲线下面积,ａｒvａ
ｕｄvｒ (ｕｒｖvlEＵＣ. 检验水准 αBc．c0 
. 结果

.r C 两组实验室指标比较

膝关节炎组关节腔积液 ＴdeEsl血清 ＴdeEs、
ＣF.、yut６、yut１,、 白细胞计数、enF 高于体检对照
组,i＜c．c0.；关节腔积液 nyFＴ１、血清 nyFＴ１ 低于对
照组,i＜c．c0.；中性粒细胞占比比较l差异无统计学
意义,i＞c．c0. 见表 T 
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表 C 膝骨关节炎 opC 例患者不同病情关节腔积液中 yrigo
和 ght(c 水平比较) 20-2

g02 C BejjnFnudnE lj yrigo 0us ght(c .n,n.E eu 0FLedA.0F
j.Aes lj sejjnFnuL dluseLeluE eu opC vunn lELnl0FL;FeLeE

ｐ0LenuLE) 20-2

注C与轻度比较opyir．rgo与中度比较ohtir．rg

表 ) 膝骨关节炎患者 opC 例关节腔积液中 yrigo 和
ght(c 水平与其他实验室指标的相关系数

g02 ) -lFFn.0Lelu dlnjjedenuLE 2nLｗnnu yrigo，ght(c
.n,n.E 0us lL;nF .02lF0LlFｙ eusnｘnE eu 0FLedA.0F njjAEelu lj

opC vunn lELnl0FL;FeLeE ｐ0LenuLE

表 ５ 影响膝骨关节炎的 ＬlｇeELed 回归分析
g02 ５ ＬlｇeELed FnｇFnEEelu nｑA0Lelu 0jjndLeuｇ vunn lELnl0FL;FeLeE

膝骨关节炎程度 例数 ABCＴ１ E )LLBGIl2 ＴNＥＡＫ E )ｎLBｍｌI１2

轻度 a１ １．lT±r．r４ １１rT．４T±ar．６g

中度 ４r r．９a±０．r９p １ar１．４T±１rg．８４p

重度 aT r．８１±r．rgph １gr９．７T±gg．１Tph

Ｆ 值 １７４．a４a Taa．６７８

t 值 r．rrr r．rrr

指标
关节腔积液 ABCＴ１ 关节腔积液 ＴNＥＡＫ

Ｒ 值 Ｒ 值 t 值

血清 ABCＴ１ r．４１９ r．rrr －r．４Tg r．rrr

血清 ＴNＥＡＫ －r．a９８ r．rrr r．g９a r．rrr

ＣCＰ －r．Tg７ r．r１１ r．ar６ r．rrr

BG－６ －r．ar１ r．rrr r．T９１ r．rrg

BG－１β －r．T９６ r．rrT r．aT４ r．rrr

白细胞计数 －r．T１１ r．rar r．a１８ r．rrr

改良 Ｍａｎｋｉｎ 评分 －r．４１６ r．rrr r．４g１ r．rrr

ＥAC －r．T１９ r．rT６ r．T４a r．r１g

t 值

影响因素 β 值 ＳＥ 值 Nａｌｄ χ２值 ＯＲ 值)９g％ＣＩ2 t 值

身体质量指数)原值代入2 ０．７Ta ０．TTa l０．glT T．０６０)l．aaloa．l９０2 ０．０００

从事重体力工作)０＝无ol＝有2 ０．６T９ ０．l７T la．a７a l．８７６)l．aa９oT．６T８2 ０．０００

关节腔积液 ＴNＥＡＫ)原值代入2 ０．４aT ０．l４g ８．８７６ l．g４０)l．lg９oT．０４７2 ０．００l

关节腔积液 ABCＴl)原值代入2 －０．a９g ０．１０６ １a．８８６ ０．６７４)０．g４７o０．８T９2 ０．０００

２ ２ 关节液组不同病情关节腔积液中 ABCＴ１ 和
ＴNＥＡＫ 水平比较

关节炎组患者不同病情的关节腔积液中

ABCＴ１、ＴNＥＡＫ 水平比较o 差异有统计学意义 )ti
０．０g2； 重度组关节腔积液中 ＴNＥＡＫ 水平高于中度
组和轻度组 )ti０．０g2；ABCＴ１ 低于中度组和轻度组
)ti０．０g2o 中度组关节腔积液中 ＴNＥＡＫ 水平高于
轻度组)ti０．０g2oABCＴ１低于轻度组)ti０．０g2。 见表 a。

２ C 关节腔积液中 ABCＴ１ 和 ＴNＥＡＫ 水平与其他
实验室指标的相关性分析

膝骨关节炎患者关节腔积液中 ABCＴ１ 水平与血
清 ABCＴ１ 水平呈正相关)ti０．０g2o与 ＣCＰ、BG－６、BG－
１β、 白细胞计数、 改良 Ｍａｎｋｉｎ评分、ＥAC 呈负相关
)t i０．０g2； 关节腔积液中 ＴNＥＡＫ 水平与血清
ＴNＥＡＫ 水平呈正相关)ti０．０g2o与 ＣCＰ、BG－６、BG－
１β、 白细胞计数、 改良 Ｍａｎｋｉｎ评分、ＥAC 呈正相关
)ti０．０g2。 见表 ４。
２ ) 影响膝骨关节炎的因素分析

以膝关节为因变量)赋值C０＝否o１＝是2o由于本
研究样本例数有限o选择体质量指数、腰围、创伤史、
从事重体力工作、 关节腔积液 ABCＴ１、 关节腔积液
ＴNＥＡＫ、ＣCＰ、BG－６、BG－１β、ＥAC 为自变量 )赋值见
表 g2o采用向后逐步法排除无关变量)入 α＝０．０go出
α＝０．１０2o最终体质量指数、从事重体力工作、关节腔

积液 ＴNＥＡＫ 是膝骨关节炎发生的危险因素 )ti
０．０g2o关节腔积液 ABCＴ１ 是膝骨关节炎发生的保护
因素)ti０．０g2o见表 g。
２ ５ 关节腔积液 ABCＴ１ 及 ＴNＥＡＫ 诊断膝骨关节
炎的价值分析

关节腔积液 ABCＴ１、ＴNＥＡＫ 诊断膝骨关节炎的
截断值为 １．Ta LLBG－１、８０g．６４ ｎLBｍｌ－１oＡＵＣ 为 ０．６４１、
０．６gao联合关节腔积液 ABCＴ１、ＴNＥＡＫ 诊断膝骨关
节炎的 ＡＵＣ 为 ０．８７９o高于单独 ABCＴ１、ＴNＥＡＫ)ｚ＝
６．１０g、６．TTgoti０．０g2o见图 １和表 ６。
C 讨论

膝骨关节炎是常见的慢性肌肉骨骼疾病之一o
其发病病因尚不明确o年龄、肥胖、炎症、创伤及遗传
因素等均与膝骨关节炎发病有关［７］。 目前临床对膝
骨关节炎的治疗以矫正畸形、改善关节功能o缓解疼
痛o提高生活质量等对症支持治疗为主o但均不能有
效抑制其病理进展过程［８］。 了解与膝骨关节炎发病
密切相关的生物学标志物o对临床诊断、治疗有着重
要的意义。

本研究发现膝骨关节炎患者关节腔积液中

ABCＴ１ 水平明显较对照组降低o 低水平 ABCＴ１ 与改
良 Ｍａｎｋｉｎ 评分呈负相关oABCＴ１ 是膝骨关节炎的保
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图 C 关节腔积液 CopＴ１ 和 Ｔyigh 诊断膝骨关节炎的 pＯＣ 曲线
t(c)C pＯＣ  ｕｒｖ2 ｏ0 CopＴ１ ａｎ- Ｔyigh ｉｎ -ｉａBｎｏeｉe ｏ0 jｎ22 ｏen
ｔ2ｏａｒｔｈｒｉｔｉe

表 g 膝骨关节炎 C F 例患者关节腔积液 oundC 和
derEl 诊断膝骨关节炎的效能

dis)g r..(,i,L A. oundC ihv derEl (h ;ｈｅ v(ichAｓ(ｓ A.
ｋhｅｅ iｒ;ｈｒ(;(ｓ (h C０F Aｓ;ｅAiｒ;ｈｒ(;(ｓ ｐi;(ｅh;ｓ

影响

因素
gAＣBELGIN） Ｐ 值 灵敏度 特异性

约登

指数

CopＴ１ ０．６４１B０．L７T，０．７０６） ０．０００ ６a．１１ ６６．６７ ０．TE７ ８

Ｔyigh ０．６LaB０．L８４，０．７１８） ０．０００ ６６．EE ６７．６T ０．a４６ １

联合 ０．８７EB０．８T６，０．ET０） ０．０００ ８７．a８ ８０．EL ０．６８a a

护因素， 说明 CopＴ１缺失可能与膝骨关节炎发生和
病情加重有关。 CopＴ１ 是沉默信息调节器 T 家族的
成员， 是一种 Ⅲ类蛋白质脱乙酰酶， 可通过调节
ｐLa、转录共激活因子 ｐa００、ＤＮg 修复因子 hｕ７０、叉
头盒蛋白 Ｏ 和核因子－κＢ等多种转录因子参与应激
反应、ＤＮg 修复和炎症反应过程， 与衰老和年龄相
关疾病密切相关［E］。CopＴ１在调节软骨稳态中起重要
作用，可通过使 β－连环蛋白脱乙酰化，促进调控间
充质干细胞分化的基因转录，进而增加成骨细胞、软
骨细胞分化和增殖能力，并抑制其细胞凋亡［１r］。在炎
症应激下，软骨细胞中 CopＴ１被组织蛋白酶 Ｂ切割，
产生稳定但无活性的 Ｎ 端多肽和 Ｃ 端多肽，并在外
周血清中可检测出软骨细胞衍生的 Ｎ 端 CopＴ１ 水
平增高［１１］。由此可见 CopＴ１在骨关节炎中被分解，进
而因子关节腔积液中 CopＴ１ 水平下降。 yiＮＤＬoＮＧ
等 ［１T］检测类风湿关节炎患者外周血单个核细胞中

CopＴ１ 活性降低，且 CopＴ１ 活性降低与白细胞介素－
aa 水平增加有关，表明 CopＴ１ 活性降低可能通过促
使炎症反应参与类风湿性关节炎的发生和进展。

CopＴ１参与膝关节的机制为：CopＴ１可激活腺苷单磷
酸激活蛋白激酶， 抑制氧化应激， 减少软骨细胞凋
亡，抑制膝关节软骨退化［１a］。 CopＴ１还可抑制缺氧诱
导因子－１α 信号通路， 下调 Ｔｏｌｌ 受体 ４ 和核转录因
子 κＢ ｐ６L 的表达，促进成骨因子表达，抑制新生血
管形成，减轻关节损伤［１４］。

本研究检测膝骨关节炎组患者膝关节液中

Ｔyigh 水平增高， 高水平 Ｔyigh 与改良 Ｍａｎjｉｎ
评分呈正相关， 表明 Ｔyigh 可能参与膝骨关节炎
发病过程。Ｔyigh 是肿瘤坏死因子配体超家族的成
员，在单核细胞、树突细胞、天然杀伤细胞、巨噬细
胞、单核细胞以及脾脏、淋巴结等免疫器官中表达，
Ｆｎ１４ 是 Ｔyigh 的惟一受体，在皮肤、心脏、大脑、
肾脏、结肠、小肠、骨骼肌和胰腺等多种组织中广泛
表达，Ｔyigh、Ｆｎ１４ 在正常组织表达相对较低，在
应激、 组织损伤时表达升高，Ｔyigh 通过与 Ｆｎ１４
特异性结合参与细胞增殖、分化、迁移和凋亡，血管
发生和炎症反应等多种病理生理反应过程。Ｔyigh
与骨骼肌肉系统疾病存在密切关系， 现有研究发现
Ｔyigh、Ｆｎ１４ 在萎缩或受损肌肉组织中表达上调，
Ｔyigh ／ Ｆｎ１４ 信号通路被认为是参与骨骼肌萎缩
发病机制的新兴细胞因子信号通路［１L］。 在椎间盘退
变性疾病中，Ｔyigh ／ Ｆｎ１４ 信号通路激活与终板软
骨细胞凋亡、细胞外基质降解、蛋白多糖合成减少等
有关［１６］。Ｔyigh 参与膝骨关节炎发病的机制：首先，
Ｔyigh 是一种炎症细胞因子，可诱导趋化因子和促
炎细胞因子表达，诱导和加剧关节炎的发生。 Ｐgph
等［１７］报道显示类风湿性关节炎患者关节滑液和血清

中 Ｔyigh 浓度明显增加，Ｔyigh ／ Ｆｎ１４ 信号通路
通过诱导辅助性 Ｔ 细胞 １７ 分化产生白细胞介素－
１７，诱导性关节炎症反应。本研究相关性分析结果也
显示 Ｔyigh 与 ＣpＰ、oＬ－６、oＬ－１β呈正相关，提示高
与 Ｔyigh 水平增炎症反应增加有关 。 其次 ，
Ｔyigh 可增强破骨细胞生成，诱导成纤维细胞样滑
膜细胞中 ＮＦ－κＢ 配体受体激活剂表达，加速骨质破
坏［１８］。

本研究相关性分析结果显示关节腔积液中

CopＴ１、Ｔyigh 水平与血清 CopＴ１、Ｔyigh 水平分
别呈正相关， 说明通过检测血清 CopＴ１、Ｔyigh 水
平在一定程度上也可反映膝骨关节炎病情变化。 回
归分析结果显示体质量指数、 从事重体力工作与膝
骨关节炎的发生也存在密切关系。 杨迎春等［１E］报道

也指出身体质量指数≥T８ jB·ｍ－T 是膝骨关节炎的

危险因素。 从事重体力工作可能导致膝关节持续负
重，引起膝关节损伤，向湘松等［Tr］报道也指出关节负

重与老年人群膝骨关节炎的发生有关。

１－特异性
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ＲＯＣ 分析结果显示关节腔积液 CoＲＴ１pＴyigh
诊断膝骨关节炎的 gtＣ 为 (．６c１pr．６)a 而联合两
项指标后可提高诊断效能 提示 CoＲＴ１pＴyigh 是
膝骨关节炎诊断的潜在标志物 可为临床诊治提供
参考和依据2

综上 膝骨关节炎患者关节腔积液中 CoＲＴ１ 水
平降低 Ｔyigh 水平增高 低 CoＲＴ１ 和高 Ｔyigh
与膝骨关节炎发病以及病情加重均有关 可作为膝
骨关节炎诊断的辅助标志物0 CoＲＴ１-Ｔyigh 均可
能通过诱导炎症反应参与膝骨关节炎发病过程0
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