
膝关节滑液白细胞介素１β、白细胞介素１７、前列腺素Ｅ２含量
与老年膝骨关节炎预后的关系研究

童磊，贾锋，范丽，刘强

（南阳市中心医院，河南　南阳　４７３００３）

摘　要　目的：探究膝关节滑液白细胞介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）－１β、ＩＬ－１７、前列腺素 Ｅ２（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎＥ２，ＰＧＥ２）含量与老年膝骨

关节炎（ｋｎｅｅｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＫＯＡ）预后的关系。方法：选择１１０例老年ＫＯＡ患者和６０例单纯半月板损伤患者作为研究对象。入院

后测定其膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量。依据治疗６个月后的 Ｌｙｓｈｏｌｍ膝关节评分评价 ＫＯＡ患者的预后，Ｌｙｓｈｏｌｍ评

分≥７０分为预后良好、Ｌｙｓｈｏｌｍ评分＜７０分为预后不良。比较老年ＫＯＡ患者与单纯半月板损伤患者，以及老年ＫＯＡ患者中预后

良好者与预后不良者的膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量。以老年ＫＯＡ患者膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量为自变

量，以患者是否发生预后不良为因变量进行Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。采用受试者操作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线分

析评价采用膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量预测老年 ＫＯＡ预后的灵敏度、特异度、准确度，并测定曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒ

ｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）。结果：老年ＫＯＡ患者的膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量均高于单纯半月板损伤者［（７９．１３±１３．１７）ｐｇ·ｍＬ－１，

（２４．８９±４．１５）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝３４．０１８，Ｐ＝０．０００；（３０．３１±５．０７）ｐｇ·ｍＬ－１，（１１．０５±１．８５）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝３０．９０６，Ｐ＝０．０００；

（３２５．４１±５４．２９）ｐｇ·ｍＬ－１，（２０７．９６±３４．７１）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝１５．７８５，Ｐ＝０．０００］。老年 ＫＯＡ患者中预后良好者的膝关节滑液

ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量均低于预后不良者［（６９．７１±８．７１）ｐｇ·ｍＬ－１，（８６．３２±１０．７９）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝８．１８３，Ｐ＝０．０００；

（２３．０１±３．８４）ｐｇ·ｍＬ－１，（３９．６３±６．６１）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝１６．１９５，Ｐ＝０．０００；（２３５．３７±２５．６９）ｐｇ·ｍＬ－１，（３６６．３１±

３８．７３）ｐｇ·ｍＬ－１，ｔ＝２０．２８２，Ｐ＝０．０００］。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量均为老年ＫＯＡ预后

不良的危险因素［ＯＲ＝３．１１７，９５％ＣＩ（１．５４５，４．６９０）；ＯＲ＝４．８９９，９５％ＣＩ（１．７４９，８．０４９）；ＯＲ＝５．３７６，９５％ＣＩ（１．８４５，８．９０８）］。

ＲＯＣ分析结果显示，采用膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量预测老年ＫＯＡ预后的灵敏度分别为８９．２９％、８２．１４％、７８．５７％，

特异度分别为８５．３７％、８２．９３％、７６．８３％，准确度分别为８７．２７％、８５．４５％、８１．８２％，ＡＵＣ分别为０．８１５、０．８０１、０．７８０。结论：膝

关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量均为老年ＫＯＡ预后不良的危险因素，也可作为预测老年ＫＯＡ预后的指标。
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ｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆＫＯＡｉｎａｇｅｄｐａｔｉｅｎｔｓ，ａｎｄｔｈｅｙｃａｎａｌｓｏｂｅｕｓｅｄａｓｔｈｅｉｎｄｅｘｅｓｆｏｒｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆＫＯＡｉｎａｇｅｄｐａｔｉｅｎｔｓ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　ｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ｋｎｅｅ；ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ；ａｇｅｄ；ｓｙｎｏｖｉａｌｆｌｕｉｄ；ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１ｂｅｔａ；ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１７；ｄｉｎｏｐｒｏｓｔｏｎｅ

　　膝骨关节炎（ｋｎｅｅｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＫＯＡ）的病因复

杂，发病机制尚未明晰，目前尚无统一的治疗方法，临

床治疗的主要目的是缓解疼痛、延缓病情进展，但约

有１／３的患者最终会发展为终末期ＫＯＡ［１－２］。因此，

了解影响ＫＯＡ预后的因素，采取针对性的处理措施

对于改善预后具有重要意义。研究显示，白细胞介素

（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）－１β、ＩＬ－１７、前列腺素 Ｅ２（ｐｒｏｓｔａ

ｇｌａｎｄｉｎＥ２，ＰＧＥ２）等炎症因子在 ＫＯＡ的发展过程中

具有加快关节软骨降解、促进骨吸收等作用，目前已

成为 ＫＯＡ发病机制研究的热点［３－５］。目前，有关

ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２在 ＫＯＡ诊断中的应用研究较

多，但关于其与ＫＯＡ预后关系的研究较少。为此，本

研究分析了膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量与

老年ＫＯＡ预后的关系，以期为临床治疗方案的制订

及预后评估提供依据。

１　临床资料
１．１　一般资料　选择２０１５年４月至２０１８年４月在

南阳市中心医院骨科就诊的老年ＫＯＡ患者和单纯半

月板损伤患者作为研究对象。试验方案经医院医学

伦理委员会审查通过。

１．２　纳入标准　①符合《骨关节炎的诊断与治疗》中

ＫＯＡ的诊断标准［６］，并经彩色多普勒超声检查、ＣＴ

检查确诊（仅针对 ＫＯＡ患者）；②经影像学检查证实

为半月板损伤（仅针对单纯半月板损伤患者）；③年

龄≥６０岁；④同意参与本研究，签署知情同意书。

１．３　排除标准　①妊娠或哺乳期妇女；②近期参与

过其他临床试验者；③合并骨肿瘤、骨结核及全身严

重感染者；④存在精神或认知障碍者。

２　方　法
２．１　数据采集　所有患者入院后均抽取膝关节滑液
４ｍＬ，以１５００ｒ·ｍｉｎ－１（离心半径３ｃｍ）离心２０ｍｉｎ，
取上清液于－８０℃保存待测。待所有受试者取样完
成后，取保存的上清液恢复至室温，以 ＥＬＩＳＡ试剂盒
（上海晶抗生物工程有限公司）测定 ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、
ＰＧＥ２含量。依据治疗６个月后的 Ｌｙｓｈｏｌｍ膝关节评
分［７］评价 ＫＯＡ患者的预后，Ｌｙｓｈｏｌｍ评分≥７０分为
预后良好、Ｌｙｓｈｏｌｍ评分＜７０分为预后不良。
２．２　数据分析　比较老年 ＫＯＡ患者与单纯半月板
损伤患者，以及老年 ＫＯＡ患者中预后良好者与预后
不良者的膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量。以
老年ＫＯＡ患者膝关节滑液 ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含
量为自变量，以患者是否发生预后不良为因变量进行

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。以 Ｌｙｓｈｏｌｍ膝关节评分判断的预
后结果为金标准，采用受试者操作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒ
ａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线分析评价采用膝关节滑
液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量预测老年 ＫＯＡ预后的
灵敏度、特异度、准确度，并测定曲线下面积（ａｒｅａｕｎ
ｄｅｒｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）。数据统计采用ＳＰＳＳ２０．０软件，老年
ＫＯＡ患者与单纯半月板损伤患者的年龄、病程及膝
关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量的组间比较均采
用ｔ检验，老年ＫＯＡ患者与单纯半月板损伤患者的性
别比较采用 χ２检验，老年 ＫＯＡ患者中预后良好者与

预后不良者的膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量
的组间比较均采用ｔ检验；检验水准α＝０．０５。

３　结　果
３．１　受试者纳入情况　共纳入１７０例受试者，其中
老年ＫＯＡ患者１１０例、单纯半月板损伤患者６０例。

·４３·　　　（总０３４）　　　中医正骨２０２２年１月第３４卷第１期　ＪＴｒａｄＣｈｉｎＯｒｔｈｏｐＴｒａｕｍａ，２０２２，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１　
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２种类型受试者的一般情况比较，差异无统计学意义
（表１）。
３．２　膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量与老年
ＫＯＡ预后关系分析结果　老年 ＫＯＡ患者的膝关节
滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量均高于单纯半月板损
伤者（表２）。老年ＫＯＡ患者中预后良好者的膝关节
滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量均低于预后不良者
（表 ３）。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，膝关节滑液
ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量均为老年 ＫＯＡ预后不良
的危险因素（表４）。ＲＯＣ分析结果显示，采用膝关节
滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量预测老年 ＫＯＡ预后
的灵敏度分别为８９．２９％、８２．１４％、７８．５７％，特异度
分别为 ８５．３７％、８２．９３％、７６．８３％，准确度分别为
８７．２７％、８５．４５％、８１．８２％，ＡＵＣ分别为 ０．８１５、
０．８０１、０．７８０（图１）。

４　讨　论
我国老年人群中 ＫＯＡ发病率较高，且有进一步

升高的趋势，严重影响了老年人的身体健康和生活质

量［８］。由于目前缺乏老年ＫＯＡ早期诊断及预后预测
的有效方法，导致很多患者最终发展至终末期。

ＩＬ－１β是炎症调节的重要介质，可以通过结合
软骨细胞膜上的 ＩＬ－１受体和刺激软骨细胞合成基
质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ，ＭＭＰ）来干扰
和加速软骨组织的代谢和降解，同时能够刺激骨细胞

生成黏附因子，导致滑膜炎症、加快骨吸收［９］。ＩＬ－
１７作为重要的促炎因子，能够通过刺激炎症因子
（ＩＬ－６、ＩＬ－８）、ＭＭＰ（ＭＭＰ１、ＭＭＰ３、ＭＭＰ１３）的表达
以及抑制蛋白多糖的合成来促进关节软骨的降

解［１０］。ＰＧＥ２是花生四烯酸的代谢产物之一，具有增
强破骨细胞活性，促进软骨细胞凋亡以及舒张血管的

作用［１１］。本研究结果显示，老年 ＫＯＡ患者膝关节滑
液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量均高于单纯半月板损伤
患者，提示膝关节滑液 ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量升
高可能与老年ＫＯＡ的发生有关。尹万乐等［１２］研究

表１　两类受试者的一般情况

疾病类型 样本量／例
性别／例

男 女
年龄／（ｘ±ｓ，岁） 病程／（ｘ±ｓ，年）

膝骨关节炎 １１０ ４０ ７０ ６６．０３±７．８１ ９．２４±１．５７
单纯半月板损伤 ６０ ２５ ３５ ６５．０８±７．５３ ９．４２±１．６２
检验统计量 χ２＝０．４６２ ｔ＝０．７６７ ｔ＝７０６
Ｐ值 ０．４９７ ０．４４４ ０．４８１

表２　两类受试者的膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量

疾病类型 样本量／例 ＩＬ－１β１）／（ｘ±ｓ，ｐｇ·ｍＬ－１）ＩＬ－１７２）／（ｘ±ｓ，ｐｇ·ｍＬ－１）ＰＧＥ２３）／（ｘ±ｓ，ｐｇ·ｍＬ－１）
膝骨关节炎 １１０ ７９．１３±１３．１７ ３０．３１±５．０７ ３２５．４１±５４．２９

单纯半月板损伤 ６０ ２４．８９±４．１５ １１．０５±１．８５ ２０７．９６±３４．７１
ｔ值 ３４．０１８ ３０．９０６ １５．７８５
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００

　　　１）ＩＬ－１β为白细胞介素１β；２）ＩＬ－１７为白细胞介素１７；３）ＰＧＥ２为前列腺素Ｅ２。

表３　不同预后老年ＫＯＡ患者膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量

预后情况 样本量／例 ＩＬ－１β１）／（ｘ±ｓ，ｐｇ·ｍＬ－１） ＩＬ－１７２）／（ｘ±ｓ，ｐｇ·ｍＬ－１） ＰＧＥ２３）／（ｘ±ｓ，ｐｇ·ｍＬ－１）
预后良好 ８２ ６９．７１±８．７１ ２３．０１±３．８４ ２３５．３７±２５．６９
预后不良 ２８ ８６．３２±１０．７９ ３９．６３±６．６１ ３６６．３１±３８．７３
ｔ值 ８．１８３ １６．１９５ ２０．２８２
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００

　　　１）ＩＬ－１β为白细胞介素１β；２）ＩＬ－１７为白细胞介素１７；３）ＰＧＥ２为前列腺素Ｅ２。

表４　老年膝骨关节炎患者预后不良影响因素的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

自变量 ｂ ＳＥ Ｗａｌｄ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
ＩＬ－１β１） １．１３７ ０．３４１ １１．１１８ ０．０００ ３．１１７ １．５４５～４．６９０
ＩＬ－１７２） １．５８９ ０．３２１ ２４．５０４ ０．０００ ４．８９９ １．７４９～８．０４９
ＰＧＥ２３） １．６８２ ０．３１９ １１．５５６ ０．０００ ５．３７６ １．８４５～８．９０８

　　　１）ＩＬ－１β为白细胞介素１β；２）ＩＬ－１７为白细胞介素１７；３）ＰＧＥ２为前列腺素Ｅ２。
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图１　膝关节滑液白细胞介素１β、白细胞介素１７、

前列腺素Ｅ２含量预测老年膝骨关节炎预后的

受试者操作特征曲线图

发现，ＫＯＡ组的膝关节滑液ＩＬ－１β含量高于无 ＫＯＡ
组，且ＩＬ－１β含量与患者病情严重程度呈正相关。

这与本研究的结果一致。

本研究中，老年 ＫＯＡ患者中预后良好者的膝关

节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量均低于预后不良
者，Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示膝关节滑液 ＩＬ－１β、ＩＬ－
１７、ＰＧＥ２含量均为老年 ＫＯＡ预后不良的危险因素，

这提示膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量与老年

ＫＯＡ的预后有关。Ｌｅｉ等［１３－１４］的研究表明，ＫＯＡ的

发生可能与炎症因子ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２激活丝裂
原活化蛋白激酶（ｍｉｔｏｇｅｎ－ａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，
ＭＡＰＫ）／Ｔｏｌｌ样受体（Ｔｏｌｌ－ｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＴＬＲ）信号

通路，促进软骨细胞凋亡，进而破坏膝关节软骨有关。

另外，激活的 ＭＡＰＫ／ＴＬＲ通路又反过来促进机体释

放炎症因子，在炎症因子与信号通路的共同作用下，

ＫＯＡ病情不断加重。陈滢宇等［１５－１６］应用艾辛痛方和

补肾强筋胶囊治疗 ＫＯＡ，治疗后患者的膝关节滑液

ＩＬ－１β、ＰＧＥ２、ＩＬ－１７含量较治疗前降低，且下降梯
度与膝关节疼痛程度呈正相关、与膝关节功能呈负相

关，提示ＩＬ－１β、ＰＧＥ２、ＩＬ－１７可作为判断ＫＯＡ预后
的指标。本研究中 ＲＯＣ分析结果显示，膝关节滑液
ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＥＧ２含量预测老年 ＫＯＡ预后的灵

敏度、特异度、准确度及 ＡＵＣ均较高，说明膝关节滑
液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、ＰＧＥ２含量对于预测老年 ＫＯＡ预

后具有较高的价值。

本研究的结果提示，膝关节滑液ＩＬ－１β、ＩＬ－１７、

ＰＧＥ２含量均为老年ＫＯＡ预后不良的危险因素，也可
作为预测老年ＫＯＡ预后的指标。
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