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摘要：目的　 探讨关节腔积液白细胞（ＷＢＣ）、腺苷脱氨酶（ＡＤＡ）、中性粒细胞 ／ 淋巴细胞比值（ＮＬＲ）在骨关节炎（ＯＡ）中的临

床价值。 方法　 收集泉州市正骨医院 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１９ 年 １２ 月明确诊断的 ９０ 例 ＯＡ 患者（早期组 ２４ 例、中期组 ４８ 例，晚
期组 １８ 例），另选取类风湿关节炎（ＲＡ）１４４ 例、强直性脊柱炎（ＡＳ）６５ 例及痛风性关节炎（ＧＡ）８０ 例，回顾性分析 ＯＡ 患者与

ＲＡ、ＡＳ、ＧＡ 患者关节腔积液的一般性状检查、细胞分类计数、生化检查结果。 结果　 ＯＡ 患者关节腔积液 ＷＢＣ、ＮＬＲ、ＡＤＡ 均

低于 ＲＡ、ＡＳ、ＧＡ 患者（Ｐ＜０．０１）；晚期组 ＯＡ 患者关节腔积液 ＷＢＣ、ＮＬＲ 均低于 ＲＡ、ＡＳ、ＧＡ 患者（Ｐ 均＜０．０１），ＡＤＡ 仅低于 ＲＡ
患者（Ｐ＜０．０１）。 不同 Ｋ⁃Ｌ 分期 ＯＡ 患者关节腔积液中的浑浊度检出率、ＡＤＡ、ＮＬＲ 比较差异均有统计学意义（Ｐ 均＜０．０５），且
晚期组 ＯＡ 患者 ＡＤＡ 均高于中期组、早期组 ＯＡ 患者（Ｐ 均＜０．０１），晚期组 ＯＡ 患者 ＮＬＲ 均低于中期组、早期组（Ｐ 均＜０．０１）。
ＲＯＣ 曲线分析结果显示，ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 及联合检测预测 ＯＡ 患者的敏感性分别为 ７２．７％、６１．４％、６０．２％、６０．２％，特异性分别

为 ８１．１％、８３．９％、７８．６％、９０．９％。 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 及联合检测预测晚期 ＯＡ 患者的敏感性分别为 ６８． ８％、８１． ３％、５６． ３％、
５６．３％，特异性分别为 ８５．３％、５５．６％、７８．３％、９１．３％。 结论 　 关节腔积液 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 作为实验室常规开展的项目，可为

ＯＡ 及晚期 ＯＡ 的预测提供方向，能辅助判断 ＯＡ 的严重程度。
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　 　 骨关节炎（ ｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＯＡ）是一类可累及全

身负重关节，以关节疼痛、僵硬、变性等关节软骨退

行性病变或继发性骨质增生为主要特征，最终导致

肢体活动受限，影响患者健康和生活质量的疾

病［１］。 截至 ２０１７ 年，全球 ＯＡ 患者近 ３．０３ 亿人［２］。
研究表明，炎症在 ＯＡ 的发病中发挥巨大作用。 炎

症相关细胞因子如白细胞介素 － １（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ⁃１，
ＩＬ⁃１）、白细胞介素－６（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ⁃６，ＩＬ⁃６）、白细胞

介素－８（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ⁃８，ＩＬ⁃８）等在 ＯＡ 发生的不同阶

段参与炎症反应［３］。 关节腔积液位于关节腔内，具
有润滑和保护关节的作用，当关节滑膜发生炎症

时，关节腔积液的成分也随之变化。 ＷＢＣ、腺苷脱

氨酶（ ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｄｅａｍｉｎａｓｅ，ＡＤＡ）检测在临床上已

广泛开展，中性粒细胞 ／淋巴细胞比值（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ／
ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ，ＮＬＲ）是一种易得的参数。 本研究

旨在探讨关节腔积液 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 在 ＯＡ 中的

临床价值。

１　 材料与方法

１．１　 研究对象　 回顾性收集泉州市正骨医院 ２０１６
年 １ 月至 ２０１９ 年 １２ 月明确诊断的 ９０ 例 ＯＡ 患者。

排除标准：合并肿瘤、有其他风湿病或关节感染者；
孕妇或哺乳期妇女。 ＷＨＯ Ｋｅｌｌｇｒｅｎ⁃Ｌａｗｒａｎｃｅ（Ｋ⁃Ｌ）
分类法是临床及科研应用广泛的分级标准［４⁃５］，以
Ｋ ／ Ｌ 分级作为金标准，将 ９０ 例 ＯＡ 患者分为早期组

２４ 例，中期组 ４８ 例，晚期组 １８ 例。 另选取我院明

确诊断为类风湿关节炎（ＲＡ）患者 １４４ 例、强直性

脊柱炎（ＡＳ）患者 ６５ 例、痛风性关节炎（ＧＡ）患者

８０ 例，４ 组患者均选取膝关节液作为研究标本，４ 组

差异患者的一般资料见表 １。

表 １　 ＯＡ 与 ＲＡ、ＡＳ、ＧＡ 患者一般资料

项目 ＯＡ 组 ＲＡ 组 ＡＳ 组 ＧＡ 组

例数（ｎ） ９０ １４４ ６５ ８０
男（ｎ） ２６ ４０ ４７ ７９
女（ｎ） ６４ １０４ １８ １
中位年龄（岁） ５３．０ ５５．０ ４５．０ ４７．５

１．２　 主要仪器与试剂　 ＢＣ６９００ 全自动化血液体液

细胞分析仪及其配套试剂（深圳迈瑞公司），Ｅｃｌｉｐｓｅ
Ｅ１００ 普通显微镜（日本尼康公司），７１８０ 生化仪及

其配套试剂（日本日立公司），ＤＭ ＬＢ２ 偏振光显微

镜（德国莱卡公司）， ＴＤＺ５ 离心机 （湖南湘仪公

司），瑞氏－姬姆萨染色试剂（珠海 ＢＡＳＯ 公司）。
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１．３　 标本采集与处理　 采集关节腔积液并进行一

般性状检查（包括颜色、送检量、透明度、凝块、黏蛋

白凝集试验），采用偏振光显微镜查找结晶。 采用

ＢＣ⁃６９００ 全自动血液体液细胞分析仪进行细胞计

数，瑞氏染色后分类计数中性粒细胞和淋巴细胞，
计算 ＮＬＲ 值（ＮＬＲ ＝Ｎｅｕｔ ／ Ｌｙｍｐｈ）。 关节腔积液静

置 ２０ ｍｉｎ，以 ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，取上清液于

－２０ ℃保存。 采用 ７１８０ 生化仪及其配套试剂检测

关节腔积液 ＡＤＡ。
１．４　 统计学分析　 用 ＳＰＳＳ ２２．０ 软件进行数据分

析，正态分布的计量资料行方差齐性检验，组间比

较采用独立样本 ｔ 检验；非正态分布以 Ｍ ［Ｐ２５，
Ｐ７５）］表示，多组间采用 Ｋｒｕｓｋａｌ⁃Ｗａｌｌｉｓ Ｈ 检验。 计

数资料用率表示，组间比较采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 卡方检验。
绘制 ＲＯＣ 曲线，计算 ＲＯＣ 曲线下面积（ＡＵＣＲＯＣ）、
最佳临界值及其敏感性、特异性。 以 Ｐ＜０．０５ 为差

异有统计学意义。

２　 结果

２．１　 ＯＡ 组、晚期 ＯＡ 组分别与 ＲＡ 组、ＡＳ 组、ＧＡ
组患者关节腔积液检查结果比较　 ＯＡ 组与 ＲＡ 组

比较，关节腔积液颜色异常、浑浊、凝块、结晶、黏蛋

白凝集不良的检出率差异均有统计学意义（Ｐ 均＜

０．０５）；ＯＡ 组与 ＡＳ 组比较，关节腔积液除颜色异常

的检出率差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）外，其他差

异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＯＡ 组与 ＧＡ 组比较，
关节腔积液除凝块的检出率差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）外，其他差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
ＯＡ 组与 ＲＡ 组、ＡＳ 组、ＧＡ 组比较，关节腔积液

ＷＢＣ、ＮＬＲ、 ＡＤＡ 差 异 均 有 统 计 学 意 义 （ Ｐ 均

＜０．０１），其中 ＯＡ 患者关节腔积液 ＷＢＣ、ＮＬＲ、ＡＤＡ
均低于 ＲＡ、ＡＳ、ＧＡ 患者（Ｐ 均＜０．０１）。

晚期 ＯＡ 组与 ＲＡ 组比较，关节腔积液浑浊、凝
块、结晶的检出率均有统计学意义（Ｐ 均＜０．０５），颜
色异常、黏蛋白不良的检出率差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）；与 ＡＳ 组比较，关节腔积液颜色异常、浑
浊、凝块、结晶、黏蛋白凝集不良的检出率均无统计

学意义（Ｐ＞０．０５）；与 ＧＡ 组比较，关节腔积液结晶

的检出率差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），其他均无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
晚期 ＯＡ 组与 ＲＡ 组、ＡＳ 组、ＧＡ 组比较，关节

腔积液 ＷＢＣ、ＮＬＲ 差异均有统计学意义 （Ｐ 均 ＜
０．０１）；与 ＲＡ 组比较，关节腔积液 ＡＤＡ 差异有统计

学意义（Ｐ＜０．０５），与 ＡＳ 组、ＧＡ 组比较，关节腔积

液 ＡＤＡ 差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表 ２。

表 ２　 ＯＡ 组、晚期 ＯＡ 组、ＲＡ 组、ＡＳ 组、ＧＡ 组患者关节腔积液检查结果

项目 ＯＡ 组（ｎ＝ ９０） 晚期 ＯＡ 组（ｎ＝ １８） ＲＡ 组（ｎ＝ １４４） ＡＳ 组（ｎ＝ ６５） ＧＡ 组（ｎ＝ ８０）
颜色异常∗［％（ｎ）］ ４８．９（４４） ５０．０（９） ６３．２（９１） ａ ６１．５（４０） ６５．０（５２） ａ

浑浊［％（ｎ）］ ７４．４（６７） ９４．４（１７） ９９．３（１４３） ａｂ ９８．５（６４） ａ ９８．８（７９） ａ

凝块［％（ｎ）］ ８．９（８） ５．６（１） ２４．３（３５） ａｂ ２４．６（１６） ａ １１．３（９）
结晶［％（ｎ）］ １８．９（１７） ３３．３（６） ９．０（１３） ａｂ １３．８（９） ａ ６８．８（５５） ａｂ

凝蛋白凝集不良（ｎ） ２４．４（２２） ７７．８（１４） ７６．４（１１０） ａ ８０（５２） ａ ８２．５（６６） ａ

ＷＢＣ（×１０９ ／ Ｌ） ２．１（０．５，９．７） ４．４（０．５，１２．２） ２１．７（１２７．０，３５．４） ａｂ １４．７（７．１，２５．７） ａｂ ２０．５（６．４，３６．４） ａｂ

ＮＬＲ １．２（０．２，６．２） ０．１（１．０，１．６） ５．９（２．２，１３．９） ａｂ ５．３（１．７，１０．７） ａｂ １４．９（５．３，３６．０） ａｂ

ＡＤＡ（Ｕ ／ Ｌ） １３．５（８．０，２４．６） １７．３（８．６，２９．７） ３４．６（２５．２，４５．９） ａｂ ２１．９（１６．３，３０．９） ａ ２４．９（１６．１，３４．８） ａ

　 　 注：∗，将除淡黄色以外的其他颜色纳入颜色异常；与 ＯＡ 比较，ａ，Ｐ＜０．０５；与晚期 ＯＡ 比较，ｂ，Ｐ＜０．０５。

２．２　 关节腔积液中 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 预测 ＯＡ 的价

值　 ＯＡ 患者关节腔积液 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 及联合

检测预测 ＯＡ 的 ＡＵＣＲＯＣ分别为 ０．８０８、０．７７７、０．７１８、
０．８１０，见表 ３。

表 ３　 关节腔积液中 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 及联合检测预测 ＯＡ 的价值

项目 ＡＵＣＲＯＣ ９５％可信区间 最佳临界值 敏感性（％） 特异性（％）
ＷＢＣ ０．８０８ ７４．５～８７．１ ７．２７５×１０９ ／ Ｌ ７２．７ ８１．１
ＡＤＡ ０．７７７ ７１．７～８３．６ １６．３５０ Ｕ ／ Ｌ ６１．４ ８３．９
ＮＬＲ ０．７１８ ６５．４～７８．２ ２．２１５ ６０．２ ７８．６
联合检测 ０．８１０ ７５．１～８６．８ － ６０．２ ９０．９

２．３　 关节腔积液中 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 预测晚期 ＯＡ
的价值 　 晚期 ＯＡ 患者关节腔积液 ＷＢＣ、ＡＤＡ、

ＮＬＲ 及联合检测预测晚期 ＯＡ 的 ＡＵＣＲＯＣ 分别为

０．７６４、０．６９５、０．６６５、０．７２９，见表 ４。
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表 ４　 关节腔积液中 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 及联合检测预测晚期 ＯＡ 的价值

项目 ＡＵＣＲＯＣ ９５％可信区间 最佳临界值 敏感性（％） 特异性（％）
ＷＢＣ ０．７６４ ６１．１～９１．６ ５．３３×１０９ ／ Ｌ ６８．８ ８５．３
ＡＤＡ ０．６９５ ５４．３～８４．７ ２６．６５ Ｕ ／ Ｌ ８１．３ ５５．６
ＮＬＲ ０．６６５ ５２．１～８０．８ ２．２１５ ５６．３ ７８．３
联合检测 ０．７２９ ５６．７～８９．１ － ５６．３ ９１．３

２．４　 不同 Ｋ⁃Ｌ 分期 ＯＡ 患者关节腔积液检查结果

比较　 不同 Ｋ⁃Ｌ 分期 ＯＡ 患者关节腔积液中的浑

浊度检出率、结晶检出率、ＮＬＲ、ＡＤＡ 比较差异均有

统计学意义（Ｐ 均＜０．０５），晚期 ＯＡ 组关节腔积液

浑浊度检出率、结晶检出率、ＡＤＡ 均高于中期、早期

ＯＡ 组（Ｐ 均＜０．０１），而晚期 ＯＡ 组关节腔积液 ＮＬＲ
均低于中期、早期 ＯＡ 组（Ｐ 均＜０．０１）；颜色异常检

出率、凝块检出率、凝蛋白凝集不良检出率、ＷＢＣ
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表 ５。

表 ５　 不同 Ｋ⁃Ｌ 分期 ＯＡ 患者关节腔积液检查结果比较

组别 ／ 项目 早期组（ｎ＝ ２４） 中期组（ｎ＝ ４８） 晚期组（ｎ＝ １８） 统计值 Ｐ 值

颜色异常∗［％（ｎ）］ ５８．３（１４） ６４．６（３１） ５０．０（９） １．１９８ ＞０．０５
浑浊［％（ｎ）］ ２５．０（６） ３７．５（１８） ９４．４（１７） １７．０６７ ＜０．０１
凝块［％（ｎ）］ ２５．０（６） １８．８（９） ５．６（１） ２．７０６ ＞０．０５
结晶［％（ｎ）］ ４．２（１） ２０．８（１０） ３３．３（６） ６．１７７ ＜０．０５
凝蛋白凝集不良（ｎ） ６２．５（１５） ６８．８（３３） ７７．８（１４） １．１２１ ＞０．０５
ＷＢＣ（×１０９ ／ Ｌ） ２．０（０．５，８．９） １．６（０．５，１１．４） ４．４（０．５，１２．２） ０．７５１ ＞０．０５
ＮＬＲ １．０（０．３，３．７） ０．９（０．２，９．６） ０．１（１．０，１．６） ５．７６０ ＜０．０１
ＡＤＡ（Ｕ ／ Ｌ） １１．６（６．７，１７．４） １２．９（７．８，２５．１） １７．３（８．６，２９．７） ３．２９１ ＜０．０１

　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：∗，将除淡黄色以外的其他颜色纳入颜色异常。

３　 讨论

　 　 ＯＡ 被视为一种软骨退行性疾病，但证据表明

炎症在其发病机制中起关键作用。 研究发现，ＯＡ
的发病机制不仅涉及软骨的破坏，还涉及下层骨的

重塑、异位骨的形成、关节囊肥大和滑膜衬里的炎

症［６］，即 ＯＡ 是整个关节的疾病，炎症会导致病理

变化。 关节腔积液 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 作为实验室常

规开展的项目，廉价且容易获取，有助于为预测 ＯＡ
提供方向，辅助判断 ＯＡ 的严重程度。

本研究结果显示，ＯＡ 组、晚期 ＯＡ 组关节腔积

液 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 均低于 ＲＡ 组、ＡＳ 组、ＧＡ 组，但
晚期 ＯＡ 组与 ＲＡ 组仅 ＡＤＡ 差异有统计意义，提示

关节腔积液 ＷＢＣ、ＮＬＲ 可用于辅助鉴别 ＯＡ、晚期

ＯＡ 与 ＲＡ、ＡＳ、ＧＡ 患者。 关节腔积液 ＡＤＡ 可用来

辅助鉴别 ＯＡ 组与其他 ３ 组关节炎，与 Ｚａｋｅｒｉ 等［７］

和 Ｙｕｋｓｅｌ 等［８］ 的报道结果相似。 但关节腔积液

ＡＤＡ 用于辅助鉴别晚期 ＯＡ 组与 ＡＳ 组、ＧＡ 组患者

的能力由于本组数据晚期组样本量少的原由，有待

加大样本量时进一步考证。
此外，本研究表明关节腔积液 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ

可以为预测 ＯＡ 提供方向，单独检测关节腔积液

ＷＢＣ 对预测 ＯＡ 及晚期 ＯＡ 的价值最高，其最佳临

界值分别为 ７．２７５×１０９ ／ Ｌ、０．５４１×１０９ ／ Ｌ，ＡＵＣＲＯＣ分

别为 ０． ８０８、０． ７６４，特异性分别为 ８１． １％、８５． ３％。
三项指标联合检测预测 ＯＡ 及晚期 ＯＡ 的敏感性不

足，但特异性分别为 ９０．９％、９１．３％，说明联合检测

关节腔积液 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ 可提升对 ＯＡ 及晚期

ＯＡ 的预测能力。
Ｈｅｒｒｅｒｏ⁃Ｂｅａｕｍｏｎｔ 等［９］研究表明，ＯＡ 滑膜液中

的 ＷＢＣ 被归为“非炎症性”，但可以变化超过 １０
倍。 本研究分析显示，不同分期 ＯＡ 患者关节腔积

液 ＷＢＣ 数量差异无统计学意义，但随着 ＯＡ 严重

程度越高，关节腔积液 ＷＢＣ 总数越高，浑浊程度越

严重。 不同分期 ＯＡ 患者关节腔积液 ＡＤＡ、ＮＬＲ 差

异明显，ＯＡ 患者关节腔积液中 ＡＤＡ 水平随着 ＯＡ
严重程度增高而升高，ＡＤＡ 通过调节软骨细胞、滑
膜细胞、成骨细胞、破骨细胞和免疫细胞的功能在

关节重塑中发挥重要作用［１０］，ＡＤＡ 活性的增加会

破坏免疫平衡而导致炎症产生，抑制 ＡＤＡ 活性有

助于减少全身炎症，从而减少疾病活动［１１］。 ＡＤＡ
反映细胞介导的免疫，也参与淋巴细胞的成熟及其

功能［１２］。 ＮＬＲ 是全血细胞分析中性粒细胞与淋巴

细胞的比值，是一种反映系统炎症状态的标志物，
显示了中性粒细胞与淋巴细胞之间的平衡关系，并
被认为是评估一些疾病有价值的生物学标记

物［１３⁃１４］。 本组数据发现随着 ＯＡ 分期程度越高，关
节腔积液 ＮＬＲ 越低，这是因为在晚期 ＯＡ 的滑膜内
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膜基质中，ＮＦ⁃κＢ 主要在 ＷＢＣ 中表达，且滑膜内膜

ＷＢＣ 中 ｉＮＯＳ 的产生在晚期 ＯＡ 中呈指数增长，特
别是在淋巴细胞中，从而在这个阶段保持炎症过程

活跃。 在晚期 ＯＡ 中血管周围结节性淋巴细胞浸

润是对慢性炎症的反应［１５］。 ＯＡ 患者的滑膜炎表

现出淋巴细胞免疫反应的特征，淋巴细胞数量随着

ＯＡ 的严重程度成比例地逐渐增加［１６］，淋巴细胞主

要存在于滑膜和 ＯＡ 关节的 Ｈｏｆｆａ 脂肪垫中，作为

促炎细胞［１７］。 因此，笔者认为关节腔积液 ＡＤＡ、
ＮＬＲ 有助于辅助判断 ＯＡ 的严重程度。

综上所述，关节腔积液 ＷＢＣ、ＡＤＡ、ＮＬＲ ３ 项指

标检测便捷易得，三者联合检测有利于提高预测

ＯＡ 及晚期 ＯＡ 的方向，有助于辅助判断 ＯＡ 的严重

程度，在 ＯＡ 疾病的诊疗方面具有实际的价值。
致谢：本文撰写过程中得到我院脊柱科杨声坪

医师的指导及建议，在此表示衷心感谢。
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