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［摘要］　目的　基于数据挖掘方法探讨骨关节炎（ＯＡ）患者同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）的变化与免疫指标、炎性
指标、代谢指标之间的相关性、危险因素和关联规则。方法　整理２０１２年６月至２０１８年１２月ＯＡ合并Ｈｃｙ异
常的住院患者的病历资料，研究其代谢指标：高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ），低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ），总
胆固醇（ＴＣ），三酰甘油（ＴＧ），α１酸性糖蛋白（α１ＡＧＰ），丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ），天门冬氨酸氨基转移酶
（ＡＳＴ），肌酐（Ｃｒ），尿素氮（ＢＵＮ）；免疫指标：免疫球蛋白Ａ（ｌｇＡ），免疫球蛋白Ｇ（ｌｇＧ），免疫球蛋白Ｍ（ｌｇＭ），补
体Ｃ３，补体Ｃ４；炎性指标：红细胞沉降率（ＥＳＲ），超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）。运用 ＳＰＳＳ２２．０、ＳＰＳＳＣｌｅｍｅｎｔｉｎｅ
１１．１Ａｐｒｉｏｒ等统计学软件对指标进行相关性分析、关联规则分析、二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ回归分析。结果　共纳入符合
研究要求的患者１４３０例。①Ｈｃｙ升高有２８１例（１９．６５％）。②相关性分析表明，Ｈｃｙ与 ＴＣ呈负相关（Ｐ＜
０．０５）；Ｈｃｙ与α１ＡＧＰ、ｈｓＣＲＰ、Ｃｒ以及ＢＵＮ呈正相关（Ｐ＜０．０５或 Ｐ＜０．０１）。③二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ回归分析表明，
α１ＡＧＰ、Ｃｒ、ＢＵＮ均为Ｈｃｙ的危险因素。④关联规则分析表明，设置关联规则支持度 ＞１０％，置信度 ＞３０％，提
升度＞１。经Ａｐｒｉｏｒ模块分析，Ｈｃｙ异常与Ｃｒ和ＥＳＲ的升高有关、与ＨＤＬＣ的降低有关。结论　１９．６５％的ＯＡ
患者Ｈｃｙ异常，α１ＡＧＰ、Ｃｒ和ＢＵＮ作为Ｈｃｙ异常变化的危险因素。
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　　骨关节炎（ＯＡ）是一种以关节软骨损害为主，并
累及整个关节组织的最常见的关节疾病，最终发生

关节软骨退变、纤维化、断裂、溃疡及整个关节面的

损害；表现为关节疼痛、僵硬、肥大及活动受限。本

病好发于老年人，又称骨关节病、退行性关节炎及肥

大性关节炎［１２］。有研究发现，ＯＡ患者易伴随其他
疾病发生［３４］，其中以心血管及呼吸系统疾病为主。

同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）是心血管疾病发生的独立因
素，本文通过对１４３０例骨关节炎患者 Ｈｃｙ异常与
实验室指标之间相关性、危险因素及关联性的研究，

为判断Ｈｃｙ对ＯＡ患者预后影响提供参考。
１　资料与方法
１．１　一般资料　选取２０１２年６月至２０１８年１２月
安徽中医药大学第一附属医院风湿免疫科住院骨关

节炎合并Ｈｃｙ异常的患者资料１４３０份。
１．２　诊断标准　ＯＡ诊断标准：西医诊断按照２００３
年中华医学会骨科学分会骨关节炎诊断及治疗指

南［４］；中医诊断按照国家中医药管理局《中医病证诊

断疗标准》［５］；Ｈｃｙ正常值参考范围０～１５μｍｏｌ／Ｌ。
１．３　数据挖掘　Ｈｃｙ异常值设为Ｔ，正常值设为Ｆ。
其他实验室指标：免疫、炎症及代谢指标为正常值或

降低取值为 Ｆ，异常取值为 Ｔ。关联规则分析：采用
ＳＰＳＳＣｌｅｍｅｎｔｉｎｅ１１．１中的Ａｐｒｉｏｒ模块分析指标间的关
联规则，设定最小支持度为１０％，最小置信度为３０％。
１．４　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计
分析。符合正态分布的数据采用ｘ±ｓ表示，不符合
正态分布的数据采用 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示 ，指标的相
关性采用Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析和二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分

析方法。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　患者一般情况　共纳入骨关节炎合并 Ｈｃｙ异
常患者１４３０例，其中男３１５例（２２．０２％），女１１１５
例（７７．９８％）；年龄范围４３～９１岁，年龄５７（４９，６７）
岁；住院时间１２．０２４（８．２５１，１７．２２２）ｄ。
２．２　骨关节炎患者 Ｈｃｙ变化情况　１４３０例患者
中，Ｈｃｙ异常的患者有２８１例（１９．６５％），正常的有
１１４９例（８０．３５％）。
２．３　骨关节炎患者 Ｈｃｙ与实验室指标相关性分析
　Ｈｃｙ与 ＴＣ呈负相关；Ｈｃｙ与 α１ＡＧＰ、ｈｓＣＲＰ、Ｃｒ
以及ＢＵＮ呈正相关。见表１。
２．４　骨关节炎患者 Ｈｃｙ与实验室指标 ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ回
归分析　将Ｈｃｙ设为因变量（Ｄ），其余实验室指标
设为协变量（Ｃ），包括 ＨＤＬＣ，ＬＤＬＣ，ＴＣ，ＴＧ，
α１ＡＧＰ，ｌｇＡ，ｌｇＧ，ｌｇＭ，补体 Ｃ３，补体 Ｃ４，ＥＳＲ，
ｈｓＣＲＰ，ＡＬＴ，ＡＳＴ，Ｃｒ，ＢＵＮ。指标正常范围设为０，
异常范围设为１，所有因素同时引入二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归
模型。二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析表明，α１ＡＧＰ、Ｃｒ、ＢＵＮ
均为Ｈｃｙ的危险因素，以上ＯＲ值均＞１。见表２。
２．５　骨关节炎患者 Ｈｃｙ与实验室指标关联规则分
析　设定前项为 Ｈｃｙ，后项为免疫、炎症、代谢指标
（ＨＤＬＣ，ＬＤＬＣ，ＴＣ，ＴＧ，α１ＡＧＰ，ｌｇＡ，ｌｇＧ，ｌｇＭ，补
体Ｃ３，补体 Ｃ４，ＥＳＲ，ｈｓＣＲＰ，ＡＬＴ，ＡＳＴ，Ｃｒ，ＢＵＮ），
设定最小支持度为 １０％，最小置信度为 ３０％。经
Ａｐｒｉｏｒ模块分析，Ｈｃｙ值的上升与Ｃｒ和ＥＳＲ的上升
有关、与ＨＤＬＣ的下降有关，以上关联规则提升度
均＞１。见表３。

表１　骨关节炎患者Ｈｃｙ与实验室指标相关性分析

统计值 ＨＤＬＣ ＬＤＬＣ ＴＣ ＴＧ α１ＡＧＰ ｌｇＡ ｌｇＧ ｌｇＭ

ｒ值 －０．０４ －０．０２ －０．０６ ＜０．００１ ０．０６ ０．００１ ＜０．００１ －０．０４

Ｐ值 ０．１４ ０．４３ ０．０３ ０．９５ ０．０１ ０．８７ ０．８５ ０．１１

统计值 补体Ｃ３ 补体Ｃ４ ＥＳＲ ｈｓＣＲＰ ＡＬＴ ＡＳＴ Ｃｒ ＢＵＮ

ｒ值 ０．０１ －０．０１ ０．０４ ０．０９ ０．０１ ０．０２ ０．１６ ０．０８

Ｐ值 ０．８６ ０．６５ ０．１０ ＜０．００１ ０．６４ ０．４９ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：Ｈｃｙ为同型半胱氨酸；ＨＤＬＣ为高密度脂蛋白胆固醇；ＬＤＬＣ为低密度脂蛋白胆固醇；ＴＣ为总胆固醇；ＴＧ为三酰甘
油；α１ＡＧＰ为α１酸性糖蛋白；ｌｇＡ为免疫球蛋白Ａ；ｌｇＧ为免疫球蛋白Ｇ；ｌｇＭ为免疫球蛋白Ｍ；ＥＳＲ为红细胞沉降率；ｈｓＣＲＰ
为超敏Ｃ反应蛋白；ＡＬＴ为丙氨酸氨基转移酶；ＡＳＴ为天门冬氨酸氨基转移酶；Ｃｒ为肌酐；ＢＵＮ为尿素氮；下表同
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表２　骨关节炎患者Ｈｃｙ与实验室指标ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ回归分析

统计值 ＨＤＬＣ ＬＤＬＣ ＴＣ ＴＧ α１ＡＧＰ 补体Ｃ４ 补体Ｃ３ ｌｇＡ

Ｂ值 ０．２１ ０．０１ －０．３２ ０．０１ ０．９８ －０．２５ ０．１７ －０．０３

ＯＲ值 １．２３ １．０１ ０．７３ １．０１ ２．６７ ０．７７ １．１８ ０．９７

统计值 ｌｇＧ ｌｇＭ ＥＳＲ ｈｓＣＲＰ ＡＬＴ ＡＳＴ Ｃｒ ＢＵＮ

Ｂ值 －０．１３ －０．５１ ０．１３ －０．０７ －０．０８ ０．５９ １．２６ ０．３９

ＯＲ值 ０．８７ ０．５９ １．１３ ０．９３ ０．９２ １．８２ ３．５５ １．４８

表３　骨关节炎患者Ｈｃｙ与实验室指标关联规则分析

后项 前项 支持度（％） 置信度 提升度

Ｃｒ↑ Ｈｃｙ↑ １９．６５ ３０．２４９ ２．１８５

ＨＤＬＣ↓ Ｈｃｙ↑ １９．６５ ３０．２４９ １．２９１

ＥＳＲ↑ Ｈｃｙ↑ １９．６５ ５１．９５７ １．０６８

３　讨论
ＯＡ的发病是一种累及整个关节结构的疾病过

程，包括软骨、滑膜、软骨下骨、韧带以及关节周围肌

肉［５］。由多种致病因素包括全身（如遗传背景）和

局部（如生物力学和生物化学因素所介导的）共同

作用下，逐渐形成的具有典型形态学改变和临床特

征的一组疾病状态。ＯＡ的发病机制目前仍不清
楚［６］。临床上主要症状包括慢性疼痛，关节不稳，

僵硬，关节畸形和影像学关节间隙变窄。随着社会

的发展，人们的生活方式以及工作形式都有了很大

的变化，发病的群体向青壮年转变，同时发病率也在

增高。

动物实验研究检测到膝骨关节炎患者膝关节腔

内存在高浓度的ＩＬ６，在正常细胞中未检测出ＩＬ６，
在培养的骨关节软骨组织和骨性关节炎患者的软骨

细胞中发现ＩＬ６的ｍＲＮＡ表达［７］。研究认为，膝骨

关节炎为一种全身性疾病、全关节疾病，其异质性很

强。关节局部免疫性炎性反应是骨关节炎发生发展

的主要机制，滑膜细胞和炎性细胞分泌的炎性细胞

因子，如 ＩＬ１８、ＩＬ１β、ＩＬ６等参与了膝骨关节炎的
病理损伤过程［８］。因此，ＩＬ６在软骨退变和骨关节
炎症中起作用。ｈｓＣＲＰ是机体非特异性炎性反应
的一个敏感标志物，在骨关节炎的发病及预后中它

也是一个重要指标。研究表明，ＩＬ６、ＴＮＦα和

ｈｓＣＲＰ在早期膝骨关节炎患者的血清中显著升高。
早期骨关节炎患者的血清ＭＭＰ３与 ＩＬ６、ＴＮＦα和
ｈｓＣＲＰ有着密切的关系，呈现显著的正相关关系，
同时受 ＩＬ６、ＴＮＦα等多种细胞因子的调节和引
导［９］。有研究表明［１０］，Ｈｃｙ诱导 ＳＩＲＴ１的下调导致
软骨细胞发生了许多可能造成 ＯＡ的有害变化，包
括线粒体功能障碍、细胞凋亡、ＣＯＸ２、ＩＬ８等表达
的增加。

二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析的使用范围较广，回归分
析能够分析出导致疾病发生的主要危险因素，另外

根据危险因素分析出疾病的发生概率。通常来看，

回归分析主要用于：①寻找危险因素，对于疾病的预
防与治疗具有重要的指导意义；②预测某种疾病或
情况出现的概率，可用于风险评估或建立风险评分。

本文分析结果提示，α１ＡＧＰ、Ｃｒ、ＢＵＮ为Ｈｃｙ的危险
因素，与 Ｈｃｙ的变化呈正比，有大量研究表明，Ｈｃｙ
为心血管疾病的独立危险因素［１１］，α１ＡＧＰ、Ｃｒ、
ＢＵＮ的变化对Ｈｃｙ有直接的影响。

关联规则是数据库中２个或２个以上取值之间
存在的规律，反映了数据集各元素之间的有趣联

系［１２］，其中最小支持度和置信度由操作者设定，如

果项集 Ｘ的支持度大于设定的最小支持度，则称 Ｘ
为频繁项集；在得到的关联规则中所有支持度和置

信度都大于最小设定值，则被称为强关联规则［１３］。

找出强关联规则是通过关联规则进行挖掘分析的目

的。而提升度则是体现了数据之间的关联性，提升

度＞１且越高表明正关联性越明显，为强关联规则；
提升度 ＜１且越低表明负相关性越高，为无效的强
关联；提升度＝１，表明两者相互独立，没有相关性。
通过关联规则分析，Ｈｃｙ的上升与Ｃｒ和ＥＳＲ的上升
有关、与ＨＤＬＣ的下降有关。表明Ｈｃｙ的上升与炎
症和代谢等指标有强关联。
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ｈｓＣＲＰ是肝细胞分泌的一种最常用非特异性
炎症介质，是各种炎性反应的始动因素，主要参与滑

膜组织中炎性反应的病变及软骨基质的降解作用，

加剧关节软骨的退行性病变，其水平与膝骨性关节

炎的病情严重程度与活动性呈正相关，可作为膝骨

性关节炎患者治疗疗效随访和预后评估的主要指

标。ＲＡ和 ＯＡ患者血清 ｈｓＣＲＰ水平不同程度升
高，并伴有 ＥＳＲ、ＩｇＧ、ＩｇＡ、ＩｇＭ、Ｃ３和Ｃ４水平的不同
变化，提示血清 ｈｓＣＲＰ水平升高与 ＲＡ和 ＯＡ关系
密切，血清ｈｓＣＲＰ水平的检测，对评价ＲＡ和 ＯＡ患
者病情活动和并发症的发生上具有临床应用价

值［１４］。

综上所述，ＯＡ患者 Ｈｃｙ的变化与炎症、代谢指
标的变化有着密切的联系，且部分呈强关联。代谢

指标的异常升高可作为 Ｈｃｙ升高的危险因素，参与
ＯＡ的疾病活动过程。本研究危险因素的发现具有
积极意义，不仅作为ＯＡ患者Ｈｃｙ异常的检测因素，
同时对于判断疾病发展、转归也有重要参考意义。
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《中国临床保健杂志》关于“安徽省立医院”署名的启事

安徽医科大学附属省立医院、安徽省立医院于２０１７年１２月２３日更名为中国科学技
术大学附属第一医院（安徽省立医院）。因作者发表论文的用途不同，故同期保留了两个

不同的单位名称。
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