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文题释义： 

血小板计数：指单位体积血液中所含的血小板数目。血小板是血液中最小的细胞，可保护毛细血管的完整性。 

淋巴细胞：是白细胞的一种，由淋巴器官产生，是机体免疫应答功能的重要细胞成分。 

 

摘要 

背景：炎症改变在髋关节炎的发病过程中占有重要地位，但目前在髋关节炎严重程度的预测上尚缺少有效的

有诊断价值的炎性标志物。目前已有研究发现，血小板/淋巴细胞比值在类风湿性关节炎、银屑病性关节炎、

结肠癌中与疾病的严重程度存在相关性。 

目的：试验假设血小板/淋巴细胞比值与髋关节炎严重程度具有相关性，可成为一个预测髋关节炎严重程度

的标志物。 

方法：试验设计将纳入滨州医学院烟台附属医院髋关节炎住院患者 260 例，根据髋关节炎 K-L 分级将患者

分为 2组，K-L 1至 2级为轻中度组 130例，K-L 3至 4级为重度组 130例，同时选取健康正常人 130例设

为对照组。各组入院后当天收集患者临床资料，进行血液生化检查及髋关节 X 射线检查。研究的主要结局

指标为各组血小板/淋巴细胞比值。研究的次要结局指标为血小板计数，淋巴细胞计数；髋关节 X射线形态；

髋关节炎严重程度危险因素 Logistic 回归分析结果；血小板/淋巴细胞比值对髋关节炎严重程度预测的 ROC

曲线下面积、截断值、敏感度及特异度。稿件提交时作者已完成试验方案的设计，并完成了该项目前期的预

试验：选取 2014年 1月至 2017 年 6月于滨州医学院烟台附属医院住院治疗的髋关节炎患者 182例，根据

K-L分级分为轻中度组 98例，重度组 84例，Logistic 回归分析显示，患有糖尿病、年龄及体质量指数增高、

血小板/淋巴细胞比值增高与髋关节炎加重有关，是髋关节炎加重的独立危险因素。试验经滨州医学院烟台

附属医院医学伦理委员会批准(审批单位：滨州医学院烟台附属医院，审批时间：2018 年 6 月，审批号：

20180601001)。研究符合世界医学会制定的《赫尔辛基宣言》的要求。参与者对试验方案和过程均知情同

意，并签署知情同意书。试验设计时间为 2018 年 4 月，试验于 2018 年 10 月开始招募患者及数据收集，

2019年 3月完成对象招募，2019年 4月进行结果指标分析，2019年 5月完成试验。文章结果将以科学会

议报告，或在同行评议的期刊上发表传播。试验已在中国临床试验注册中心注册 (注册号：

ChiCTR1800016820)，注册方案版本号 1.0。 

讨论：试验旨在进一步验证如下问题：①血小板/淋巴细胞比值与髋关节炎严重程度的相关性；②血小板/淋

巴细胞比值预测髋关节炎严重程度的敏感度、特异度、诊断正确率较高；③试验拟同时根据 ROC曲线筛选

最佳截断值，从而得出血小板/淋巴细胞比值预测髋关节炎严重程度的最佳诊断界值。 

关键词： 

血小板/淋巴细胞比值；髋关节炎；K-L分级；预测；敏感度；特异度；X射线；炎症 
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Abstract 

BACKGROUND: Inflammatory changes play an important role in the pathogenesis of hip arthritis. However,  

髋关节炎患者 260 例 
血小板/淋巴 

细胞比值 

 轻中度 

 

重度 

 
诊断价值？ 

血小板/淋巴细胞比值可成为预测髋关节炎严重程度的标志物？ 
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there are currently no available effective inflammatory markers for the prediction of the severity of hip arthritis. Platelet-to-lymphocyte ratio 

(PLR) has been shown to be correlated with the severity of rheumatoid arthritis, psoriatic arthritis, and colon cancer. 

OBJECTIVE: This study hypothesizes that PLR is correlated with the severity of hip arthritis and it can be used as a marker for evaluating the 

severity of hip arthritis.  

METHODS: This study will include 260 patients with hip arthritis from the wards of Yantai Affiliated Hospital of Binzhou Medical University, 

China. These patients will consist of 130 patients with mild and moderate hip arthritis (Kellgren-Lawrence Grading Scale grade 1-2; mild and 

moderate hip arthritis group) and 130 patients with severe hip arthritis (Kellgren-Lawrence Grading Scale grade 3-4; severe hip arthritis 

group). At the same time, this study will include 130 healthy controls (control group). On the day of admission, patient’s clinical data will be 

collected, and blood biochemistry test and hip X-ray examination will be also performed. The primary outcome measure will be PLR. The 

secondary outcome measures are platelet count; lymphocyte count; X-ray morphology of the hip; Logistic regression analysis results of risk 

factors for the severity of hip arthritis; area under the ROC curve, cut-off value, sensitivity, and specificity of PLR in the prediction of the 

severity of hip arthritis. Study design has been completed at the time of submission. A pilot study involving 182 patients with hip arthritis, 

consisting of 98 patients with mild and moderate hip arthritis and 84 patients with severe hip arthritis, was performed between January 2014 

and June 2017 at Yantai Affiliated Hospital of Binzhou Medical University. Logistic regression analysis of this pilot study revealed that diabetes, 

age, increased body mass index, and increased PLR were associated with aggravation of hip arthritis and were also the independent risk 

factors of this disorder. The study was approved by the Ethics Committee of the Yantai Affiliated Hospital of Binzhou Medical University in 

June 2018 (approval No. 20180601001). The study will be performed in accordance with the relevant laws and regulations of the Declaration 

of Helsinki. All the participants will be fully informed of the study protocol and experimental process, and provide written informed consent with 

the premise of fully understanding the treatment plan. This study was designed in April 2018. Patient recruitment and data collection will be 

initialized in October 2018, and completed in March 2019. Data analysis will be conducted in April 2019. The study will be completed in May 

2019. The results of this study will be disseminated in peer-reviewed journals or presented at scientific meetings. This trial was registered in 

the Chinese Clinical Trial Registry with registration No. ChiCTR1800016820 (protocol version 1.0). 

DISCUSSION: This study will indicate the correlation between PLR and the severity of hip arthritis; PLR has very high severity, specificity, and 

accuracy in the prediction of the severity of hip arthritis; the optimal cut-off value of PLR in the prediction of the severity of hip arthritis based 

on the ROC curve. 

Subject headings: Tissue Engineering; Hip Joint; Blood Platelets; Lymphocytes 

 

0  引言  Introduction 

研究背景：髋关节炎是最常见的骨性关节炎之一，炎

症反应在髋关节炎的发病过程中占据更重要的地位[1，2]。目

前已鉴定的炎性相关指标包括白细胞介素1α，1β及肿瘤坏

死因子α等，这些因子与髋关节炎的严重程度密切相关[3]。

然而这些炎性因子的检测方法比血常规检查复杂繁琐，因

此是否能找到一个检测方法更加方便快捷的炎性指标来预

测关节炎的严重程度仍是一个重要的课题。 

近些年研究发现，血常规中的部分炎症指标对某些炎

性疾病严重程度有着良好的预测意义[4]。血小板和淋巴细

胞是临床进行血液分析的重要指标，可参与炎症反应的发

生与进展[5]。目前有多项研究表明，血小板/淋巴细胞比值

(platelet-lymphocyte ratio，PLR)在多种疾病中可以作为一

个良好的结局预测指标[6-8]。 

在类风湿性关节炎、银屑病性关节炎、结肠癌等疾病研

究中发现该比值与疾病的活动与严重性存在相关性[9-11]，然

而其是否与髋关节炎严重程度存在相关性依然有待研究。 

试验特点：①试验首次在中国人群中进行了血小板淋

巴细胞比值与髋关节炎严重程度的关系比较；②为评估髋

关节炎严重程度，提供了一项获取简单及价格低廉的预测

指标，具有较高的临床价值。 

试验目的：观察血小板/淋巴细胞比值与髋关节炎严重

程度的相关性，从而判定其是否能够在某个临界值作为判

断髋关节炎严重程度的良好指标。 

 

1  试验设计与方法  Trial design and methods 

1.1  试验设计  前瞻性、单中心、横断面研究。 

1.2  试验完成地点  在中国山东省滨州医学院烟台附属

医院完成。 

1.3  招募 

(1)在发布招募信息前，试验方案及招募广告内容已得

到滨州医学院烟台附属医院伦理委员会的批准。 

(2)在中国滨州医学院烟台附属医院院内候诊大厅，休

息室及导诊处电子LED屏幕发布受试者招募视频广告的方

式招募对象，视频广告上注明详细研究内容，医院门诊及

住院患者或家属从电子LED屏幕上阅读招募广告详细内

容。 

(3)试验通过相关微信群发布招募信息，以更多告知健

康志愿者入对照组。 

(4)对参与研究感兴趣的患者或家属直接电话联系研

究负责人询问试验相关事宜，经过入组标准筛选后，签署

知情同意书，方可纳入研究。 

(5)入选后患者将获得：随访时免费进行血常规、尿常

规、肝肾功能和X射线检查，医院报销随访的交通费用。 

1.4  受试者选择  纳入滨州医学院烟台附属医院髋关节

炎住院患者260例，同时纳入在滨州医学院烟台附属医院

进行健康体检的健康正常人130例设为对照组。 

1.4.1  课题组专家共同认定的髋关节炎患者纳入标准  

①所有患者均已行髋关节炎X射线检查，并确诊为髋关节

炎[12]；②患者临床资料完整，包括年龄、性别、体质量指

数、不良反应及相关血液指标检查结果(如血小板相关参数

和淋巴细胞计数)等；③签署知情同意书者。 

1.4.2  课题组专家共同认定的髋关节炎患者排除标准  

①合并有其他关节疾病如类风湿性关节炎、强直性脊柱炎
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者；②有结核病史、病毒感染及自身免疫性疾病者；③合

并肿瘤等疾病的患者；④既往有血液病史者。 

1.5  试验分组及盲法  将所纳入髋关节炎住院患者260例

按照严重程度进行K-L分级分为2组，轻中度髋关节炎组(KL 

1至2级)130例和重度髋关节炎组(KL 3至4级)130例，以健

康正常人130例设为对照组。 

K-L分级标准[12]：0级：正、侧位X射线无改变；1级：

关节间隙可疑狭窄，可能有骨赘；2级：明确骨赘，关节间

隙正常或可疑狭窄；3级：中度骨赘，关节间隙明确狭窄，

软骨下骨部分硬化；4级：巨大骨赘，关节间隙明显狭窄，

软骨下骨严重硬化，明显畸形。 

研究未进行随机化和盲法分组，X射线检查结果阅片

者和血液生化检查者对试验方案均不知晓。 

1.6  检查方法 

血小板及淋巴细胞计数检查：患者空腹采集静脉血   

2 mL，采用迈瑞BC-5390血液分析仪及配套试剂检测血常

规指标，严格按仪器说明书操作，检测血小板及淋巴细胞

计数。采血注意事项：①采血在每日上午8：00-10：00进

行；②一针见血、止血带不超过1 min；③在2 h内尽快完

成检测。 

髋关节X射线检查：采用西门子YISO X射线机对患者

髋部行正侧位扫描检查。 

1.7  结局指标  

1.7.1  主要结局指标  血小板/淋巴细胞比值，计算血小板

计数/淋巴细胞计数的比值。 

1.7.2  次要结局指标 

血小板计数：采用血细胞分析仪分析受试者血小板计

数情况。正常范围：(100-300)×10
9 
L

-1。 

淋巴细胞计数：淋巴细胞计数：(0.8-4.0)×10
9 
L

-1，是

机体免疫应答功能的重要细胞成分。 

髋关节X射线形态：采用X射线仪对各组受试者进行髋

关节X射线形态，以观察髋关节的形态。 

髋关节炎严重程度危险因素Logistic回归分析结果：以

年龄、性别、体质量、吸烟、饮酒、糖尿病、高血压、

血小板计数、淋巴细胞计数、血小板/淋巴细胞比值为自

变量，髋关节炎是否加重(KL 3至4级)为因变量，进行

Logistic回归分析，筛选出髋关节炎是否加重的危险因

素。 

血小板 /淋巴细胞比值对髋关节炎严重程度预测的

ROC曲线下面积：以敏感性为纵坐标代表真阳性率，(1-

特异性)为横坐标代表假阳性率，作图绘成ROC曲线。ROC

曲线下的面积值为0.5-1.0。在AUC>0.5的情况下，AUC越

接近于1.0，说明诊断效果越好。AUC=0.5时，说明诊断方

法无诊断价值。 

血小板/淋巴细胞比值对髋关节炎严重程度预测的截

断值：选择最佳的诊断界限值。ROC曲线越靠近左上角，

试验的诊断准确性就越高。最靠近左上角的ROC曲线的点

是错误最少的最好阈值，其假阳性和假阴性的总数最少。 

血小板/淋巴细胞比值对髋关节炎严重程度预测的敏

感度：为真阳性率，敏感度越高说明漏诊率越低。 

血小板/淋巴细胞比值对髋关节炎严重程度预测的特

异度：为真阴性率，特异度越高说明误诊率越低。 

1.8  不良事件  研究者对患者进行血液生化及X射线检查

时出现的不良反应(头晕、恶心及呕吐等)做详细记录。随访

过程中要详细记录不良反应发生的时间、类型及当时的处理

方法，并在24 h内详细报知研究负责人和伦理审查委员会。 

1.9  试验流程  共纳入受试者390例，轻中度髋关节炎组

130例、重度髋关节炎组130例及对照组130例，试验观察

流程图见图1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.10  样本量估算  根据课题组预试验结果，重度髋关节

炎组血小板/淋巴细胞比值为146.17±52.00，设容许误差为

10，标准差为52，置信度1-α=95%，采用PASS 11.0软件

(PASS，Kaysville，UT，USA)计算后得知，重度髋关节炎

组需要样本量为107例，加上20%脱落病例数，重度组最

终样本量计划纳入130例，遵循每组样本量相等的原则，

最终3组总样本量设为390例。 

1.11  统计学考虑 

(1)数据描述：统计学分析由统计分析人员应用SPSS 

19.0统计软件包(IBM，Armonk，NY，USA)完成，且符合意

向分析原则。计量资料符合正态分布用均值(mean)、标准差

(SD)表示，非正态分布数据用下四分位数(q1)、中位数

(median)和上四分位数(q3)表示。计数资料用百分率表示。 

髋关节炎住院患者 260 例  健康对照组 130 例  

受试者 390例 

轻中度组 130 例：髋关节炎

K-L分级 1至 2级 

重度组 130 例：髋关节

炎 K-L分级 3至 4级 

 

入组标准，知情同意  

收集患者临床资料，并进行血液生化检查及髋关节 X射线检查 

结局指标： 

· 血小板/淋巴细胞比值； 

· 血小板计数； 

· 淋巴细胞计数； 

· 髋关节 X射线形态； 

· 髋关节炎严重程度危险因素 Logistic回归分析结果； 

· 血小板/淋巴细胞比值对髋关节炎严重程度预测的

ROC 曲线下面积、截断值、敏感度及特异度 

 

 

数

据

分

析 

 

图 1  试验观察流程图 

Figure 1  Trial flow chart 
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(2)分析方法：3组间不同时间点血小板计数、淋巴细

胞计数、血小板淋巴细胞比值、年龄及体质量的比较采用

单因素方差分析及LSD检验。3组性别、吸烟、饮酒、糖尿

病及高血压指标的比较采用Pearsonχ2检验。血小板淋巴

细胞比值与髋关节炎严重程度的相关性分析采用Pearson

相关分析法。髋关节炎严重程度危险因素分析采用Logistic

回归分析法，计算OR值及95%CI。对血小板淋巴细胞比值

预测价值的评价：采用ROC曲线、截断点、灵敏度、特异

度进行评价。检验水准(双侧)α=0.05。 

(3)试验分析的数据集：试验纳入分析的研究人群主要

纳入符合方案集。 

1.12  数据收集和管理 

(1)数据收集方法：以病例报告表(Case Report Form，

CRF)的形式收集数据，并经统一表格汇总。数据以双重录

入的形式转化为电子版文件。 

(2)数据管理：试验将数据库交给专业统计人员进行统

计分析，并由统计分析人员写出统计分析报告，交付试验

的主要研究者，写出研究报告。所有与此次临床试验有关

的研究资料均由滨州医学院烟台附属医院保存。 

1.13  监控方法 

(1)数据监控委员会的组成：数据监控委员会应包括医

学(相关专业背景的医生)、流行病学、统计学、临床试验

管理与伦理学的专家。 

(2)研究者资质：该试验的血液生化检查及X射线检查均

由高年资主治医师以上者承担，操作规范熟练；进行患者影

像学评价的医生应接受过专业培训，具有丰富的评价经验。  

(3)审核：临床监查员定期或根据实际情况拜访试验单

位进行临床质量监查工作。数据检测委员会每隔2个月向伦

理委员会汇报试验进展情况，同时向注册数据库更新试验

进展状态。 

(4)补偿：患者在参加临床试验的过程中免费进行相关

血液生化检查，入院检查交通费及挂号费均由医院报销。 

1.14  伦理与传播  试验经滨州医学院烟台附属医院医学

伦理委员会批准(审批单位：滨州医学院烟台附属医院，审

批号：20180601001)。研究结果将在同行评议期刊或以会

议 报 告 形 式 发 表 ， 出 版 数 据 将 公 开 发 布 于

www.figshare.com。 

 

2  试验状态  Trial status  

2.1  项目前期的预试验结果数据 

(1)两组患者基本资料比较：收集2014年1月至2017年

6月于滨州医学院烟台附属医院住院治疗的髋关节炎患者

182例，根据K-L分级，轻中度组98例，重度组84例。 

两组患者在性别、吸烟、饮酒、高血压方面差异无显

著性意义(P > 0.05)；而在年龄、体质量指数、糖尿病、血

小板计数、淋巴细胞计数以及血小板/淋巴细胞比值方面差

异有显著性意义(P < 0.05)。见表1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

(2)髋关节炎严重程度Logistic回归分析结果：单因素

Logistic回归分析显示，患有糖尿病(P =0.008)、年龄(P < 

0.001)及体质量指数增高(P=0.047)、血小板/淋巴细胞比值

增高(P=0.002)与髋关节炎加重有关。 

多因素Logistic回归分析显示，患有糖尿病 (P < 

0.001)、年龄(P < 0.001)、体质量指数(P < 0.001)及血小

板/淋巴细胞比值(P=0.010)增加是髋关节炎加重的独立危

险因素。具体数据见表2。 

2.2  试验进程  试验目前正在进行试验对象招募的准备

工作，计划将于2018年10月至开始招募患者。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3  讨论  Discussion 

3.1  既往他人在该领域研究的贡献和存在的问题  炎症

改变在髋关节炎的发病过程中占有重要地位。近些年大量研

究的发现，血常规中的部分炎症指标对某些炎性疾病严重程

表 1  两组患者一般资料对比 

Table 1  Comparison of baseline data between two groups     

表注：a
P < 0.05。 

 

项目 轻中度组(KL 1至2级) 重度组(KL 3至4级) P值 

 (n=98) (n=84)  

性别(n)    

男 61 61  

女 37 23  

年龄(x
_

±s，岁) 52.47±6.53 66.56±7.12 0.00
a
 

体质量指数(x
_

±s，kg/m
2
) 27.55±2.78 29.12±3.46 0.01

a
 

吸烟(n)    

是 25 19 0.65 

否 73 65  

饮酒(n)    

是 22 17 0.72 

否 76 67  

糖尿病(n)    

是 12 21 0.03
a
 

否 86 63  

高血压(n)    

是 23 16 0.47 

否 75 68  

血小板计数(x
_

±s，×10
9
 L

-1
) 240.89±18.18 264.74±45.87 0.04

a
 

淋巴细胞计数(x
_

±s，×10
9
 L

-1
) 2.21±0.54 1.99±0.60 0.02

a
 

血小板/淋巴细胞比值 115.71±29.31 146.17±52.00 0.00 

 

表 2  单因素及多因素 Logistic 回归分析结果 

Table 2  Univariate and multivariate Logistic regression analysis 

results     

指标 单因素分析 多因素分析 

OR (95% CI) P 值 OR (95% CI) P 值 

年龄 1.212(1.143-1.286) 0.000 1.145(1.095-1.198) 0.000 

血小板/淋巴 

细胞比值 

0.957(0.931-0.985) 0.002 0.769(0.702-0.843) 0.010 

糖尿病 0.242(0.084-0.696) 0.008 0.142(0.053-0.384) < 0.001 

体质量指数 0.893(0.798-0.998) 0.047 0.769(0.702-00.843) < 0.001 

血小板计数 1.027(1.006-1.049) 0.063   

淋巴细胞计数 0.020(0.003-0.131) 0.069   
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度有着良好的预测意义，血小板/淋巴细胞比值就是其中之

一。血小板是临床进行血液分析的重要指标，它从骨髓成熟

的巨核细胞胞质裂解脱落下来，并且具有生物活性，有报道

称其可参与炎症反应的发生与进展，在免疫方面也起到一定

作用[13]。有研究发现可通过抑制血小板活性使血小板致炎作

用减弱，从而控制关节炎的发展[14]。而淋巴细胞作为常用的

炎症指标，在多种炎性相关疾病中的作用已做了部分研    

究[15-16]。有报道称，血小板/淋巴细胞比值在系统性炎性疾病

中与疾病的严重程度及发展、预后等存在相关性[6，9-10]。而髋

关节炎也被认定为低炎症性疾病，血小板/淋巴细胞比值与其

严重程度是否有关在国内仍未见报道。 

3.2  作者试验方案区别于他人他篇的特点  目前已有一

项回顾性研究研究报道了血小板/淋巴细胞比值和平均血小

板体积作为预测髋关节严重程度的新的炎症标志物，但此研

究关于文章中炎性标志物的诊断价值分析方面未见报道[17]。

文章采用横断面研究的研究方法，根据髋关节炎K-L分级将

患者分为轻中度组和重度组130例，同时选取健康正常人设

为对照组，来验证血小板/淋巴细胞比值与髋关节炎严重程

度的关系，从而判定其是否能够作为判断髋关节炎严重程度

的良好指标。 

3.3  试验方案的局限性  首先，研究未能采用随机化和盲

法分组；其次，研究易产生测量偏倚；最后，试验缺少对

其他血液指标的研究，上述局限性均会对该研究的结果可

靠性产生一定影响。未能将其他指标例如白细胞介素1α、

1β、C-反应蛋白、血沉及肿瘤坏死因子α考虑在内与血小  

板/淋巴细胞比值进行联合应用预测，探讨多指标相关性。 

3.4  试验方案的重要意义  希望此试验结果可证实：①血

小板/淋巴细胞比值与髋关节炎严重程度存在相关性；②可

作为髋关节炎严重程度的一个预测指标；③在临床诊断上

具有一定的指导意义；④同时也可能为髋关节炎的诊治提

供了一项良好的监测指标。 
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