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摘要：目的 探讨中老年人群虚弱指数（frailtyindex）与关节炎发生的关系。方法 利用中国健康与养老追踪调查数据

库，纳入 2011年基线无关节炎的 1449名≥45岁中老年人，随访至 2020年。采用潜类别混合增长模型(growthmixture

model，GMM)识别 2011—2015年虚弱指数动态轨迹。通过多因素 Cox回归分析基线虚弱指数、累积平均虚弱指数及虚

弱指数轨迹与新发关节炎的关联，并使用限制性立方样条（restrictedcubicsplines,RCS）检验剂量 -反应关系，并绘制

Kaplan-Meier生 存 曲 线 。结果 随 访 期 间 新 发 关 节 炎 259例 ，累 积 发 病 率 17.87%。 总 随 访 人 年 数 为

12672.7人年。校正年龄、性别、身体质量指数（bodymassindex,BMI）、慢性病史、实验室检查等多因素后，与基线虚弱指

数最低四分位相比，基线虚弱指数最高四分位发生关节炎的风险增加 185%(!"=2.85，95%#$：1.85~4.40，%＜0.001)。与

累积平均虚弱指数最低四分位相比，累积平均虚弱指数最高四分位发生关节炎的风险增加 150%(!"=2.50，95%#$：1.67

~3.74，%＜0.001)。与虚弱指数低水平平稳组相比，虚弱指数高水平升高组发生关节炎的风险增加 150%(!"=2.50，95%

#$：1.82~3.43，%＜0.001)。RCS显示基线虚弱指数与关节炎的发生呈线性正相关（%-nonlinear=0.071），累积平均虚弱指

数与关节炎发生存在非线性关系（%-nonlinear=0.019）。Kaplan-Meier曲线证实三组暴露与关节炎发生的累积风险差异

具有统计学意义（Log-rank均 %＜0.001）。结论 虚弱是中老年人群关节炎发生的独立危险因素，对于高虚弱指数中老

年人群，应重视关节炎的预防与筛查。
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关节炎是全球范围内导致老年人疼痛、残疾及生

活质量下降的主要慢性疾病之一，随着中国人口老龄

化进程加速，关节炎疾病负担日益加重[1-2]。既往研究

提示，虚弱作为增龄相关的多维失能状态，可能通过

系统性炎症、肌肉功能衰退及代谢紊乱等机制，加速

关节退行性变并增加关节炎发生风险[3-4]。虚弱指数

（frailtyindex）基于缺陷累积模型构建，综合纳入自报

疾病、躯体功能障碍、临床症状及实验室指标异常等

30个健康缺陷项目，可有效反映个体生理储备的丧

失程度，是预测老年不良结局的稳健工具[5]。研究表

明，虚弱与关节炎关系密切，两者共病在临床上常见。

尽管既往研究已通过观察性设计及孟德尔随机化初

步揭示虚弱与关节炎的关联[6]，但这些研究多采用单

一时间点测量，未能捕捉虚弱状态的时序动态特征及

其累积暴露效应。关节炎作为慢性退行性疾病，其发

生发展涉及长期病理累积过程，因此研究暴露因素的

累积效应与动态变化，具有重要的意义。本研究利用

中 国 健 康 与 养 老 追 踪 调 查 （ChinaHealthand

RetrementLongitudinalStudy,CHARLS）2011—2020年

数据，旨在通过三种互补的虚弱指数测量策略，从时

点暴露、累积负担及动态轨迹三个层面，系统评估虚

弱与关节炎发生的关联模式，以强化虚弱 -关节炎

关联的证据强度，并为关节炎风险分层提供多维度的

流行病学依据。

1 对象与方法

1.1 研究对象 CHARLS数据库是一项大型长期追

踪调查项目，旨在建立一套代表中国 45岁及以上中

老年人群的高质量微观数据库，用于研究中国人口老

龄化及相关健康、经济与社会议题。本研究是一项利

用 CHARLS数据库进行的关于关节炎的纵向队列研

究。CHARLS调查已经过北京大学生物医学伦理审查

委员会批准（IRB00001052-11015）。纳入标准：2011

年基线无关节炎的人群。排除标准：（1）年龄＜45周

岁或者年龄数据缺失；（2）2013—2015年发生关节

炎，2018—2020年关节炎随访资料缺失；（3）2011、

2013及 2015年，虚弱指数缺失；（4）2011年基线协变

量数据，如身高、体重、性别、慢性病史（糖尿病、高血

压、血脂异常、中风、心脏病）等数据缺失。筛选方法

见图 1。

1.2 研究方法

1.2.1 暴露因素与结局指标 本研究的暴露因素是

虚弱。而虚弱指数是一种用于量化老年人“虚弱”程

度的评分工具，本文中虚弱指数采用 CHARLS数据

库的数据构建，用于量化与年龄相关的健康缺陷的累

积，选取了 32个变量，涵盖身体功能、认知心理学和

疾病状况。其中认知评分被处理为连续变量，取值范

围为 0～1，而其余变量则根据特定的截止值转换为

二进制变量（0或 1）。其中，0表示不存在健康缺陷，1

表示存在健康缺陷。通过将所有健康缺陷相加，除以

32，再乘以 100来计算虚弱指数。因此，虚弱指数值范

围为 0～100，数值越高表示虚弱程度越严重[7]。

本研究中，使用三种方法描述虚弱指数。（1）基线

虚弱指数：取 2011年虚弱指数，并由低到高进行四分

位分组，Q1（虚弱指数＜4.35）、Q2（4.35≤虚弱指数＜

7.70）、Q3（7.70≤虚弱指数＜12.05）、Q4（虚弱指数≥

12.05）。（2）累积平均虚弱指数：对 2011、2013和

2015年三次调查的虚弱指数值进行算术平均，即累

积平均 FI=（FI2011+FI2013+FI2015）/3（FI为虚弱指

数），并由低到高进行四分位分组，Q1（累积平均虚弱

指数＜5.47）、Q2（5.47≤累积平均虚弱指数＜8.78）、

Q3（8.78≤累积平均虚弱指数＜13.28）、Q4（累积平均
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虚弱指数≥13.28）。（3）虚弱指数轨迹：基于潜类别混

合增长模型(growthmixturemodel，GMM)，分为虚弱指

数低水平稳定组及虚弱指数高水平升高组。结局指

标为关节炎。关节炎定义为：基于基线与随访调查的

自我报告，调查人员询问受访者“是否有医生曾经告

诉过您有关节炎？”，受访者回答“是”即患有关节炎。

本研究中根据 2013—2020年的随访结果，任一随访

时间点回答为“是”即定义为新发关节炎，分为无关节

炎组及新发关节炎组。

1.2.2 协变量 （1）人口学特征：年龄、性别、身体质

量指数（bodymassindex，BMI）、腰围、是否退休、居住

地、受教育程度（低于初中学历、高中和职业培训、高

等教育）、婚姻状态（已婚、未婚）、吸烟现状（从不吸

烟、目前仍吸烟、过去曾吸烟）、饮酒现状（从不饮酒、

目前仍饮酒、过去曾饮酒）、优势手的最大握力值、夜

间睡眠时间、跌倒史、髋部骨折史。（2）慢性病史：糖

尿病、高血压、血脂异常、心脏病、中风。

1.3 统 计 学 分 析 本研究采用 SPSS25.0及 R

（4.4.2）统计软件进行数据分析。符合正态分布的连

续变量使用（!±"）表示，组间采用 # 检验。不符合正

态分布连续变量以中位数 $（%1，%3）表示，组间采用

秩和检验。分类变量采用百分比(%)表示，组间比较采

用 !

2检验。使用 R（4.4.2）的 LCMM包进行 GMM拟

合。设定时间变量为调查年份（2011、2013、2015），因

变量为虚弱指数得分。采用线性模型拟合时间趋势，

允许截距和斜率在类别间自由估计。最大迭代次数

设为 500，收敛标准设为 0.0001。GMM通过有限混合

模型与最大似然估计，识别具有相似发展模式的同质

亚群。模型拟合优度主要依据贝叶斯信息准则

（Bayesianinformationcriterion,BIC） 最 低 、 熵 值

（Entropy）＞0.6、每组样本量≥5%总样本、以及轨迹

的临床可解释性综合判定最优组数。使用 Cox回归模

型分别分析基线虚弱指数，累积平均虚弱指数及虚弱

指数轨迹与关节炎发生的相关性。使用限制性立方

样条（restrictedcubicsplines,RCS）拟合基线虚弱指

数，累积平均虚弱指数与关节炎发生的关系。绘制

Kaplan-Meier生存曲线。检验水准 !=0.05。

2 结 果

2.1 研究人群的一般资料 本研究共纳入研究人群

共 1449例，随访期间共新发关节炎 259例，发病率

17.87%，总随访人年数为 12672.7人年。两组间虚弱

指数 2011、虚弱指数 2013、虚弱指数 2015、优势手的

最大握力值、晚上睡眠时间、累积平均虚弱指数、性

别、居住地的差异具有统计学意义。见表 1。

表1 研究人群的一般资料［（!±&），$（'25，(75），)（%）］

!"#$% & Generalcharacteristicsofthestudypopulation

［（!±"），$（(25，(75），)（%）］

变量

腰围（cm）
优势手的最大

握力值（kg）
BMI（kg/m2）
虚弱指数 2011

虚弱指数 2013

虚弱指数 2015
晚上睡眠时间（h）

年龄（岁）

累积平均虚弱指数

未发生关节炎

()=1190)
84.63±12.39

35.24±10.57

23.63±3.63
7.59(4.24,11.38)

7.81(4.58,12.92)

8.37(4.69,14.06)
7.00(6.00,8.00)
57.00(50.00,

63.00)
8.33(5.28,12.64)

新发关节炎

()=259)
84.03±11.75

32.92±11.27

23.52±3.29
8.82(4.97,14.40)

10.83(5.25,16.96)

11.38(7.31,17.47)
6.00(5.00,8.00)

56.00(50.00,64.00)

10.79(6.70,16.03)

*/+/!2值

0.72a

3.16a

0.47a

-5.10b

-5.08b

-4.97b

-3.32b

-0.01b

-5.48b

( 值

0.474

0.002

0.642
＜0.001

＜0.001

＜0.001
＜0.001

0.990

＜0.001
婚姻状态

已婚
未婚

吸烟现状
从不吸烟
目前仍吸烟
过去曾吸烟

BMI（kg/m2）
＜ 18.5
18.5~23.9

102(8.57)
1088(91.43)

665(55.88)
109(9.16)
416(34.96)

59(4.96)
635(53.36)

22(8.49)
237(91.51)

152(58.69)
27(10.42)
80(30.89)

9(3.47)
141(54.44)

0.00

1.69

3.75

0.968

0.430

0.290

24.0~27.9
≥ 28.0

饮酒现状
从不饮酒
目前仍饮酒
过去曾饮酒

跌倒
否
是

髋骨骨折

358(30.08)
138(11.60)

645(54.20)
80(6.72)

465(39.08)

1056(88.74)
133(11.18)

87(33.59)
22(8.49)

154(59.46)
23(8.88)
82(31.66)

227(87.64)
32(12.36)

5.56

0.29

3.65

0.062

0.591

0.056
否
是

糖尿病
否
是

高血压
否
是

心脏病
否

1181(99.24)
9(0.76)

1120(94.12)
70(5.88)

912(76.64)
278(23.36)

1077(90.50)

253(97.68)
6(2.32)

249(96.14)
10(3.86)

205(79.15)
54(20.85)

232(89.58)

1.67

0.76

0.21

0.197

0.383

0.647

是
中风

否
是

血脂异常
否
是

性别
女
男

113(9.50)

1173(98.57)
17(1.43)

1091(91.68)
99(8.32)

533(44.79)
657(55.21)

27(10.42)

253(97.68)
6(2.32)

238(91.89)
21(8.11)

137(52.90)
122(47.10)

0.58

0.01

5.62

0.446

0.911

0.018

是否退休
否
是

居住地
城市
农村

受教育程度
低于初中学历
高中和职业培训
高等教育

1040(87.39)
150(12.61)

473(39.75)
717(60.25)

1002(84.20)
167(14.03)
21(1.76)

233(89.96)
26(10.04)

84(32.43)
175(67.57)

232(89.58)
25(9.65)
2(0.77)

1.31

4.81

5.12

0.252

0.028

0.077

注：a为 * 值；b为 + 值。
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2.3 虚弱指数与关节炎发生的关系 以新发关节炎

作为因变量，分别以基线虚弱指数、累积平均虚弱指

数及虚弱指数轨迹作为自变量，基于既往研究的先验

知识，并结合单因素分析（!＜0.1）作为条件纳入协变

量，行多因素 Cox回归分析。结果表明，在校正协变量

后，基线虚弱指数、累积平均虚弱指数及虚弱指数轨

迹均与关节炎的发生具有相关性。与基线虚弱指数

最低四分位相比，基线虚弱指数最高四分位发生关节

炎的风险增加 185%。与累积平均虚弱指数最低四分

位相比，累积平均虚弱指数最高四分位发生关节炎的

风险增加 150%。与虚弱指数低水平平稳组相比，虚

弱指数高水平升高组发生关节炎的风险增加 150%。

见表 3。

2.4 RCS拟合基线虚弱指数、累积平均虚弱指数与

关节炎发生的关系 应用 RCS曲线分析发现，基线

虚弱指数与关节炎发生存在线性正相关关系（! for

overall＜0.001，! fornonlinear=0.071），累积平均虚弱

指数与关节炎发生存在非线性关系（! foroverall＜

0.001，! fornonlinear=0.019）。见图 3。

表2 GMM拟合 2011—2015年虚弱指数动态轨迹的组模型

!"#$% & GroupmodelofGMMfittingFIdynamictrajectoryfrom2011to2015

组数

1

2

3

对数似然值 参数数量 AIC BIC SABIC Entropy 组 1比例(%)组 2比例(%)组 3比例(%)LMR!! 值

-16967 3 33941 33957 33947 1 100 NA NA ＜0.001

-16148 6 32309 32341 32322 0.928 87.856 12.144 NA ＜0.001

-15848 9 31715 31763 31735 0.873 21.685 74.535 3.779 ＜0.001

图2 虚弱指数轨迹分组

'()*+% , ThegroupsofFItrajectory

表3 虚弱指数与关节炎发生的关系

!"#$% - TherelationshipbetweenFIandtheincidenceofarthritis

变量

基线虚弱指数（连续变量）

基线虚弱指数（分组变量）

模型 1

"# (95%$%)

1.03(1.02~1.05)

! 值

＜0.001

模型 2

"# (95%$%)

1.03(1.02~1.05)

! 值

＜0.001

模型 3

Q1

Q2

Q3

Q4

1.00(Reference)

2.00(1.31~3.04)

1.92(1.27~2.93)

2.74(1.83~4.09)

0.001

0.002

＜0.001

1.00(Reference)

2.03(1.33~3.10)

1.97(1.29~3.00)

2.81(1.86~4.24)

＜0.001

0.002

＜0.001

Per-SDincreased

累积虚弱指数（连续变量）

累积虚弱指数（分组变量）

Q1

1.31(1.17~1.47)

1.04(1.02~1.05)

1.32(1.18~1.48)

1.00(Reference)

＜0.001

＜0.001

＜0.001

1.32(1.18~1.49)

1.04(1.03~1.06)

1.34(1.19~1.51)

1.00(Reference)

＜0.001

＜0.001

＜0.001

Q2

Q3

Q4

Per-SDincreased

1.23(0.82~1.85)

1.85(1.27~2.70)

2.24(1.56~3.23)

1.32(1.18~1.48)

0.311

0.001

＜0.001

＜0.001

1.27(0.84~1.91)

1.90(1.30~2.78)

2.34(1.61~3.41)

1.34(1.19~1.51)

0.255

＜0.001

＜0.001

＜0.001

虚弱指数轨迹

低水平平稳组

高水平上升组

1.00(Reference)

2.30(1.74~3.05) ＜0.001

1.00(Reference)

2.41(1.79~3.25) ＜0.001

"# (95%$%) ! 值

1.03(1.02~1.05) ＜0.001

1.00(Reference)

1.97(1.29~3.00) 0.002

1.98(1.29~3.04) 0.002

2.85(1.85~4.40) ＜0.001

1.33(1.18~1.51) ＜0.001

1.04(1.03~1.06) ＜0.001

1.37(1.21~1.56) ＜0.001

1.00(Reference)

1.26(0.84~1.90) 0.273

1.96(1.33~2.90) ＜0.001

2.50(1.67~3.74) ＜0.001

1.38(1.21~1.56) ＜0.001

1.00(Reference)

2.50(1.82~3.43) ＜0.001
注：模型 1未校正；模型 2校正年龄、性别、BMI；模型 3校正年龄、性别、BMI、慢性病史（糖尿病、高血压）、居住地、优势手的最大握力，晚上

睡眠时间。

2.2 虚弱指数轨迹分组 采用 GMM拟合 2011—

2015年虚弱指数动态轨迹，比较 1～3组模型，见表

2。尽管 3组模型的 BIC更低，但其 Entropy降至

0.873，且第 3组样本量过小（＜5%），因此选用 2组

模型。分为低水平稳定组及高水平升高组，见图 2。

2.5 基线虚弱指数、累积平均虚弱指数及轨迹虚弱 指数与关节炎发生风险的 Kaplan-Meier曲线分析

注：AIC为赤池信息准则；BIC为贝叶斯信息准则；SABIC为样本量调整贝叶斯信息准则；Entropy为嫡。
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3 讨 论

本研究利用 CHARLS纵向队列数据，系统评估

了虚弱指数三种测量方式（基线、累积平均及动态轨

迹）与中老年人群新发关节炎的关联。结果表明，无

论采用何种测量策略，虚弱均是关节炎的独立危险因

素，且效应量高度一致，这一结果在校正年龄、性别、

BMI、慢性病史及握力等混杂因素后依然稳健。基线

虚弱指数、累积平均虚弱指数与虚弱指数轨迹三者从

“时点 -负担 -趋势”不同维度刻画虚弱暴露，却在

效应估计上呈现高度趋同，这强化了虚弱 -关节炎

关联的因果推断强度。基线测量捕捉的是个体进入

队列时易感性的瞬时特性[8]，累积测量反映的是五年

观察期内持续暴露的总负担[9]，而轨迹模型则识别出

“低水平平稳”与“高水平恶化”两种异质性进展模

式[10]。三者结果一致提示，无论是瞬时状态、长期负担

还是动态恶化，虚弱均稳定地预测关节炎风险，这种

跨方法学的可重复性极大降低了单一测量策略可能

带来的偶然性发现或偏倚风险。

虚弱通过多系统缺陷累积加速关节炎发生：首

先，系统性炎症级联。虚弱指数包含 CRP、白细胞等

炎症指标，慢性低度炎症既可破软骨基质，又可激活

滑膜成纤维细胞，是骨关节炎与类风湿关节炎的共同

通路[11-12]。长期存在的炎性微环境会诱导软骨细胞自

身分泌白介素 -6、肿瘤坏死因子 -!，形成炎症自我

放大环路，加速基质降解[13-14]。其次，肌肉 -关节单元

功能失调。虚弱指数中握力、步速等躯体功能指标下

降，导致关节生物力学负荷异常，软骨应力分布不均

加速退变[15-16]。同时，肌肉作为内分泌器官，其萎缩会

减少肌因子分泌，削弱对软骨的营养保护作用，加剧

关节失稳[17]。最后，代谢 -内分泌 -免疫交互网络。虚

弱指数涵盖糖尿病、高血压、血脂异常等代谢缺陷，胰

岛素抵抗与血脂紊乱可诱发软骨细胞衰老与凋亡[18-19]。

高血糖通过糖基化终末产物交联软骨基质，而异常脂

蛋白则引发软骨细胞线粒体功能障碍与氧化应激，最

终激活 p53/p21衰老通路，导致细胞过早凋亡[20]。血

脂过高时，甘油三酯的分解和代谢增加，导致血液中

饱和脂肪酸水平升高，饱和脂肪酸可增加糖胺聚糖、

白介素 -6和聚腺苷二磷酸核糖聚合酶的表达，促进

软骨细胞自噬，降低软骨细胞的存活率[21]。

本研究结果为关节炎的早期预防提供了基于虚

弱状态的全新研究视角。在临床实践中，针对中老年

虚弱人群，应强化骨关节健康的监测与干预措施，具

图3 RCS拟合基线虚弱指数、累积平均虚弱指数与关节炎发生的关系

!"#$%& ' RestrictedcubicsplineanalysisoftherelationshipsbetweenbaselineFI,cumulativeaverageFI,andarthritisincidence

图4 基线虚弱指数、累积平均虚弱指数及轨迹虚弱指数与关节炎发生风险的 Kaplan-Meier曲线分析

!"($%& ) Kaplan-MeiercurveanalysisofbaselineFI,cumulativeaverageFI,FITrajectories,andarthritisincidence

Kaplan-Meier曲线分析发现，高水平基线虚弱指数及

累积平均虚弱指数组的累积发病风险明显高于低水

平组，虚弱指数高水平升高组的累积发病风险明显高

于虚弱指数低水平稳定组。见图 4。
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体包括定期开展关节功能评估、提供个性化运动及营

养干预，以及推行抗炎导向的生活方式建议。从公共

卫生维度来看，社区虚弱状态筛查项目可与关节炎风

险教育有机整合，针对虚弱指数偏高的人群，制定并

实施针对性骨关节保护策略，进一步拓展关节炎防控

的应用场景与实效。优点：首先，CHARLS队列具有全

国代表性，覆盖 28个省份，增强了研究结果的推广

性；其次，纵向设计明确了虚弱指数与关节炎的时序

关系，为因果推断提供了更强证据；最后，本研究使用

了基线虚弱指数、累积平均虚弱指数及虚弱指数轨

迹，分别从基线瞬时、长期负担及动态变化三个层面

进行分析，增强了结果的可靠性。本研究亦存在一定

的不足之处。一方面，关节炎的诊断基于自我报告，

缺乏临床或影像学确诊，关节炎的分型不明确，可能

存在分类偏倚。另一方面，关节炎的发病机制可涉及

遗传易感性、职业因素、营养水平等诸多复杂因素，鉴

于 CHARLS研究未对上述因素开展调研，且部分数

据缺失严重，可能导致研究存在潜在偏倚。

本研究证实，基线虚弱指数、累积平均虚弱指数

及虚弱指数轨迹三种测量策略均与关节炎发生独立

相关，提示无论瞬时状态、长期负担还是动态恶化，虚

弱均稳定预测关节炎风险。其次，本研究识别出虚弱

指数高水平升高组为关节炎极高危人群，其发病风险

是低水平平稳组的 2.5倍。这一发现支持将虚弱指数

动态监测纳入中老年健康管理，通过早期识别虚弱加

速恶化者实现关节炎的精准预防。未来需开展多中

心前瞻性研究，进一步验证虚弱与关节炎的因果关

系，并探索基于虚弱指数分层的干预策略。
利益冲突声明 本研究不存在任何利益冲突

参考文献

[1] CollaboratorsG2O.Global,regional,andNationalburdenof

osteoarthritis,1990-2020andprojectionsto2050:asystematic

analysisfortheGlobalBurdenofDiseaseStudy2021[J].Lancet

Rheumatology,2023,5(9):e508-e522.

[2] ScheuingWJ,ReginatoAM,DeebM,etal.Theburdenof

osteoarthritis:Isitarisingproblem?[J].BestPractice&Research.

ClinicalRheumatology,2023,37(2):101836.

[3] LiSH,ShiY,FangW,etal.AbidirectionalMendelianrandomisation

studyoftheassociationbetweenrheumatoidarthritisandfrailty[J].

ClinicalandExperimentalRheumatology,2024,42(3):689-695.

[4] O'brienMS,McdougallJJ.Ageandfrailtyasriskfactorsforthe

developmentofosteoarthritis [J].MechanismsofAgeingand

Development,2019,180:21-28.

[5] KimDJ,MassaMS,PotterCM,etal.Systematicreviewoftheutility

ofthefrailtyindexandfrailtyphenotypetopredictall-cause

mortalityinolderPeople[J].SystematicReviews,2022,11(1):187.

[6] SunWC,XiaoH,LiYY.Exploringthecausalassociationbetween

frailtyindexwiththecommontypesofarthritis:aMendelian

randomization analysis [J].Aging Clinicaland Experimental

Research,2024,36(1):170.

[7] Zeng,P,Li,etal.Associationofmetabolicsyndromeseveritywith

frailtyprogressionamongChinesemiddleandold-agedadults:a

longitudinalstudy[J].CardiovascularDiabetology,2024,23(1):302.

[8] TanBY,GohZZS,LimCJ,etal.SingaporeKneEosTeoarthritis

CoHort (SKETCH):protocolforamulticentreprospectivecohort

study[J].BMCMusculoskeletalDisorders,2023,24(1):104.

[9] IvanochkoNK,GattiAA,StratfordPW,etal.Interactionsof

cumulativeloadwithbiomarkersofcartilageturnoverpredictknee

cartilagechangeover2years:datafromtheosteoarthritisinitiative[J].

ClinicalRheumatology,2024,43(7):2317-2327.

[10] YanZP,WangZW,LiangQ,etal.Longitudinaltrajectoriesof

depressivesymptomsamongpatientswithkneeosteoarthritis:therole

ofpainintensity[J].PainManagementNursing,2023,24(2):151-156.

[11] LiuS,DengZ,ChenK,etal.Cartilagetissueengineering:From

proinflammatoryandanti-inflammatorycytokinestoosteoarthritis

treatments[J].MolecularMedicineReports,2022,25(3):1-15.

[12] Sanchez-LopezE,CorasR,TorresA,etal.Synovialinflammationin

osteoarthritisprogression[J].NatureReviewsRheumatology,2022,

18(5):258-275.

[13] KellerLE,TaitWE,BegumL,etal.Interleukin‐6neutralization

andregulatoryTcellsareadditiveinchondroprotectionfrom

IL-1!-inducedinflammation[J].JournalofOrthopaedicResearch,

2023,41(5):942-950.

[14] JacobJ,AggarwalA,AggarwalA,etal.Senescentchondrogenic

progenitorcellsderivedfromarticularcartilageofkneeosteoarthritis

patientscontributestosenescence-associatedsecretoryphenotype

viareleaseofIL-6andIL-8[J].ActaHistochemica,2022,124(3):

151867.

[15] YagiM,TaniguchiM,TateuchiH,etal.Relationshipbetween

individualforcesofeachquadricepsheadduringlow-loadknee

extensionandcartilagethicknessandkneepaininwomenwithknee

osteoarthritis[J].ClinBiomech(Bristol),2022,91:105546.

[16] 夏贤霆，李晓辰，吴凯，等．中老年人群握力与膝关节疼痛发生

的相关性———基于 CHARLS数据库的分析 [J]． 华西医学，

2025，40（12）：1965-1971．

XiaXT,LiXC,WuK,etal.Correlationbetweengripstrengthand

kneejointpaininmiddle-agedandelderlypopulation:alongitudinal

studybasedontheCHARLSdatabase[J].WestChinaMedical

Journal,2025,40(12):1965-1971.(InChinese)

[17] JiaAA,YuZY,BaiLH.Exerkinesandosteoarthritis[J].Frontiersin

Physiology,2023,14:1302769.

[18] AboudeyaHM,ShakerSA,SalamaM.Effectofshort-termhighfat

dietonresistinlevelsandexpressionofautophagy-relatedgenesin

thecartilageofmalerats[J].ScientificReports,2022,12(1):15313.

[19] LeeJS,KimYH,JhunJY,etal.OxidizedLDLacceleratescartilage

destructionandinflammatorychondrocytedeathinosteoarthritisby

disruptingtheTFEB-RegulatedAutophagy-Lysosomepathway[J].

ImmuneNetwork,2024,24(3):e15.

[20] HeCP,ChenC,JiangXC,etal.TheroleofAGEsinpathogenesisof

cartilagedestructioninosteoarthritis[J].Bone&JointResearch,

2022,11(5):292-300.

[21] WeiGZ,LuK,UmarM,etal.Riskofmetabolicabnormalitiesin

osteoarthritis:anew perspectivetounderstanditspathological

mechanisms[J].BoneResearch,2023,11(1):63.

收稿日期：2026-02-08

!"#$

! !


