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膝骨关节炎合并抑郁的发生发展规律及相关危险因素研究*
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骨关节炎（osteoarthritis，OA）是最为常见的骨骼肌肉疾

病，以关节软骨退变、骨赘形成和关节间隙狭窄为特征[1]。其

中，膝关节是骨关节炎最常见的发生部位，膝骨关节炎

（knee osteoarthritis，KOA）的主要症状是关节疼痛、僵硬、

功能受限，导致残疾、疲劳、情绪低落和睡眠障碍，是膝关节

置换术的主要适应证。

抑郁是KOA患者的常见合并症，KOA患者的抑郁症状

患病率尚无确切数据，据Stubbs B等[2]报道约为18.5%，这是

普通人群的约2倍。在老年人群中，抑郁患者的主诉可能不

是抑郁，而是疲劳、体重减轻、疼痛、记忆力减退等，导致当前

医生对KOA患者抑郁症状的识别率较低[3]。抑郁症状会加

重KOA患者的躯体症状，研究发现，合并抑郁症状的KOA

患者往往疼痛程度更高[4]。不仅如此，抑郁症状会导致KOA

患者的就诊次数增多，术后疼痛加重，并导致更高的医疗费

用，使得KOA的管理更加复杂化[4]。

本文旨在探究膝骨关节炎患者合并抑郁症状是否存在

不同的发生发展模式，探究膝骨关节炎患者抑郁症状加重的

危险因素，分析抑郁症状加重与药物使用率之间的关系，未

来可以根据膝骨关节炎患者抑郁症状的亚型定制治疗方案，

以获得更好的治疗效果，降低个人和社会的负担。

1 对象与方法

1.1 研究对象

本文所分析数据来自骨关节炎倡议（the osteoarthritis

initiative，OAI）数据库（https：//nda.nih.gov/oai）。OAI 是一

项关于KOA发病和进展的观察性纵向队列研究[5]。OAI包

括4796例年龄在45—79岁之间的患有KOA或有KOA高危

因素的社区人群的数据。这些参与者招募自美国的 4个临

床中心：宾夕法尼亚匹兹堡大学医学院、俄亥俄州立大学、罗

德岛州波塔克特纪念医院、马里兰大学和约翰斯霍普金斯贝

尤医疗中心。OAI研究经过了4个站点机构审查委员会（In-

stitutional Review Board，IRB）的批准，且所有参与者均签

署了知情同意书。2004—2006年间，通过邮寄、广告和社区

推广方式招募到志愿者17457例，随后通过电话初步面试和

门诊二次筛查确定了最终的参与者 4796例，基线访问和为

期8年的随访在4个站点的门诊进行。

OAI主要包括 3个亚组。对照组纳入了健康人 122例。

进展组包括在基线检查时患有症状性 KOA 的参与者 1390

例，需要满足2个条件：其一是过去12个月内，至少在1个月

内大多数日子都有膝关节的疼痛或僵硬，其二是X线检查发

现明确的骨赘，即Kellgren-Lawrence分级≥2[6]。发病组包括

在基线检查时没有症状性KOA的参与者3285例，但由于存

在与症状性KOA相关的高危因素而处于高风险中。高危因

素包括：过去12个月内的膝关节症状、频繁使用药物治疗膝

关节症状、超重、膝关节损伤导致行走困难至少1周、任何膝

关节手术史、全膝关节置换家族史、Heberden结节或重复性

屈膝活动[7—11]。

OAI排除标准：①患有类风湿性或炎性关节炎者；②患有

双膝关节间隙严重变窄的终末期骨关节炎者；③双侧全膝关节

置换术后者；④磁共振等相关检查禁忌者；⑤患有可能影响随

访的疾病者；⑥妊娠试验阳性者；⑦正在参与其他双盲随机对

照试验者；⑧未签署知情同意书者；⑨使用手杖以外的辅具

者[5]。

1.2 抑郁症状的评估

本研究使用流行病学研究中心抑郁量表（center for epi-

demiological studies depression scale，CES-D）来量化抑郁

症状。CES-D是对抑郁症状的自我报告量表，评估过去一周

的抑郁症状[12]。分数越高提示抑郁症状越严重，16分或以上

被认为存在临床抑郁症状[12]。CES-D已被证明对一般人群

以及老年人抑郁症状的测量具有良好的信度和效度，广泛应

用于社区和临床[13—17]。OAI研究人员通过询问参与者过去

一周的感受，得到CES-D评分，在基线和随后每年的随访都

将进行该评估。

本研究采用了OAI来自基线和随访至第八年每年的数

据，以提供充足的时间观察KOA患者抑郁症状的发生发展

变化。为探究 KOA 患者抑郁症状的进展模式，我们选取
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OAI数据库进展组中基线无抑郁症状的参与者。为轨迹亚

组分析提供更多的数据点，将排除基线抑郁症状缺失或者随

访期间数据少于2次的参与者数据[18]。

1.3 主要协变量信息

根据国际功能、残疾和健康分类（international classifica-

tion of functioning，disability and health，ICF）框架和先前

对于KOA的研究，我们确定了KOA患者抑郁症状加重、恶

化的潜在基线危险因素[19]。我们将从个人因素、环境因素、

结构与功能因素和活动与参与因素4个方面探讨KOA患者

抑郁症状发生发展的潜在基线危险因素。

个人因素包括基线性别、年龄、种族、学历、吸烟、饮酒、

身体质量指数（body mass index，BMI）、跌倒史。性别、年

龄、种族、学历、吸烟、饮酒通过患者自我报道的形式评估。

BMI通过体格检查得到，BMI≥25提示超重，BMI≥30提示肥

胖[20]。跌倒史基于过去12个月是否跌倒在地面上。

环境因素包括婚姻和居住情况，通过患者自我报道的形

式评估。

结构与功能因素包括Kellgren-Lawrence分级（Kellgren-

Lawrence grading scale，KL分级）、膝关节疼痛程度、膝关

节受伤史、膝关节手术史、膝关节对齐情况、共病。KL分级

把骨关节炎分为 5 个等级，等级越高表明结构恶化越严

重[6]。本文分析双膝的较大KL分级。膝关节疼痛程度基于

过去 7天的膝关节疼痛严重程度，使用 11点（0—10）数字评

分量表（numerical rating scales，NRS）进行评估。参与者左

膝和右膝的最大疼痛评分将用于本文分析。膝关节受伤史

即既往曾有膝受伤，以致难以行走至少2天。膝关节手术史

指任何膝关节手术，包括半月板和韧带修复以及单侧全膝关

节置换术。膝关节对齐情况通过测角仪在X线片上测量髋-

膝-踝角度，判断膝关节是否存在内翻或外翻。共病（有、无）

基 于 查 尔 森 合 并 症 指 数（Charlson comorbidity index，

CCI），CCI根据每种合并症（心肌梗死、心力衰竭、周围性血

管疾病、脑血管疾病、痴呆、慢性肺部疾病、结缔组织疾病、消

化性溃疡、糖尿病、中重度慢性肾病、偏瘫、白血病、恶性淋巴

瘤、实体瘤、肝病、艾滋病）相关的死亡风险，分配相应权重，

所有权重总和得出评分，零分表示未发现合并症，而分数越

高，预测更高的死亡率[21—22]。

活动与参与因素包括20m步行速度、400m步行时间、西

安大略和麦克马斯特大学关节炎指数（the western Ontario

and McMaster Universities osteoarthritis index，WOMAC）

功能评分、老年人体力活动量表（physical activity scale for

the elderly，PASE）、就业。20m步行速度（m/s）是以受试者

日常步行速度测量的，1.2m/s为穿过人行横道所需要的最低

速度[23]。400m 步行时间（s）是以受试者日常步行速度测量

的。WOMAC 被广泛用于评估髋关节和膝关节骨关节炎。

WOMAC功能子量表得分（范围：0—68分）越高表示功能受

限越严重[24—25]。体力活动基于PASE评分，PASE评估了老年

人通常选择的活动类型、活动频率和持续时间，涉及休闲活

动、家庭活动和工作相关活动，总分在0—793，分数越高表示

体力活动越多[26—27]。就业基于自我报告。

1.4 统计学分析

使用 IBM SPSS 20.0 版本和 Stata 16.0 版本（Stata 公

司，美国）进行数据分析。统计显著性水平假设为 P<0.05。

连续变量符合正态分布时，以均数（标准差）描述，否则采用

中位数（四分位间距）描述；分类变量以频数（构成比）描述。

使用基组轨迹模型（group-based trajectory model，GBTM）

来确定遵循类似抑郁症状纵向轨迹的亚组。GBTM是优先

混合模型的一种应用，用以识别一个或多个随时间推移遵循

近似轨迹的个体集群[18]。该模型产生成员各自的后验概率，

该后验概率度量了个体在CES-D评分纵向变化的情况下，归

属于该轨迹组的可能性。平均后验概率高于 70%表示模型

拟合良好。采用 χ2检验进行组间比较（若存在最小单元格的

期望频数<5，则使用Fisher精确检验）。随后采用多因素无

序多分类 logistic回归模型进行KOA患者抑郁症状加重危险

因素分析。在输入多因素 logistic回归模型前需要检验自变

量之间是否存在多重共线性，如果容忍度（tolerance）<0.1或

方差膨胀因子（VIF）≥10，则表示有共线性存在，若存在多重

共线性，需要剔除该自变量。用优势比和其95%置信区间估

计危险因素的作用大小。采用广义估计方程（generalized

estimating equation，GEE）分析止痛药使用随时间变化的组

间差异（从随访第 2年开始）。本研究所涉及止痛药包括处

方或非处方非甾体抗炎药（如布洛芬、双氯芬酸钠、西乐葆）、

对乙酰氨基酚（泰诺）、强效处方止痛药。调整了性别、年龄

和基线止痛药的使用，以免存在混杂偏倚。

2 结果

2.1 基线特征

总共有1058例基线无抑郁症状的症状性膝骨关节炎患

者符合本研究条件，基线特征见表 1。研究队列 55.3%的参

与者是女性，平均年龄是 61.7（标准差：9.1）岁，其中，41.2%

的参与者年龄>65岁；75.1%是白人；56.1%的参与者具有本

科学历；5.6%的参与者目前抽烟，40.4%的参与者以前抽烟；

81.1%的参与者曾饮酒；参与者的平均BMI是 29.9（4.7），其

中，86.2%的参与者超重，46.4%的参与者肥胖；32.8%的参与

者有跌倒史；31.4%的参与者未在婚（包括未婚、离异、丧偶）；

20.9%的参与者独居。研究队列27.0%的参与者有一种或多

种共病。

2.2 抑郁症状的发生发展特点

通过GBTM分析KOA患者抑郁症状的发生发展规律，
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我们确定了3个亚组，分为稳定组（n=514，48.7%）、缓慢加重

组（n=427，40.3%）、快速恶化组（n=117，11.0%），各组抑郁症

状发生发展情况见图 1，各组基线特征见表 1。各组的平均

成员后验概率从0.906—0.941，表示模型拟合良好。

采用单因素重复测量方差分析方法，对不同亚组CES-D

评分变化情况进行组内比较（表2）。在稳定组中，平均基线

CES-D评分为2.90（2.91），随访的第8年为2.90（3.05）。校正

后F=1.301，P=0.241，CES-D评分各时间点差异无显著性意

义，表明抑郁症状随时间保持稳定。在缓慢加重组中，平均

基线CES-D评分为6.78（3.94），提示CES-D中约有6—7个问

题偶尔发生（1周内1—2天），随访的第8年达到9.43（5.11），

提示CES-D中约有 9—10个问题偶尔发生（1周内 1—2天）

或者 4—5 个问题常有发生（1 周内 3—4 天），校正后 F=

9.093，P=0.034，CES-D评分各时间点差异有显著性意义，结

合图3，表明抑郁症状随时间变化缓慢加重。在快速恶化组

中，平均基线CES-D评分为 9.44（3.93），提示CES-D中约有

9—10个问题偶尔发生或者4—5个问题常有发生，随访的第

8年达到17.97（8.96），提示CES-D约中有18个问题偶尔发生

或者9个问题常有发生，校正后F=8.269，P<0.001，CES-D评

分各时间点差异有显著性意义（图1），表明抑郁症状随时间

变化快速恶化。

2.3 危险因素多因素分析

将单因素分析中具有显著性意义的变量纳入多因素分

析，包括性别、学历、吸烟、BMI、跌倒史、婚姻、居住情况、共

病、膝疼痛程度、20m步行速度、400m步行时间、WOMAC功

能评分、PASE、就业；并根据专业领域的研究进展纳入年龄、

KL分级。

经过多因素Logistic回归，发现个人因素、结构与功能因

素与CES-D评分快速增加相关，低学历、吸烟、跌倒、膝疼痛

程度高是 CES-D 评分快速增加的独立危险因素（P<0.05）。

个人因素、活动与参与因素与CES-D评分缓慢增加相关，其

中，低学历、功能受限（WOMAC功能评分高）是CES-D评分

缓慢增加的独立危险因素（P<0.05）。性别、婚姻、居住情况、

共病、20m 步行速度、400m 步行时间、PASE、就业与 CES-D

评分增加无关。多因素Logistic回归结果见表3。

2.4 抑郁症状加重、恶化与止痛药使用的相关性

图 2和表 4描述了随访期间各亚组止痛药使用的变化。

基线到 96 个月的随访期间，各亚组的变化分别为：稳定组

（43.4%—32.6%）、缓慢加重组（48.2%—44.2%）、快速恶化组

（56.4%—58.8%）。使用广义估计方程（GEE）分析比较不同

亚组止痛药使用随时间变化的差异，在调整了性别、年龄、基

线止痛药使用之后，与稳定组相比，缓慢加重组（OR=1.45，

95%CI：1.20—1.75）和快速恶化组（OR=2.15，95%CI：1.56—

2.97）的止痛药使用率更高，具有显著性意义（P<0.05）。

3 讨论

本研究旨在探讨膝骨关节炎患者抑郁症状的发生发展

规律及其危险因素。先前已发现KOA存在不同的疼痛和功

能受限进展模式[28—29]，本研究发现KOA患者的抑郁症状同

样存在不同的进展模式。

先前的研究表明，抑郁症状由骨关节炎患者疼痛的严重

程度决定[30—31]。本研究结果同样表明，疼痛是KOA患者抑

郁症状快速恶化的独立危险因素。2021 年，Fonseca-Ro-

drigues D等[32]的meta分析发现，OA患者疼痛的严重程度与

抑郁症状严重程度存在显著正相关性。一项纵向队列研究

显示，KOA 患者的疼痛导致一系列变化，尤其是疲劳和残

疾，从而导致抑郁[33]。疼痛是KOA患者治疗的重点，2019年

国际骨关节炎研究协会（Osteoarthritis Research Society In-

ternational，OARSI）发表的膝关节、髋关节和多关节骨关节

炎指南[34]指出，通过非甾体抗炎药、糖皮质激素或透明质酸

钠关节腔内注射、运动疗法、饮食体重管理等非手术疗法可

改善KOA患者的疼痛症状。

抑郁对于疼痛感知的恶化起着重要作用，而慢性疼痛通

常导致抑郁，对于抑郁和疼痛之间的双向联系学界仍有很多

争议[35—36]。慢性疼痛是KOA患者的最突出症状，与抑郁有

相似的神经生理机制。先前的研究表明，疼痛和抑郁之间可

能存在一种相互强化的神经生物学机制，情绪和疼痛的神经

网络在额叶皮质区域重叠，这可以解释疼痛与抑郁之间的联

系[36—37]。疼痛和情绪的神经通路共用一些神经递质，为疼痛

和抑郁之间的神经生物学联系提供了进一步的基础理论支

持 [38]。国际疼痛研究协会（International Association for the

Study of Pain，IASP）将疼痛定义为“与实际或潜在的组织

损伤相关或者类似的不愉快的感觉和情绪体验”，也强调了

情绪对疼痛感知的重要作用[39]。

许多研究探讨了老年人群抑郁症状相关的人口统计学

因素，女性、低教育水平、代谢综合征是老年人抑郁症状的潜

在危险因素[40—42]。然而很少有研究在KOA患者中进行，且

大多没有评估纵向关系。在我们的研究中，低学历、吸烟是

KOA患者抑郁症状快速恶化的独立危险因素。Fluharty M

等[43]对吸烟和抑郁症状之间关系的纵向研究进行了系统综

述，结果显示基线时吸烟的暴露与后来的抑郁症状相关；同

时，基线抑郁症状与后来的吸烟行为（开始吸烟、吸烟量增

加、吸烟依赖）相关。这与我们的研究结论并不矛盾，因为他

们的因果途径可能是双向的。吸烟者通过吸烟以短暂缓解

他们的抑郁情绪，同时，吸烟会增加抑郁的易感性[44—46]。目

前尚无针对KOA患者吸烟与抑郁症状之间关系的研究，我

们的发现提示KOA可能存在一个共同的途径导致吸烟和抑

郁症状的易感性。

我们的研究表明，有跌倒史的KOA患者与抑郁症状快
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表1 研究对象的基线特征 [n（%）]

基线特征

性别
男
女

年龄（岁）
65—79
55—64
45—54

种族
白人

非白人
学历

大学及以上
大学以下

吸烟
目前吸烟
以前吸烟
从不吸烟

饮酒
饮酒

从不饮酒
BMI

≥30
≥25
<25

跌倒史
有
无

婚姻
已婚

未在婚
居住情况

独居
非独居

共病
有
无

KL分级
4
3

0—2
膝受伤史

有
无

膝手术史
有
无

膝疼痛程度（0—10）
7—10
4—6
0—3

膝对齐
对齐

外翻或内翻
20m步行速度（m/s）

≥1.2
<1.2

总队列

473（44.7%）
585（55.3%）

436（41.2%）
339（32.0%）
283（26.7%）

795（75.1%）
263（24.9%）

594（56.1%）
464（43.9%）

59（5.6%）
424（40.4%）
567（54.0%）

857（81.1%）
200（18.9%）

490（46.4%）
420（39.8%）
146（13.8%）

346（32.8%）
708（67.2%）

726（68.6%）
332（31.4%）

221（20.9%）
834（79.1%）

283（27.0%）
767（73.0%）

174（16.8%）
393（37.9%）
471（45.4%）

539（51.1%）
515（48.9%）

381（36.0%）
677（64.0%）

303（28.6%）
406（38.4%）
349（33.0%）

189（17.9%）
867（82.1%）

718（68.0%）
338（32.0%）

稳定组

250（48.6%）
264（51.4%）

194（37.7%）
181（35.2%）
139（27.0%）

398（77.4%）
116（22.6%）

336（65.4%）
178（34.6%）

22（4.3%）
203（39.8%）
285（55.9%）

415（80.7%）
99（19.3%）

218（42.5%）
227（44.2%）
68（13.3%）

147（28.7%）
365（71.3%）

370（72.0%）
144（28.0%）

99（19.3%）
414（80.7%）

119（23.2%）
393（76.8%）

90（17.8%）
181（35.8%）
235（46.4%）

246（48.1%）
265（51.9%）

189（36.8%）
325（63.2%）

125（24.3%）
196（38.1%）
193（37.5%）

99（19.3%）
414（80.7%）

375（73.1%）
138（26.9%）

缓慢加重组

180（42.2%）
247（57.8%）

194（45.4%）
125（29.3%）
108（25.3%）

311（72.8%）
116（27.2%）

204（47.8%）
223（52.2%）

22（5.2%）
176（41.5%）
226（53.3%）

351（82.4%）
75（17.6%）

208（48.8%）
148（34.7%）
70（16.4%）

149（35.0%）
277（65.0%）

285（66.7%）
142（33.3%）

87（20.4%）
339（79.6%）

129（30.5%）
294（69.5%）

68（16.2%）
170（40.6%）
181（43.2%）

229（53.8%）
197（46.2%）

153（35.8%）
274（64.2%）

130（30.4%）
163（38.2%）
134（31.4%）

70（16.4%）
356（83.6%）

274（64.2%）
153（35.8%）

快速恶化组

43（36.8%）
74（63.2%）

48（41.0%）
33（28.2%）
36（30.8%）

86（73.5%）
31（26.5%）

54（46.2%）
63（53.8%）

15（12.9%）
45（38.8%）
56（48.3%）

91（77.8%）
26（22.2%）

64（54.7%）
45（38.5%）
8（6.8%）

50（43.1%）
66（56.9%）

71（60.7%）
46（39.3%）

35（30.2%）
81（69.8%）

35（30.4%）
80（69.6%）

16（14.2%）
42（37.2%）
55（48.7%）

64（54.7%）
53（45.3%）

39（33.3%）
78（66.7%）

48（41.0%）
47（40.2%）
22（18.8%）

20（17.1%）
97（82.9%）

69（59.5%）
47（40.5%）

χ2值

7.334

7.583

2.829

34.656

14.049

1.350

15.656

10.382

6.822

6.875

6.987

3.092

3.600

0.499

20.926

1.359

12.877

P值

0.026

0.108

0.243

<0.001

0.007

0.509

0.004

0.006

0.033

0.032

0.030

0.543

0.165

0.779

<0.001

0.507

0.002
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续表1

基线特征

400m步行时间（s）
≥310
<310

WOMAC功能评分
21—57
10—20
0—9

PASE
188—445
120—187

0—119
就业

是
否

注：①分类变量采用频数（构成比）描述；②采用χ2检验进行组间比较。

总队列

511（49.5%）
522（50.5%）

372（35.3%）
362（34.3%）
320（30.4%）

354（33.6%）
350（33.2%）
349（33.1%）

667（63.5%）
384（36.5%）

稳定组

220（43.7%）
283（56.3%）

141（27.4%）
186（36.2%）
187（36.4%）

188（36.7%）
163（31.8%）
161（31.4%）

342（66.9%）
169（33.1%）

缓慢加重组

224（53.7%）
193（46.3%）

176（41.6%）
141（33.3%）
106（25.1%）

127（30.0%）
153（36.1%）
144（34.0%）

251（59.2%）
173（40.8%）

快速恶化组

67（59.3%）
46（40.7%）

55（47.0%）
35（29.9%）
27（23.1%）

39（33.3%）
34（29.1%）
44（37.6%）

74（63.8%）
42（36.2%）

χ2值

13.982

31.728

6.347

5.977

P值

0.001

<0.001

0.175

0.050

图1 各亚组CES-D评分的发生发展状况

快速恶化组
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稳定组
缓慢加重组

表2 GBTM统计学数据

亚组

稳定组
缓慢加重组
快速恶化组

参与者
数量
514

427

117

占队列的
百分比
48.7%

40.3%

11.0%

平均组成员后
验概率
0.937

0.906

0.941

速恶化相关。老年人跌倒往往后果严重，代价高昂，每年有

1/3以上的老年人跌倒，跌倒治疗的费用在美国每年接近300

亿美元，其中，许多患者患有KOA[47—48]。骨关节炎患者相比

无骨关节炎的患者，跌倒风险增加2倍以上[48]。老年人跌倒

的后果主要包括髋部骨折、脑损伤、功能受限以及社交活动

减少等，严重影响生活质量[48]。Vennu V等[49]研究发现，相比

既无跌倒史又无KOA的患者，有跌倒史的KOA患者的生活

质量显著降低。运动疗法在减轻疼痛和改善功能方面尤其

有用，被视为KOA的一线治疗方法[50—51]。然而，不适当的锻

炼可能增加跌倒的风险，因此，我们需要做好KOA患者的跌

倒风险评估。

本研究发现，缓慢加重组和快速恶化组的止痛药使用率

较稳定组更高，提示抑郁症状加重、恶化的患者对医疗的需

求更多。Sharma A等[4]研究发现，抑郁症状增加了骨关节炎

患者的就诊次数和药物处方，对手术结果产生不利影响，并

增加了术后疼痛。先前的研究也发现，疼痛最严重的KOA

患者的止痛药使用更加频繁[29]。Liu等[31]评估了疼痛合并失

眠和抑郁症状对老年 KOA 患者医疗保健使用（HCU）的影

响，发现抑郁症状增加了就诊次数、住院天数、门诊和住院费

用，并且，随着抑郁程度的增加而显著增加，该研究表明，抑

郁症状会明显增加医疗保健使用。这类研究通常只调查了

基线止痛药的使用，而我们的研究涵盖了随访期间止痛药的

使用变化。这提示我们预防KOA患者合并抑郁症状的重要

性，不仅可以减少医疗费用，而且有更好的预后。

本研究的危险因素分析以国际功能、残疾和健康分类为

框架，考虑到KOA被视为一种综合征，我们基于生物-心理-

社会模式（biopsychosocial model）全面地采纳人口统计学因

素、生活方式、KOA 症状等危险因素。对于临床医生评估

KOA 患者的风险具有重要参考意义。我们的研究结果表

图2 随访期间各亚组止痛药使用的变化
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明，个人因素和结构与功能因素是KOA患者抑郁症状快速

恶化的重要危险因素。当前KOA的管理主要强调减轻疼痛

和改善功能，然而基于生物-心理-社会模式，这些措施不能充

分缓解患者的症状，抑郁症状越来越被视为解释患者症状差

异的重要一环[52—53]。我们应重视KOA患者的心理状况，及

时干预患者的抑郁症状，个性化治疗以达到更好治疗效果。

综上所述，随病程进展相当一部分KOA患者合并抑郁

症状，且程度逐渐加重。低学历、吸烟、跌倒、膝疼痛程度高、

功能受限是KOA患者抑郁症状加重的独立危险因素。抑郁

症状加重的KOA患者止痛药使用率更高，这表明抑郁症状

加重的患者对医疗的需求更多。
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表4 止痛药使用的广义估计方程分析结果 [n（%）]

随访月份

0

24

48

72

96

Wald χ2

OR（95%CI）
注：①调整了性别、年龄、基线止痛药使用；②P<0.001。
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