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术前症状持续时间及髓核组织学改变对腰椎退行性
疾病患者 MIS-TLIF术后临床结局的影响
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(南京市浦口区中医院骨伤科,南京
 

211800)

  [摘要] 目的 探讨术前症状持续时间(DOS)及髓核组织学改变对腰椎退行性疾病患者微创经椎间孔入

路腰椎椎间融合术(MIS-TLIF)后结局的影响。方法 前瞻性纳入2022年3—6月该院162例接受 MIS-TLIF
的腰椎退行性疾病患者,根据DOS分为短期DOS组(S组,DOS<12个月)和长期DOS组(L组,DOS≥12个

月)。采集髓核组织进行苏木精-伊红(HE)染色观察组织形态,免疫组织化学染色检测白细胞介素(IL)-6、IL-1
和肿瘤坏死因子-α(TNF-α)蛋白表达,实时荧光定量PCR(qPCR)分析IL-6、IL-1、TNF-α

 

mRNA表达水平。比

较术前及术后1、3、6、12个月Oswestry功能障碍指数(ODI)评分及腰背痛、腿痛、麻木视觉模拟量表(VAS)评

分以评估临床疗效。结果 S组与L组患者基线资料比较,差异无统计学意义(P>0.05)。HE染色显示L组

髓核退变、髓核裂纹及炎性浸润程度较S组更明显;免疫组织化学及qPCR结果表明,L组IL-6、IL-1、TNF-α
蛋白阳性表达较S组明显,且其mRNA表达水平均明显高于S组(P<0.05)。两组术后ODI及腰背痛、腿痛、
麻木VAS评分均较术前均明显下降(P<0.05);术后3个月,S组ODI、腰背痛及麻木VAS评分均低于L组

(P<0.01);术后6个月,S组腰背痛、腿痛、麻木VAS评分低于L组(P<0.01);术后12个月,S组麻木VAS
评分仍低于L组(P<0.01)。具有马尾综合征的亚组分析显示,术后3个月,S组腰背痛VAS评分低于L组

(P<0.01);术后6个月,S组腿痛VAS评分低于L组(P<0.01);术后12个月,S组腰背痛、腿痛、麻木VAS
评分低于L组(P<0.01)。结论 长期DOS与髓核组织炎症因子高表达及术后远期功能恢复延迟相关,早期

手术干预可提高腰椎退行性疾病患者的临床疗效。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

effects
 

of
 

preoperative
 

symptom
 

duration
 

(DOS)
 

and
 

histolog-
ical

 

changes
 

in
 

the
 

nucleus
 

pulposus
 

on
 

the
 

outcome
 

of
 

minimally
 

invasive
 

transforaminal
 

lumbar
 

interbody
 

fu-
sion

 

(MIS-TLIF)
 

in
 

patients
 

with
 

lumbar
 

degenerative
 

diseases.Methods A
 

total
 

of
 

162
 

patients
 

in
 

this
 

hos-
pital

 

with
 

lumbar
 

degenerative
 

diseases
 

who
 

underwent
 

MIS-TLIF
 

surgery
 

from
 

March
 

2022
 

to
 

June
 

2023
 

were
 

prospectively
 

enrolled.According
 

to
 

DOS,they
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

short-term
 

DOS
 

group
 

(group
 

S,
DOS<12

 

months)
 

and
 

the
 

long-term
 

DOS
 

group
 

(group
 

L,DOS
 

≥
 

12
 

months).Nucleus
 

pulposus
 

tissue
 

was
 

collected
 

for
 

hematoxylin-eosin
 

(HE)
 

staining
 

to
 

observe
 

tissue
 

morphology,immunohistochemical
 

staining
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

protein
 

expression
 

of
 

interleukin
 

(IL)-6,IL-1,and
 

tumor
 

necrosis
 

factor-α
 

(TNF-α),and
 

re-
al-time

 

fluorescence
 

quantitative
 

PCR
 

(qPCR)
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

expression
 

levels
 

of
 

IL-6
 

mRNA,IL-1
 

mRNA,and
 

TNF-α
 

mRNA.The
 

Oswestry
 

Disability
 

Index
 

(ODI)
 

score
 

and
 

Visual
 

Analog
 

Scale
 

(VAS)
 

score
 

for
 

lower
 

back
 

pain,leg
 

pain,and
 

numbness
 

before
 

surgery
 

and
 

at
 

1,3,6,12
 

months
 

after
 

surgery
 

were
 

com-
pared

 

to
 

evaluate
 

clinical
 

efficacy.Results There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

baseline
 

data
 

between
 

Group
 

S
 

and
 

Group
 

L
 

(P>0.05).HE
 

staining
 

showed
 

that
 

the
 

degeneration,cracking,and
 

inflammatory
 

infiltration
 

of
 

the
 

nucleus
 

pulposus
 

in
 

group
 

L
 

were
 

more
 

pronounced
 

than
 

those
 

in
 

group
 

S;The
 

results
 

of
 

immunohisto-
chemistry

 

and
 

qPCR
 

showed
 

that
 

the
 

protein
 

expressions
 

of
 

IL-6,IL-1,and
 

TNF-α
 

in
 

group
 

L
 

were
 

more
 

obvi-
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ously
 

and
 

their
 

mRNA
 

expression
 

levels
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

group
 

S
 

(P<0.05).Both
 

groups
 

showed
 

a
 

significant
 

decrease
 

in
 

postoperative
 

ODI,VAS
 

score
 

for
 

lower
 

back
 

pain,VAS
 

score
 

for
 

leg
 

pain,and
 

VAS
 

score
 

for
 

numbness
 

compared
 

to
 

preoperative
 

levels
 

(P<0.05).However,three
 

months
 

after
 

surgery,the
 

ODI,VAS
 

score
 

for
 

lower
 

back
 

pain
 

and
 

numbness
 

in
 

group
 

S
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

group
 

L
 

(P<0.01);Six
 

months
 

after
 

surgery,the
 

VAS
 

score
 

for
 

back
 

pain,leg
 

pain,and
 

numbness
 

in
 

group
 

S
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

group
 

L
 

(P<0.01);12
 

months
 

after
 

surgery,the
 

VAS
 

score
 

for
 

numbness
 

in
 

group
 

S
 

was
 

still
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

group
 

L
 

(P<0.01).Subgroup
 

analysis
 

of
 

patients
 

with
 

cauda
 

equina
 

syndrome
 

showed
 

that
 

at
 

3
 

months
 

after
 

surgery,the
 

VAS
 

score
 

for
 

lower
 

back
 

pain
 

in
 

group
 

S
 

were
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

group
 

L
 

(P<0.01);six
 

months
 

after
 

surgery,the
 

VAS
 

score
 

for
 

leg
 

pain
 

in
 

group
 

S
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

group
 

L
 

(P<0.01);12
 

months
 

after
 

surgery,the
 

VAS
 

score
 

for
 

back
 

pain,leg
 

pain,and
 

numbness
 

in
 

group
 

S
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

group
 

L
 

(P<0.01).Conclusion Long-term
 

DOS
 

is
 

significantly
 

associated
 

with
 

high
 

ex-
pression

 

of
 

inflammatory
 

factors
 

in
 

the
 

nucleus
 

pulposus
 

and
 

delayed
 

long-term
 

functional
 

recovery.Early
 

sur-
gical

 

intervention
 

can
 

optimize
 

the
 

clinical
 

outcomes
 

of
 

patients
 

with
 

lumbar
 

degenerative
 

diseases.
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  腰椎退行性疾病的手术治疗可能引发患者出现

腿部、背部或臀部的疼痛及行走上的困难,其康复期

可能因人而异[1]。迄今为止,已报道有多种因素为其

手术治疗效果的影响因素。术前症状持续时间(dura-
tion

 

of
 

symptoms,DOS)是其中的一个重要因素[2]。
由于腰椎退行性疾病的保守治疗通常效果显著,长期

的症状性神经压迫可能会导致手术效果不佳。NG
等[3]指出,DOS>33个月的患者手术效果较差,而
JOHNSON等[4]则提出DOS<4年的患者手术效果

较好。然而,MOVASSAGHI等[5]则认为DOS对术

后临床结果、再手术率或患者满意度并无明显影响。
因此,DOS对临床结果的影响仍存在争议,手术干预

的最佳时机尚未明确。
在腰椎退行性疾病中,髓核的组织学变化主要涉

及髓核细胞数量的减少、细胞基质的破坏及水分的丧

失[6]。这些变化可能导致椎间盘的弹性和抗压性能

降低,进而影响手术效果。若髓核的组织学变化较为

严重,可能会导致术后恢复过程缓慢及疗效不尽如人

意[7]。因此,在手术前对髓核的组织学变化进行评

估,对于预测手术结果具有重要的临床意义,尽管目

前相关研究报道尚不多见。
近年来,多种微创手术(minimally

 

invasive
 

sur-
geries,MISs)已被广泛报道。在这些手术中,微创经

椎间孔入路腰椎椎间融合术(minimally
 

invasive
 

sur-
gery-transforaminal

 

lumbar
 

interbody
 

fusion,MIS-
TLIF)被证明是治疗有症状的腰椎退行性疾病的高

效方法[8]。MIS-TLIF作为传统开放腰椎椎间融合术

的替代方案,采用管状牵开器进行钝性分离,有效降

低了组织损伤、肌肉退缩和皮肤切口的大小[9]。同

时,该手术还明显减少了与传统开放腰椎椎间融合手

术相关的并发症。据研究显示,与传统开放腰椎椎间

融合术比较,MIS-TLIF在减少术中出血、术后疼痛,
缩短住院时间和降低感染率方面较具有明显优势[8]。
LV等[10]的研究进一步表明,接受 MIS-TLIF的患者

在术后6、12、36个月的背痛程度较接受传统TLIF手

术有所减轻,Oswestry功能障碍指数(Oswestry
 

disa-
bility

 

index,ODI)评分较接受传统TLIF手术明显下

降。尽管 MIS-TLIF展现了微创且稳定的手术效果,
但关于手术治疗的最佳时机尚未形成统一意见。因

此,本研究旨在探讨术前DOS及髓核组织学改变对

MIS-TLIF手术结果的影响。
1 资料与方法

1.1 一般资料

前瞻性招募2022年3-6月本院接受 MIS-TLIF
治疗的162例腰椎退行性疾病患者为研究对象,具体

包括腰椎管狭窄合并腰椎退行性滑脱79例,腰椎管

狭窄而不伴有腰椎退行性滑脱83例;所有患者中峡

部裂性滑脱11例。纳入标准:(1)症状发作后能够全

程在本院接受保守治疗的患者;(2)患者在手术前均

接受了至少3个月的标准非手术和保守治疗,治疗内

容包括药物治疗、物理治疗和神经阻滞;(3)保守治疗

无效而选择手术干预且手术仅限于单节段。排除标

准:(1)既往接受过腰椎手术(包括减压和/或融合手

术)的患者;(2)MIS-TLIF术后随访时间<1年或在1
年内需要再次手术的患者。本项研究已获得本院伦

理委员会的批准(审批号:2019003-05A-2),且患者均

在充分了解并同意的情况下加入。
1.2 方法

1.2.1 手术方法

每台手术均由相同两名资深外科医生操作。患

者行全身麻醉并取俯卧位。术前使用穿刺针在C臂

机定位下进行标记。在要切除的小关节水平处行约3
 

cm的切口。使用26
 

mm管状牵开器插入并撑开,钝
性剥离软组织后显露小关节复合体。松解关节囊,并
使用高速磨钻切除上位椎下关节突和下位椎上关节

突。利用椎板咬骨钳从外到内去除黄韧带,以暴露硬

膜和神经根。完全切除软骨终板、纤维环和髓核以暴

露骨性终板。将松质骨颗粒填充到处理好的椎间隙。
利用试模模拟合适后,置入融合器。针对双侧下肢有

症状的患者,必要时在同一切口利用单侧椎板入路双
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侧椎管减压(unilateral
 

laminotomy
 

for
 

bilateral
 

de-
compression,ULBD)技术,切除对侧黄韧带以暴露对

侧出口神经根和走行神经根。插入经皮椎弓根螺钉
(percutaneous

 

pedicle
 

screws,PPS)及钉棒系统,并在

必要时进行滑脱矫正。术后,所有患者均佩戴硬质胸

衣2个月,并接受相同的康复治疗方案。
1.2.2 HE及免疫组织化学染色

对于手术患者取出的髓核组织标本,采用4%多

聚甲醛溶液固定。石蜡包埋标本,并制作5
 

μm厚度

的切片,相应组织的石蜡切片则采用苏木素-伊红(he-
matoxylin-eosin,HE)染色法进行染色,显微镜下拍照

观察组织形态结构。相应组织切片用含0.1%牛血清

白蛋白的磷酸盐缓冲液(phosphate
 

buffer
 

solution,
PBS)洗涤,分别将标本与白细胞介素(interleukin,
IL)-6、IL-1和肿瘤坏死因子-α(tumor

 

necrosis
 

factor-
α,TNF-α)一抗(用PBS按稀释比1︰100稀释)于
4

 

℃孵育过夜。洗涤标本,与二抗在室温下孵育1
 

h,
显微镜下拍照获取免疫组织化学染色图像。
1.2.3 实 时 荧 光 定 量 PCR(quantitative

 

real-time
 

PCR,qPCR)
采用解剖显微镜对术中摘除的椎间盘进行观察,

确认髓核与纤维环的界限,随后分离并精确切取纤维

环内的髓核组织,确保所获标本的均质性。对取出的

髓核组织采用TRIzol试剂提取总RNA,并通过cD-
NA合成试剂盒将RNA反转录成cDNA。使用PCR
系统(Applied

 

Biosystems)及SYBR
 

Green
 

PCR核心

试剂盒,对每个cDNA样本进行3次重复的PCR分

析,以β-actin作为内参,对样本进行标准化处理。IL-
6引物序列为:正向5'-CGG

 

GAA
 

CGA
 

AAG
 

AGA
 

AGC
 

TCT
 

A-3',反向5'-GAG
 

CAG
 

CCC
 

CAG
 

GGA
 

GAA-3';IL-1引物序列为:正向5'-GCC
 

AAC
 

AAG
 

TGG
 

TAT
 

TCT
 

CCA-3',反 向5'-CCG
 

TCT
 

TTC
 

ATC
 

ACA
 

CAG
 

GA-3';TNF-α引物序列为:正向5'-
GAC

 

CGA
 

GTG
 

GTT
 

CCC
 

TCA
 

AG-3',反 向5'-
GAC

 

GTG
 

TAC
 

GAG
 

TGG
 

GTG
 

TT-3';β-actin引

物序列为:正向5'-CAT
 

GTA
 

CGT
 

TGC
 

TAT
 

CCA
 

GGC-3',反向5'-CTC
 

CTT
 

AAT
 

GTC
 

ACG
 

CAC
 

GAT-3'。通过ΔΔCt法计算基因表达水平。
1.3 收集指标

对患者进行随访研究,随访时间点为术后1、3、6、
12个月。术前记录参数包括患者的 DOS、性别、年
龄、BMI、糖尿病史、吸烟史、瘫痪情况(下肢肌力≤3
级)、神经症状类型(马尾综合征或神经根病)、合并腰

椎退行性滑脱情况、峡部裂性滑脱情况、手术节段、放
射学参数(骨盆入射角-腰椎前凸角、骨盆倾斜角)。
DOS定义为神经症状出现至接受手术的时间。依据

文献[11],患 者 被 划 分 为 短 期 DOS组(S组),即
DOS<12个月,以及长期DOS组(L组),即DOS≥
12个月。术后采用ODI评分和腰背痛、腿痛、麻木的

视觉模拟量表(visual
 

analog
 

scale,VAS)评分评估临

床效果[12]。
1.4 统计学处理

采用SPSS20.0软件进行数据统计分析,计量资

料采用x±s表示,组间比较采用单因素方差分析;计
数资料采用例数和百分比表示,组间比较采用χ2 检

验,以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 一般资料
 

162例患者中,S组81例患者,其中男45例、女
36例,L组81例,其中男40例、女41例。S组有38
例(46.9%)患者椎管狭窄伴有退行性腰椎滑脱,43例
(53.1%)椎管狭窄不伴有退行性腰椎滑脱,其中有6
例(7.4%)为峡部裂性滑脱;L组有41例(50.6%)患
者椎管狭窄伴有退行性腰椎滑脱,40例(49.4%)椎管

狭窄不伴有退行性腰椎滑脱,其中有5例(6.2%)为
峡部裂性滑脱。S组DOS在0.3~11.8个月,而L组

DOS在12.3~38.5个月。两组平均DOS比较,差异

有统计学意义(P<0.01),除此之外的基本资料比较,
差异无统计学意义(P>0.05),见表1。

表1  两组患者的基本资料比较

项目 S组(n=81) L组(n=81) P 95%CI
DOS(x±s,月) 5.8±2.1 18.6±6.7 <0.01 11.26~14.34
性别 0.53

 

-1.41~2.76
 男 45(55.6) 40(49.4)

 女 36(44.4) 41(50.6)
年龄(x±s,岁) 67.2±11.2 68.1±10.8 0.60

 

-2.51~4.31
BMI(x±s,kg/m2) 24.6±4.3 24.1±5.8 0.53

 

-1.08~2.08
糖尿病史[n(%)] 12(14.8) 15(18.5) 0.67

 

-2.99~6.40
瘫痪[n(%)] 37(45.7) 40(49.4) 0.75

 

-2.90~2.31
神经症状类型[n(%)]

 马尾综合征 57(70.4) 63(77.8) 0.37
 

-3.28~2.09
 神经根病 45(55.6) 48(59.3) 0.75

 

-1.75~2.16
合并退行性腰椎滑脱[n(%)] 0.75

 

-2.91~2.38
 是 38(46.9) 41(50.6)

 否 43(53.1) 40(49.4)
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续表1  两组患者的基本资料比较

项目 S组(n=81) L组(n=81) P 95%CI
峡部裂性滑脱[n(%)] 0.50

 

-1.75~1.21
 是 6(7.4) 5(6.2)

 否 75(92.6) 76(93.8)
手术节段[n(%)]

 第2/3腰椎 2(2.5) 1(1.3) 0.20
 

-0.16~2.53
 第3/4腰椎 13(16.0) 13(16.0)

 第4/5腰椎 53(65.5) 62(76.5)

 第5腰椎至第1胸椎 13(16.0) 5(6.2)
放射性参数(x±s,°)

 骨盆入射角-腰椎前凸角 10.9±3.6 11.3±6.2 0.62
 

-1.17~1.97
 骨盆倾斜角 18.3±5.1 19.8±6.6 0.11

 

-0.33~3.33

2.2 组织学染色及免疫学染色分析
 

HE染色发现,S组的髓核组织表现出明显的退

行性改变,髓核组织的裂纹和小细胞簇数量较少;而
L组髓核组织的退行性变化更为严重,裂纹和小细胞

簇数量较S组明显增多,甚至出现了纤维素样坏死、
小血管增生及淋巴细胞浸润等现象。免疫组织化学

染色结果显示,S组髓核组织IL-6、IL-1和TNF-α的

阳性表达均较少,而L组中IL-6、IL-1和TNF-α阳性

表达明显,特别是在小血管周围及浸润的炎症细胞

中,均可观察到强烈的阳性表达,见图1A。qPCR实

验结果表明,相较于S组,L组的IL-6、IL-1、TNF-α
 

mRNA表达水平明显升高,差异有统计学意义(P<
0.05),见图1B。

  A:HE染色及免疫组织化学染色(40×);B:IL-6、IL-1、TNF-α
 

qPCR定量分析;a:P<0.05。

图1  两组患者髓核组织病理学染色及免疫学分析

2.3 临床随访评估
 

S组与L组患者术后各时间点(术后1、2、6、12
个月)ODI评分及腰背痛、腿痛、麻木 VAS评分较术

前均明显降低,差异有统计学意义(P<0.05)。S组

与L组术前及术后1个月ODI评分及腰背痛、腿痛、
麻木VAS评分组间比较,差异无统计学意义(P>
0.05);术后3个月,S组的 ODI评分及腰背痛、麻木

VAS评分明显低于L组(P<0.01);术后6个月,S
组在腰背痛、腿痛、麻木 VAS评分明显低于 L组

(P<0.01);术后12个月,S组的麻木VAS评分低于

L组(P<0.01),见表2。进一步,将两组仅具有马尾

综合征的患者进行亚组分析,结果显示,S组与L组

患者术后各时间点(术后1、2、6、12个月)ODI评分及

腰背痛、腿痛、麻木 VAS评分较术前均明显降低,差
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异有统计学意义(P<0.05)。S组和L组在术前及术

后1个月的ODI评分及腰背痛、腿痛、麻木VAS评分

组间比较,差异无统计学意义(P>0.05);术后3个

月,S组腰背痛VAS评分低于L组(P<0.01);术后

6个月,S组腿痛 VAS评分低于L组(P<0.01);术
后12个月,S组腰背痛、腿痛、麻木VAS评分低于L
组(P<0.01),见表3。
表2  两组患者术前、术后各随访时间点的ODI评分及

 腰背痛、腿痛、麻木VAS评分比较(x±s,分)

项目
S组

(n=81)
L组

(n=81)
P 95%CI

术前

 ODI 38.7±15.6 36.1±18.5 0.34
 

-2.71~7.91

 腰背痛VAS 3.2±1.9 3.5±1.7 0.29
 

-0.26~0.86

 腿痛VAS 6.0±2.2 6.3±2.2 0.39
 

-0.38~0.98

 麻木VAS 6.0±1.8 6.0±2.3 0.98
 

-0.64~0.64
术后1个月

 ODI 17.8±1.5a 19.5±9.6a 0.12
 

-0.43~3.83

 腰背痛VAS 1.3±0.8a 1.5±0.5a 0.06
 

-0.01~0.41

 腿痛VAS 1.4±0.7a 1.5±0.5a 0.29
 

-0.09~0.29

 麻木VAS 1.8±0.4a 1.9±0.6a 0.21
 

-0.06~0.26
术后3个月

 ODI 10.4±7.2a 14.2±2.2a <0.01 2.15~5.45

 腰背痛VAS 1.1±0.7a 1.5±0.7a <0.01 0.18~0.62

 腿痛VAS 1.2±0.9a 1.5±0.9a 0.04
 

0.20~0.58

 麻木VAS 1.1±0.3a 1.5±0.6a <0.01 0.25~0.55
术后6个月

 ODI 9.5±7.9a 9.3±3.1a 0.83
 

-1.66~2.06

 腰背痛VAS 1.1±0.7a 1.4±0.7a <0.01 0.08~0.52

 腿痛VAS 0.9±0.2a 1.7±0.8a <0.01 0.62~0.98

 麻木VAS 1.1±0.8a 1.7±0.9a <0.01 0.34~0.86
术后12个月

 ODI 9.4±3.1a 8.9±3.4a 0.33
 

-0.51~1.51

 腰背痛VAS 0.8±0.7a 0.9±0.6a 0.37
 

-0.12~0.32

 腿痛VAS 1.2±0.8a 1.4±0.6a 0.07
 

-0.02~0.42

 麻木VAS 0.7±0.3a 0.9±0.5a <0.01 0.07~0.33

  a:P<0.05,与同组术前比较。

表3  两组马尾综合征患者术前、术后各随访时间点的ODI
评分及腰背痛、腿痛、麻木VAS评分比较(x±s,分)

项目
S组

(n=57)
L组

(n=63)
P 95%CI

术前

 ODI 36.7±14.6a 32.0±14.2a 0.08
 

-0.51~9.91
 腰背痛VAS 3.2±1.8a 3.3±1.9a 0.77

 

-0.57~0.77
 腿痛VAS 5.6±2.2a 5.8±2.4a 0.64

 

-0.64~1.04
 麻木VAS 5.8±2.5a 5.8±2.3a 0.07

 

-0.07~1.67
术后1个月

 ODI 18.8±1.7a 18.5±8.3a 0.79
 

-1.92~2.52
 腰背痛VAS 1.3±0.2a 1.4±0.9a 0.41

 

-0.14~0.34
 腿痛VAS 1.5±0.7a 1.3±0.6a 0.40

 

-0.14~0.34
 麻木VAS 1.8±1.1a 1.7±0.7a 0.55

 

-0.22~0.43
术后3个月

 ODI 10.1±5.2a 9.7±7.4a 0.74
 

-1.93~2.73
 腰背痛VAS 1.1±0.6a 1.6±0.9a <0.01 0.22~0.78

续表3  两组马尾综合征患者术前、术后各随访时间点的

ODI评分及腰背痛、腿痛、麻木VAS评分比较(x±s,分)

项目
S组

(n=57)
L组

(n=63)
P 95%CI

 腿痛VAS 1.4±0.3a 1.5±0.6a 0.26
 

-0.07~0.27
 麻木VAS 1.2±0.3a 1.3±0.8a 0.37

 

-0.12~0.32
术后6个月

 ODI 9.1±6.3a 9.4±5.2a 0.76
 

-1.62~2.22
 腰背痛VAS 1.4±0.9a 1.6±0.9a 0.23 -0.13~0.53
 腿痛VAS 0.9±0.1a 1.6±0.3a <0.01 0.62~0.78
 麻木VAS 1.4±0.9a 1.5±0.6a 0.15

 

-0.07~0.47
术后12个月

 ODI 8.9±2.6a 9.8±4.0a 0.15
 

-0.33~2.13
 腰背痛VAS 0.9±0.2a 1.3±0.6a <0.01 0.24~0.56
 腿痛VAS 0.8±0.2a 1.1±0.7a <0.01 0.11~0.49
 麻木VAS 0.8±0.1a 1.3±0.7a <0.01 0.31~0.69

  a:P<0.05,与同组术前比较。

3 讨  论

  本研究主要评估了术前DOS对 MIS-TLIF临床

和组织免疫学结果的影响。研究结果显示 MIS-TLIF
对腰椎退行性疾病患者的治疗效果显著。S组与L
组患者术前基线资料比较差异无统计学意义(P>
0.05),但L组患者的髓核形态学退行性变化更为明

显,且炎症因子表达水平更高。术后,两组患者的症

状均得到明显改善,但在术后3、6、12个月的随访中,
S组在多项评分上均明显低于L组,显示出更好的治

疗效果。因此,对于腰椎退行性疾病的患者,早期手

术干预能够避免术后功能恢复的延迟现象,从而提升

临床疗效。
腰椎退行性疾病伴随神经症状作为致残的主要

诱因,其在保守治疗无效时,常需行手术治疗[12-13]。
手术治疗旨在实现缓解疼痛与恢复功能的短期或长

期目标。然而,关于手术最佳时机目前尚存不确定。
既往观念倾向于基于疾病进展的预判,推荐对有症状

的腰椎管狭窄患者实施早期手术干预。具体而言,
DOS<33个月的患者,在接受腰椎减压手术后,往往

能取得更为积极的治疗效果[3]。RADCLIFF等[14]研

究亦指出,DOS<12个月的腰椎管狭窄患者,其手术

预后更佳。此外,JÖNSSON等[15]对腰椎管狭窄患者

进行为期两年的术后随访研究发现,DOS≤4年的患

者手术治疗效果较DOS>4年的患者展现出更优的

手术疗效。NYGAARD等[16]研究亦表明,腿部疼痛

持续时间>8个月的患者,在接受腰椎间盘突出手术

后,其预后不良的风险相较于≤8个月的患者明显增

加。然而,值得注意的是,MCGREGOR等[17]在长达

11年的随访研究中发现,DOS与手术结果间并无明

显关联。同时,MOVASSAGH 等[5]研究亦表明,症
状的慢性化并未对术后临床结果或再手术率产生明

显影响。
尽管椎间盘突出、腰椎管狭窄和腰椎滑脱在病理

学基础及神经压迫机制上存在差异,但它们均归属于

腰椎退行性疾病范畴。本研究对不同腰椎退行性疾
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病患者的髓核炎症水平进行了总体评估,得出了一致

性结果,该结果与现有文献的相关观点相吻合,具有

一定的研究意义。无论何种腰椎退行性疾病,其发展

过程中均伴随着炎症反应的激活,而髓核组织作为椎

间盘的重要组成部分,在炎症反应中扮演关键角色。
在这些疾病在进展过程中,髓核组织会经历一系列的

病理改变,如细胞外基质降解、细胞凋亡增加等,这些

变化会导致炎症介质的释放[18]。从炎症信号通路的

角度来看,多种腰椎退行性疾病都可能激活相似的炎

症信号通路,进而导致髓核组织内炎症因子表达水平

上调。例如,在椎间盘突出、腰椎管狭窄和腰椎滑脱

患者的髓核组织中,都可能检测到IL-6、IL-1和TNF-
α等炎症因子的高表达[19-21]。这是因为这些疾病都会

引起局部组织的损伤和缺氧,进而激活炎症细胞,释
放炎症因子,形成炎症微环境。此外,各腰椎退行性

疾病间并非相互独立,而是相互关联、相互影响的。
例如,椎间盘突出可能进一步加重腰椎管狭窄,腰椎

滑脱也可能导致椎间盘的退变加速[22-23]。这种疾病

间的相互作用使得髓核组织处于持续的炎症刺激环

境中,因此,总体评估髓核炎症水平能够反映出腰椎

退行性疾病患者椎间盘内的炎症状态。本研究中,对
不同腰椎退行性疾病患者的髓核组织炎症水平进行

总体评估,发现L组患者髓核组织炎症反应较S组更

严重,这一结果与相关学者的报道一致[24-25]。这表

明,尽管不同腰椎退行性疾病的病理学基础和神经压

迫机制不同,但在髓核组织炎症反应方面具有一定的

共性。
推荐早期手术干预的核心依据在于,髓核组织慢

性炎症反应及其对脊髓的持续性压迫可能诱发不可

逆的神经损伤[26]。本研究发现,L组患者髓核中IL-
6、IL-1、TNF-α炎症因子表达水平升高,同时 HE染

色显示退变区域存在纤维素样坏死及淋巴细胞浸润,
提示慢性炎症微环境可能加剧神经根周围组织纤维

化。既往研究也表明,脊髓神经压迫引发的纤维化进

程与 腰 椎 退 行 性 疾 病 存 在 相 关 性[27],该 结 论 与

CORNEFJORD等[28]基于猪马尾神经压迫模型的研

究发现一致。其研究结果表明:当压迫持续时间超过

12周时,有神经压迫的实验组神经传导速度恢复率较

无神经压迫的对照组明显降低,病理组织学可见轴突

断裂及胶质瘢痕形成。此类结构性损伤可能延缓术

后神经功能的恢复进程,本研究中L组术后3个月

ODI评分明显高于S组,或与上述机制相关。值得注

意的是,尽管术前DOS长的患者髓核退行性改变及

炎症反应更严重,但术后12个月两组 ODI评分差异

无统计学意义(P>0.05),提示及时手术仍可实现功

能代偿。这一发现与 KOVACS等[29]的系统评价结

论相符,说明即使延迟干预,手术仍能有效改善晚期

患者的长期预后。
本研究存在以下局限性。(1)由于术后随访时间

相对较短,未能全面获取到手术后5~10年的长期结

果。(2)本研究患者中,早期接受治疗的患者可能具

有较高的残疾程度,这可能导致研究存在选择偏倚。
(3)年轻患者及日常活动量较大的患者群体,可能更

倾向于要求早期进行手术干预,以便能够更快地恢复

社会功能,这一因素也可能对研究结果产生影响。
(4)本研究评估手段相对有限,未来研究可以考虑增

加生活及精神状态评分工具,以更全面地评估患者的

术后恢复情况及生活质量。
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