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盘源性腰痛炎性相关介质的研究进展

王明宇1，查旭东1，徐海栋2

(1. 第二军医大学基础医学院，上海 200433；2. 解放军南京总医院骨科，南京 210000)

[摘　要]	 椎间盘(inter vertebral disc，IVD)是上、下椎骨之间的软骨结构，这种结构使得脊柱具有大幅度的

运动范围。影响IVD功能的因素诸多，包括衰老、创伤性损伤、遗传等。病变组织往往有功能和

结构的变化，包括细胞的衰老与凋亡，以及生物力学的受损。然而，目前对于IVD相关疾病的治

疗方法十分有限，其治疗往往侧重于缓解症状，而不是减轻疾病的进展。IVD相关疾病是一类慢

性进行性疾病，同时也是一种非常“昂贵”的疾病。根性疼痛最常见于IVD突出，据统计，高达

2.2%的成人深受其影响，造成大量体力负担和庞大的医疗保健成本，并造成患者工作能力的丧

失。在IVD疾病进展过程中，免疫反应和炎症反应的作用日益明显。因而有关炎症介质在IVD疾病

中的研究成为目前的热点方向。其中，白细胞介素(IL)家族、肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、Toll样受

体(TLR)、胰岛淀粉样多肽(IAPP)、生长转化因子β1(TGF-β1)等因子已被证实在IVD病变进展中与

腰椎间盘突出症的根性疼痛密切相关。本文就盘源性腰痛炎性相关介质的最新进展和相关机制，

及未来治疗的发展方向作一综述。
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椎间盘(inter ver tebral  disc，IVD)包括外周纤

维环(annulus  f i brosus，A F)和内细胞稀疏，富含

基质的髓核(nucleus pulposus，NP)，其上部和下

部由2个软骨终板界定 [1-2]。A F来源于胚胎巩膜组

织，负责承受来自NP的大环向应力，以及来自相

邻椎骨运动的拉伸和扭转应力 [3-5]。富含聚集蛋白

聚糖的细胞外基质(extracellular matrix，ECM)可抵

抗躯干的压缩负荷，使人体保持直立 [6]。NP，AF
和 I V D 结构的退化通常有组织中的功能和结构变

化，包括蛋白酶对ECM的过度分解和细胞衰老和

死亡的增加 [7-8]。IVD变性是与腰痛密切相关的，

这种疾病在全球范围内是一种非常普遍的、昂贵

的严重疾病 [ 3 ]。在炎症进展过程中，肿瘤坏死因

子-α(TNF-α)和白细胞介素-1β(IL -1β)被认为与IVD
退行性病变和相关腰痛期间的关键事件的加剧密

切相关[9]。脊柱感染与腰痛之间存在密切联系。本

文拟讨论各类细胞因子对IVD ECM分解的影响、

Tol l样受体(TLR)的潜在激活、免疫应答、IVD细

胞稳态和IVD突出的消退，以及这些细胞因子活性

的潜在触发机制，旨在总结对抗这些炎症进程的

新兴治疗方式。

1  白介素相关通路研究

1.1  IL-1/NF-κB/JNK/p38 MAPK 信号通路

IL -1作为一类炎症因子，由单核细胞、内皮细

胞、成纤维细胞等产生，包含有IL -1α与IL -1β两种

类型。Johnson等[6]研究发现：IL -1在IVD退行性病

变与疾病的进展过程中占有十分重要的地位。首

先，IL -1α和IL -1β会作为前体蛋白在细胞中合成，

随后在细胞内的钙蛋白酶和半胱天冬酶-1的水解作

用下被激活。同时，在细胞外IL -1β的前体蛋白能

被嗜中性粒细胞蛋白酶所激活。虽然前-IL -1β需要

这种活化，但膜结合的前-IL -1α可以通过相邻细胞

上的IL -1受体I型(IL -1R1)发出信号而不需要蛋白

的水解。此外，前-IL -1α的16 kD N-末端前肽裂解

产物可以易位到细胞核中，这种方式被认为可起

转录调节剂的作用。随后IL -1α和IL -1β与细胞膜表

面的I L -1R1结合形成复合物，随后募集并激活下

游的NF-κB，JNK和p38 MAPK信号通路，如此形成

的级联放大反应导致了随后的炎症反应和组织的

分解代谢。因此，相应对抗IL -1/NF-κB/JNK/p38 
MAPK信号通路的药物将有很大希望具有针对性治

疗效果，而通路的研究细化将降低临床中常见的

不良反应。

1.2  通过 IL-1β 诱导的 IL-8 相关作用

IL -8是一种趋化因子，主要由巨噬细胞产生。

各种细胞类型的表面膜上有许多能够结合IL -8的受

体，在靶细胞中， I L - 8的作用广泛，不仅可以诱

导巨噬细胞迁移，还可以增强其吞噬作用。Zhang 
等 [1]在实验中发现：过暴露于I L -1β后，I L -8基因

和蛋白表达在IVD细胞中增加1 000倍以上。升高

的IL -8水平以及其他趋化因子与组织损伤后的急性

炎性疼痛相关。此前，IL -8也被发现与纤维肌痛、

慢性疼痛综合征有一定关联性。Burke等 [10]研究了

IL -8在IVD源性背痛中的作用，其实验证据表明：

增加的IL -8和IL -6与患者IVD源性疼痛和患者坐骨

神经痛呈正相关，证实IL -1β可诱导IL -8的过表达

导致IVD源性疼痛。因此抗IL -1β的药物也将具有

相应的临床效应，然而相比之下，IL -1β下游通路

的不确定可能会导致不良反应的增加。

1.3  BMP-2/IL-18 通路

骨形态发生蛋白(bone morphogenetic protein，

BMP)是生长转化因子β(TGF-β)超家族的成员，其

在骨与软骨形成的调节中起关键作用。Faßbender
等 [ 1 1 ] 的 报 告 表 明 ： T G F - β 1 ， B M P - 2 和 成 骨 蛋

白-1(OP-1)具有刺激蛋白聚糖合成和维持关节完整

性的能力。在最近的实验中，Ye等 [12]用IL -18处理

24 h后，聚集蛋白聚糖、II型胶原和SOX6的转录水

平降低，且基质金属蛋白酶13(MMP13)的水平增

加，表明IL -18具有抑制聚集蛋白聚糖、I型胶原、

II型胶原和SOX6的表达的功能。将NP和AF细胞与

of physical burden and huge medical care costs, as well as the loss of working ability. However, there is increasing 

evidence that immune and inflammatory responses in the peripheral and central nervous systems play a pivotal 

role in the progression of intervertebral disc disease. Currently, interleukin, TNF-α, Toll-like receptor, IAPP and 

TGF-β1 have been shown to be closely related to root pain in lumbar disc herniation in the course of disc disease. 

This article reviewed these latest developments and mechanisms as well as the future direction of treatment.
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rhBMP-2和IL -18联合处理24 h后，与单独的IL -18
处理相比，聚集蛋白聚糖，II型胶原和SOX6的转

录水平显著增加，证明BMP-2/IL -18在IVD退行性

病变中具有一定的作用。

1.4  IL-33 信号相关通路

近 期 I L - 1 家 族 又 发 现 了 新 成 员 —— I L - 3 3 ，

能与之结合的受体蛋白主要是ST 2和 I L - 1 R A c p。

I L - 3 3 通 过 复 合 物 的 形 式 参 与 炎 症 反 应 ， 在 自 身

免疫疾病中能够协调炎症反应。Hu a ng等 [ 1 3 ]研究

发现：在非压缩性腰 I V D 突出症的大鼠模型中， 
IL -33/ST2信号通路通过脊髓中MAPK和NF-κB活化

及炎症介质的表达导致神经根痛；同时还发现IL -
1β，IL -6，TNF-α和COX-2蛋白的表达在非压缩性

腰椎间盘突出症的大鼠模型中高度上调，而ST2−/−

敲除小鼠显著降低了脊髓IL -1β，TNF-α和COX-2
的过表达。实验表明脊髓中IL -33可以调节脊髓中

IL -1β，TNF-α和COX-2的表达。因此通过抑制细

胞中的IL -33的表达，可以显著下调IVD病变所引

起的炎症介质爆发。同时，研究 [13]发现抑制IL -33
可以抑制ERK，JNK和NF-κB/p65途径的激活，因

而可以起到减轻IVD机械性疼痛的作用。新发现的

IL -33通路是治疗盘源性腰痛的新方向，同时明确

特定的通路后，相应的针对药物将更有效地延缓

疼痛及疾病发展，同时不良反应也会相应减少，

但是在使用抗细胞因子治疗时仍需仔细考虑。

2  TLR 相关通路

2.1  TLR-2/4-MyD8-NF-κB-IL-6 信号通路

T L R 是 一 类 具 有 信 号 转 导 功 能 的 跨 膜 受 体

蛋 白 ， 最 早 于 果 蝇 中 被 发 现 参 与 果 蝇 的 免 疫 反 
应 [ 2 ]，后来实验 [ 1 4 ]证明其在哺乳动物中也存在同

源分子。目前，已经被发现的受体有1 3种，其中

人体中存在1 1种。T L R作为细胞表面模式识别受

体分布于各免疫细胞中，其中不同的免疫细胞有

不同的分子亚型，同时还参与了破骨细胞的分化

和存活 [ 1 4 ]。T L R家族中T L R - 2 / 4在炎症反应中具

有更加重要的作用，而T L R的下游信号分子主要

是My D 8 8。T L R - 2 / 4在识别到信号分子后，激活

MyD88，募集并激活下游IL -1受体相关激酶并产生

相应作用。TLR-MyD88依赖性通路中的下游信号

分子则是NF-κB通路[15]。该通路激活后介导炎症因

子TNF-α以及IL -6，IL -8和IL -18等的释放，促进炎

症与疼痛反应。因此抑制TLR-2/4-MyD8-NF-κB -
IL -6的通路的激活，就可有效解决炎症反应所引起

的相应骨组织破坏和基质的自身分解，减缓IVD疾

病的进程。另外实验[15]结果也表明NF-κB的相关抑

制剂可有效降低NF-κB通路的活性，从而减少炎症

因子的大量释放，缓解IVD疾病中炎症反应进程，

从而缓解病痛的作用，但是NF-κB通路广泛存在于

全身免疫反应、炎症反应、细胞凋亡中，因而特

异性不强，需密切关注患者有可能出现的严重的

不良反应。

2.2  fHA-TLR2 信号通路

IVD ECM的分解是由蛋白水解酶驱动，其中

的MMP和聚集蛋白聚糖酶(ADAMTS)目前已被广

泛研究。除蛋白质和蛋白多糖外， I V D 中还存在

许多糖胺聚糖(G AG)，包括透明质酸( hy a l u ro n i c 
ac id，H A)。H A是一种由重复的二糖单元组成的

聚合物，而二糖单元则是由D-葡糖醛酸和DN-乙酰

葡糖胺组成。虽然在正常条件下HA作为高分子量

聚合物存在，但是在各种致病事件中，HA可以被

降解产生低分子量片段(f HA)。Quero等 [16]发现：

当体外加入软骨细胞时，f HA具有调节炎症反应以

及诱导组织降解酶合成的能力，证明f HA增强IVD
细胞中的促炎和分解代谢反应，主要是通过TLR2
信号转导途径所介导；同时实验证明在用f HA短期

刺激后的IVD细胞中，MAPK ERK和JNK被强烈激

活，而p38似乎对 f H A的作用反应较小。表明 f H A
在IVD细胞中诱导炎症和分解代谢反应具有重要的

影响。因此抑制f HA生成，可有效解决炎症反应所

引起的相应骨组织破坏和基质的自身分解，减缓

IVD疾病进程。

2.3   Curcuma DMSO 提取物和姜黄素——TLR2
通路

Cu r c u m a 是一种种植在亚洲的草本植物，其

提 取 物 作 为 传 统 中 药 和 印 度 药 物 中 的 成 分 ， 可

用 于 治 疗 糖 尿 病 伤 口 、 肝 脏 疾 病 、 风 湿 病 和 鼻

窦 疾 病 。 J i n 等 [ 1 7 ]发 现 ： 当 用 D M S O 提 取 物 姜 黄

素 处 理 由 I L - 1 β 预 先 刺 激 的 I V D 细 胞 时 ， I L - 6 ，

M MP1，M MP3和M MP13的基因表达明显降低；

另 外 ， 姜 黄 素 处 理 6  h 后 也 同 时 减 少 了 I L - 1 β 和

I L - 8的产生。姜黄素通过多种机制表现出其抗炎

和 抗 分 解 代 谢 作 用 。 目 前 的 实 验 [ 1 7 ]证 明 姜 黄 素

主要通过抑制 N F - κ B ， M A P K 和 T L R 来发挥抗炎

作用。在 Ji n等 [ 1 7 ]的实验中，姜黄素减少了 I L - 1 β

诱导的N F- κ B / p 6 5或N F- κ B D N A结合的核转位，

同 时 也 证 明 用 姜 黄 素 处 理 I L - 1 β 预 先 刺 激 的 I V D
细胞后 T L R 2  m R N A 表达的有所下调，且姜黄素
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能够显著抑制 I V D 细胞中 J N K 的磷酸化。更为重

要 的 是 ， 抑 制 J N K 可 显 著 抑 制 I V D 细 胞 M M P 1 ，

M M P 3 和 M M P 1 3  m R N A 的 表 达 。 此 外 ， 姜 黄 素

所导致的 E R K 和 p 3 8 的激活不仅可以控制炎症，

还可以控制其他几种细胞功能，例如E R K的细胞

周期进程(即从细胞周期的G 1期过渡到S期)和p38
的细胞生长和分化，表明M A P K相关的细胞控制

具有高度复杂性。姜黄素作为中药提取物，毒性

较小，不良反应少，有诸多治疗作用。提示姜黄

素可能成为治疗 I V D 源性背痛的有吸引力的替代 
药物。

3  TNF-α 相关通路

3.1  TNF-α 信号通路

TNF-α(也称为mTNF)是一种由细胞合成的26 
kD II型跨膜蛋白。这种膜结合形式的蛋白通过金

属蛋白酶、肿瘤坏死-α-转换酶(TACE)加工成17 kD
可溶形式sTNF，也称为ADAM17。mTNF和sTNF
的三聚体形式具有生物活性，但也存在单体和二

聚体形式。TNF-α可与肿瘤坏死因子受体(TNFR)
结合后发挥作用。T N F-α结合T N F R后可形成2种

复 合 物 ， 复 合 物 I 执 行 抗 细 胞 凋 亡 ， 复 合 物 I I 诱

导细胞凋亡，其功能主要是抗细胞凋亡。然而，

有证据 [ 6 ]表明 T N F R 2 可诱导 T N F 受体相关因子 2 
(TR AF2)的降解，导致TNFR1和TNFR2途径之间

的串扰。因而NF-κB和MAPK信号分子被异常激活

导致炎症反应的发生和加剧，高水平的TNF-α与骨

组织破坏和基质的自身分解有密切联系。目前大

量TNF-α阻断剂被发现有减缓IVD疾病进程、减轻

IVD炎症反应并改善手术预后的作用 [6,8]。但由于

TNF-α在身体中分布广泛，因而抗TNF-α的药物往

往有较多不良反应，因此在临床治疗中急需克服

这类问题。

3 .2   I A P P——P I3K / A k t - m T O R 和 p38/ J N K 

MAPK 信号通路

胰岛淀粉样蛋白多肽(I A PP)是一种37个残基

的肽激素。除了在胰岛细胞中发挥功能外，I APP
也 被 发 现 在 外 周 组 织 中 发 挥 其 重 要 的 生 物 学 功

能。Wu等 [18]研究显示：在体外，人IAPP(hIAPP)
具 有 促 进 I L - 1 β ， I L - 1 α 和 T N F - α 的 分 泌 ， 并 通

过 降 解 E C M 与 椎 间 盘 变 性 ( i n t e r v e r t e b r a l  d i s c 
d egen erat i o n， I D D)密切相关。I A P P处理后，其

通过抑制p38和JNK的蛋白质的磷酸化来激活p38/

JNK MAPK信号通路，而通过siRNA的作用则可以

下调I APP使p38/JNK M APK信号转导失活，导致

磷酸-p38和磷酸-JNK表达增加。因此，PI3K/Akt-
mTOR信号转导和p38/JNK MAPK信号转导途径协

同参与IAPP介导的NP细胞代谢调节。过表达IAPP
可显著上调AKT和mTOR的磷酸化，下调磷酸-p38
和磷酸 - J N K的表达以及B c l- 2，B ECL I N 1，ATG 5
和ATG 7的基因表达，从而减少N P细胞的自噬和

细胞凋亡。因此证明IAPP通过NP3细胞中的PI3K/
AKT/mTOR和p38/JNK M APK信号转导控制细胞

凋亡和自噬之间的串扰来调节ECM合成代谢和分

解代谢。在IDD期间，通过上述机制IAPP，CalcR
和RAMP3在IVD细胞中的表达降低，使得IDD病情

得以加重。实验 [18]还指出Praml int ide是胰岛淀粉

样多肽的合成类似物，可以调节I APP的分泌，以

此改善NP细胞的细胞生长、增殖、自噬和凋亡。

因此，胰岛淀粉样蛋白多肽的发现改善了仅针对

TNF-α所造成的广泛不良反应的情况，因此它将可

能是治疗IDD的新型候选药物。

3.3  TGF-β1-ERK——CCL3/4 信号转导途径

近 期 新 发 现 的 细 胞 因 子 中 包 括 一 类 转 化 生

长因子TG F - β。一般情况下，在组织分化活跃处

能够检测出较多的TG F - β，如成骨细胞、骨髓等

分裂分化活跃的细胞。Z h a n g等 [ 1 9 ]的研究表明：

TGF-β1对IVDD具有保护作用。TGF-β1可以刺激

NP细胞的增殖，并刺激ECM合成，同时抑制MMP
和ADAMTS的基因表达。以前的研究证明了在NP
细胞中依赖T N F - α和 I L - 1 β诱导表达的CC L 3促进

巨噬细胞迁移在IVDD中具有关键作用。通过抵抗 
TLR-4，调节p38-M APK，NF-κB信号转导途径的

活化可以减轻IVDD和疼痛的发展。TGF-β1能抑制

I L - 1 β和T N F- α的表达，从而抑制I V D中的退行性

炎症反应。研究 [5,19]结果显示：TGF-β1通过NP细

胞中的ERK1/2信号转导活化下调CCL4表达，并可

以预防IVD退化过程，抑制背根神经节(dorsal root 
ganglion，DRG)中的炎症反应并防止IVDD大鼠模

型中的疼痛发展。因此以TGF-β1代表的相关分子

是治疗IVDD相关炎症与疼痛的潜在治疗靶标。同

样TGF-β1相关药物不可避免的可能缺少对于疾病

治疗的特异性，因此在临床治疗中，不良反应仍

然可能是需要解决的问题之一。

4  SUMO2-p53 信号通路

SUMO2蛋白家族在哺乳动物中是17 kD的家族
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中的一个成员，其在调节大量靶分子中具有功能

价值。Jin等[17]研究表明：在NP细胞中，缺氧会短

暂地增加SUMO -1和SUMO -2/3的表达，p53信号

通路相关的表达则受SUMO-2/3的调节。另一方面

p53信号通路又与IDD中软骨终板细胞的衰老有密

切的联系。此外，p53是人类和其他哺乳动物中众

所周知的肿瘤抑制因子，主要作为转录因子起作

用，可以正向或负向调节许多反应基因。IDD大鼠

中SUMO -2/3的高表达水平可以促进p53的mR NA
和 蛋 白 表 达 。 因 此 沉 默 S U M O 2 基 因 则 可 以 下 调

p 5 3信号通路促进 I D D大鼠增殖，抑制N P Cs的凋

亡和衰老。因此从基因层面减轻盘源性腰痛中的

炎症性反应将可能是未来对于此类疾病治疗的新 
方向。

5  酸敏感离子通道

酸敏感离子通道(acid sensitive ion channels，

A SICs)作为机体内最常见的一类离子的蛋白复合

体 ， 可 以 感 受 机 体 内 环 境 p H 值 的 变 化 ， 并 且 还

可以调控痛觉、味觉。 A S I C s 在其他生理反应中

也发挥重要作用。炎症反应可以诱导 A S I C s 转录

增加，并使得神经元的兴奋性增加，最终导致痛

觉 感 受 器 的 敏 感 度 增 加 。 在 炎 症 疼 痛 的 动 物 模

型 [ 2 0 - 2 1 ]中可以发现，D RG和外周化学感受器上均

表现出A SI C 3  m R N A表达的持续增加，并伴随着

痛阈值的降低。 G i l b e r t 等 [ 2 0 ]的研究表明： A S I C
由 I V D 细 胞 表 达 ， 它 们 的 表 达 ( A S I C - 1 ， - 2 ， - 3
和 - 4 ) 随 着 变 性 而 增 加 ， 表 明 这 些 受 体 在 I V D 中

的 p H 感 应 中 起 作 用 ； 并 在 I V D 变 性 中 引 起 促 炎

性细胞因子的上调，包括 I L - 1 β， I L - 6， I L - 1 7和

T N F- α，其驱动与疾病相关分解代谢级联。通过

pH依赖性A SIC -3的介入调节IL -1，IL -6，NGF和

B D N F 蛋白表达，从而引发炎性痛觉过敏。此研 
究 [ 2 0 ]表明内环境的 p H 或局部 p H 与盘源性腰痛的

机制相关联，改变局部pH可能是新的研究方向，

为 盘 源 性 腰 痛 的 治 疗 提 供 新 的 思 路 ， 因 而 抑 制

ASIC-3过表达来阻止酸性pH诱导的NP细胞中的促

炎症和疼痛反应将可能是治疗 I V D 变性的新治疗 
靶标。

6  17β- 雌二醇——ROS/NF-κB 途径

最近的证据[17]表明性激素可以影响IVD退变的

严重程度。既往一项研究[22]表明：女性IVD退化的

速度明显快于50~60岁的男性IVD。此外，雌激素

补充剂倾向于增加绝经后妇女的IVD高度。而E2和

ER之间的相互作用减缓了TNF-α诱导的NP细胞的

过早衰老，且ROS/NF-κB途径可能是该过程背后

的重要调节机制。基于端粒的p53-p21-pRB途径和

基于应激的p16-pRB途径是2种负责细胞衰老的机

制。研究 [17]表明这2个衰老的途径上调与IVD细胞

老化或退化密切相关。然而，Li等[23]最近的结果表

明：E2可以同时抑制这2种衰老标志物(p53和p16)
的表达，并降低TNF-α处理的NP细胞中端粒酶活

性。E2可以减弱TNF-α诱导的NP细胞过早衰老。

将该结果与E2对TNF-α诱导的NP细胞衰老的抑制

作用相结合，可以推测E2和ER之间的相互作用可

通过干扰ROS/NF-κB途径减弱TNF-α诱导的NP细

胞衰老。此研究揭示了E2对NP细胞过早衰老的抵

消作用，有助于了解、补充E2对绝经后妇女IVD退

化和病变中的积极作用的潜在机制。

7  结语

IVD的变性与腰痛密切相关，在疾病炎症发展

过程中，T N F-α和I L - 1 β被认为与I V D退行性病变

和相关腰痛期间的关键事件的加剧密切相关[6]。在

之前的研究 [24]中，最初认为突出的NP使得神经根

被机械压迫是导致IVD突出所引发的疼痛的主要原

因。然而，越来越多的证据 [3,13,25]表明神经根疼是

由于神经根的炎症反应，单独地或与机械压迫同

时引起。神经根症状不总是存在神经根压迫，在

其不存在时也可发生。在动物模型[20-21,26]中，这种

NP的直接应用使得神经根在无机械压迫下导致的

异常的炎症介质和细胞因子的产生，它敏感迅速

的初级传入和诱导神经免疫相互作用。

目前， I L家族(I L - 1， I L - 6， I L - 3 3 )，肿瘤坏

死因子-α(TNF-α)，TLR，IAPP，TGF-β1等因子在

I V D 病变进展中已经被证实与腰椎间盘突出症的

根性疼痛密切相关 [7,27]。IL相关通路的研究 [21,28]表

明抗 I L治疗作为治疗方式可能在以后的治疗中起 
作 用 。 I L - 1 R a 疗 法 如 A n a k i n r a 已 经 在 临 床 上 用

于 限 制 类 风 湿 性 关 节 炎 和 骨 关 节 炎 中 的 软 骨 退 
化[1,6]。TLR相关通路，以及TNF-α相关通路也同样

是潜在的IVD治疗手段，通过使用特异性中和抗体

抑制TLR2活性的研究 [21,29-30]进一步证实了其潜在

的价值。然而抗炎症因子的研究对于临床的应用

不可避免地需要考虑不良反应以及毒副作用，然

而较多通路具有广泛性，因此所造成的不良反应

也非常明显，因此研究更为特异性的炎症通路可

能是更加急迫的。类似于中药提取物姜黄素，其
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毒性较小，不良反应少，具有许多治疗作用，或

可成为盘源性腰痛治疗中的新方向；而更加特异

性通路的研究也降低了不良反应的发生，也成为

目前研究的新方向。另外，ASIC提示了内环境pH
对于IVD退化以及疼痛的机制和潜在治疗方向，提

供了新的治疗思路，可作为新的研究方向。同时

雌 二 醇 研 究 [ 3 , 2 3 - 2 4 ]表 明 雌 激 素 对 于 年 轻 女 性 的 保

护作用，并有助于了解补充E 2对绝经后妇女 I V D
退化及病变中积极作用的潜在机制。根据这些证

据 [7,27]，靶向抗炎治疗方式的时机可能对整体疗效

和治疗成功产生重大影响。虽然治愈IVD在未来还

需要很长一段时间，但目前的研究为研究人员和

临床医生提供了改善退行性IVD疾病和腰痛患者预

后的希望。
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