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摘  要 

腰椎管狭窄症在当今社会的发病率逐年增长，腰椎管狭窄症术后主要的恢复目标是缓解疼痛、改善神经

功能和恢复腰椎稳定性。近年来，微创手术技术逐渐成为主流，因其对椎旁肌损伤小，术后恢复快。与

此同时，益生菌作为一种新兴的治疗策略，在骨科疾病中的应用逐渐受到关注。益生菌通过调节肠道菌

群、免疫系统和钙代谢，对骨骼健康产生积极影响。研究表明，益生菌可通过以下机制发挥作用：一是

通过肠–肌轴改善肌肉质量和功能，延缓肌肉萎缩；二是通过肠–骨轴调节免疫细胞(如Treg、Th17)和
细胞因子(如IL-10、IL-17)，影响骨代谢，预防骨质疏松；三是通过调节肠道免疫平衡，减少炎症反应，

从而减轻术后疼痛。在腰椎术后康复中，益生菌可能通过减轻术后炎症、促进肌肉恢复和改善骨代谢，

发挥潜在的辅助作用。然而，目前关于益生菌在腰椎术后康复中的研究仍处于临床前阶段，人体研究数

量有限且存在设计缺陷。未来需要开展更多高质量的人体临床试验，以验证益生菌在骨科领域的疗效和

安全性。此外，深入探索益生菌的作用机制，如其对细胞受体的影响及其与其他器官系统的相互作用，

也将为骨科治疗提供新的思路。 
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Abstract 
The incidence of lumbar spinal stenosis (LSS) is increasing year by year in today’s society. The primary 
recovery goals after surgery for LSS are to relieve pain, improve neurological function, and restore lum-
bar spine stability. In recent years, minimally invasive surgical techniques have gradually become main-
stream due to their minimal damage to paraspinal muscles and faster postoperative recovery. Mean-
while, probiotics, as an emerging therapeutic strategy, have increasingly attracted attention for their 
potential applications in orthopedic diseases. Probiotics exert positive effects on bone health by mod-
ulating the gut microbiota, immune system, and calcium metabolism. Studies have shown that probi-
otics can function through the following mechanisms: First, they improve muscle quality and function 
and delay muscle atrophy via the gut-muscle axis. Second, they regulate immune cells (such as Treg and 
Th17) and cytokines (such as IL-10 and IL-17) via the gut-bone axis, influencing bone metabolism and 
preventing osteoporosis. Third, they reduce inflammatory responses and alleviate postoperative pain 
by regulating gut immune balance. In the rehabilitation after lumbar surgery, probiotics may play a po-
tential supportive role by reducing postoperative inflammation, promoting muscle recovery, and im-
proving bone metabolism. However, research on the application of probiotics in postoperative lumbar 
rehabilitation is still in the preclinical stage, with limited and flawed human studies. More high-quality 
clinical trials are needed in the future to verify the efficacy and safety of probiotics in orthopedics. Addi-
tionally, exploring the mechanisms of action of probiotics, such as their effects on cell receptors and 
interactions with other organ systems, will provide new insights for orthopedic treatment. 
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1. 引言 

腰椎管狭窄症(LSS)是一种常见的不适和残疾的原因。这是一种异质性诊断，其特征是腰椎管或椎间

孔狭窄，导致神经元受压。根据退行性过程以及发生神经压迫的程度，LSS 患者可能会出现各种症状，

如腰背部或腿部疼痛，以及行走耐力差。如果经过保守治疗后腰背痛和间歇性跛行没有改善，手术治疗

将成为首选的治疗方案。传统手术较容易损伤椎旁肌，张晓及其团队通过分析发现，传统 PLIF 手术因广

泛剥离易造成椎旁肌肉组织损伤，并且手术切口撑开器的持续使用引起椎旁肌的压力显著增加，毛细血

管内灌注减少，导致肌肉缺血性损伤[1]。Regev 等通过对 95 例实施手术的退行性腰椎管狭窄患者至少 5
年的随访研究，传统后路腰椎椎间融合术与脊柱微创手术相比，出现中度至重度腰背痛的患者比例明显

更高，并且有较高比例的患者长期依赖于非阿片类止疼药和在疼痛门诊注射麻醉药物进行止痛[2]。益生

菌是一类活的微生物，其对宿主的健康促进作用已被广泛认可。市场上的益生菌制剂种类繁多，其中大

多数是人类肠道中自然存在的菌种，例如乳酸菌、双歧杆菌、丁酸梭菌、醋酸芽孢杆菌等[3]。益生菌通

过与免疫细胞的直接相互作用，在维持胃肠道免疫平衡中起着重要作用。其有效性可以表现为物种、剂

量和疾病特异性，治疗的持续时间取决于临床适应症。乳酸菌以及乳酸菌的有益代谢产物、菌体裂解产

物有诸多健康功效，目前已有研究表明，益生菌制剂通过 PI3K/Akt 信号通路改善骨质疏松大鼠的骨代谢

和骨量[4]。肠道菌群调节肌肉生理的机制是一个最近的研究领域，过去十年发表的论文清楚地确定了肠
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道微生物群直接或间接调节骨骼系统及骨骼肌功能和质量的能力。本文通过阐述益生菌及其有益代谢产

物对骨骼系统及骨骼肌的相关机制，以期为腰椎术后慢性疼痛患者提供新的治疗方案。 

2. 益生菌与肠道炎症与免疫 

人体由数万亿微生物组成，大部分在胃肠道内。据报道，70 公斤的人体内大概存在 3.8 × 1013 个微生

物，总重量约为 0.2 公斤[5]。肠道菌群在肠道粘膜外层形成微生物屏障，维持粘膜免疫平衡。Khan 及其

团队[6]已经证明 Th17 和 Treg 细胞分别介导宿主促炎性和抗炎性细胞因子的释放，Th17 和 Treg 之间的

平衡对于维持正常的肠道免疫至关重要。研究表明，肠道菌群在维持 Th17 和 Treg 细胞之间的平衡中起

着重要作用。肠道菌群失调导致 Th17 和 Treg 细胞比例失衡，使 Th17 细胞占主导地位，导致促炎因子释

放增加，诱发肠黏膜炎症反应[7]。影响 T 细胞稳态的肠道共生微生物是梭状芽孢杆菌簇 XIVa 和脆弱拟

杆菌，它们通过诱导 Forkhead box protein P3 (Foxp3)的表达促进 Treg 细胞的分化，从而增加白介素-10 
(IL-10)的分泌，起到抗炎作用[8]。此外，肠道菌群的调控可以恢复肠道菌群的正常结构，调节异常免疫，

作用范围更广。研究表明，由罗伊氏乳杆菌和长双歧杆菌等四种益生菌组成的混合制剂能够调节结肠炎

小鼠肠道菌群，促进 IL-10 的表达，改善肠道炎症症状[9]。人体肠道黏膜免疫系统对肠道菌群的感知在

维持肠道稳态和诱导全身保护反应中起着重要作用。因此，保持肠道微生物群稳定是维持健康和治疗疾

病的重要方法。 

3. 益生菌与骨骼肌肉系统 

3.1. 肠–肌轴 

肌肉减少症(Sarcopenia)是指进行性的骨骼肌质量减退及功能丧失，患者肌肉质量和力量的减少随着

年龄的增长而增加，其发病原因及机制目前暂不明确。Cho 及其团队[10]通过对比 40 例 PLIF 手术患者术

前及术后 1 年的影像学参数，发现术后 1 年后，多裂肌均出现萎缩。学者们提出了肠–肌轴的概念，通

过肠–肌轴进行干预可能是延缓衰老相关肌肉萎缩和功能障碍的新靶点[11]。在无菌小鼠与 SPF 级常规

小鼠的骨骼肌对比研究中，Lahiri 团队观察到三个关键差异：无菌组小鼠肌组织出现明显萎缩表型，IGF-
1 蛋白表达量降低 38%，且肌肉生长相关基因(如 MyoD、Myogenin)和线粒体生物合成基因(如 PGC-1α)的
mRNA 水平均呈现显著性下调(p < 0.01)。这些发现从形态学、分子表达双维度验证了肠道菌群通过肠–

肌轴调控宿主肌肉代谢的生物学假说[12]。Chen 等通过对快速老龄化(SAMP8)小鼠进行分组对照实验，

发现益生菌 LcS 可以维持快速老龄化小鼠的肌肉和线粒体功能，并调节肠道微生物群组成。LcS 还减少

了炎症细胞因子和 SCFA 的年龄相关变化，这是肠道肌肉轴中的信号介质，证明益生菌通过肠道–肌肉

轴对年龄相关肌肉损伤的发生和进展有影响[13]。 

3.2. 肠–骨轴 

骨骼是人体最大的器官之一，其构造与重塑的过程是在三种主要骨细胞的帮助下发生的：成骨细胞、

破骨细胞和骨基质中被称为骨细胞的嵌入细胞。破骨细胞的重要作用是骨吸收，其源自髓系前体的多核

巨细胞。破骨细胞的分化取决于两个重要因素[14]，即巨噬细胞集落刺激因子(M-CSF)和破骨细胞分化因

子(RANKL)。M-CSF 促进破骨细胞祖细胞的增殖和存活，而 RANKL 则刺激祖细胞向破骨细胞的分化。

RANKL0 可以在缺乏 M-CSF 的情况下使破骨细胞成熟[15] (p. 23)。RANK/RANK/OPG 系统被认为是骨

形成与破坏的主要操控系统。OPG 是一种 380 个氨基酸的肽，是 TNF 受体家族的可溶性蛋白。骨蛋白素

基因在肺、心、肾、骨等多种组织中表达[16]。它被称为 OPG，因为它的主要作用是保护骨骼不被吸收。

与 RANKL 相比，OPG 的细胞因子结合域以更高的亲和力与 RANKL 结合，并阻止 RANKL 诱导的破骨
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细胞发生(p. 28)。近年来的研究表明，RANKL/RANK/OPG 系统也参与骨肿瘤。降低 RANKL/RANK/OPG
比值可抑制骨肿瘤进展[17]。益生菌可以与机体相互作用，刺激肠道中的免疫细胞和共生菌群，调节特定

的免疫功能和免疫稳态。肠道免疫细胞通过分泌各种细胞因子影响骨的发育。Tregs、Bregs 和 Th17 细胞

等免疫细胞在骨调节中起着最重要的作用。Th17 细胞通过刺激破骨细胞生成导致骨质流失，并且可以通

过直接分泌破骨细胞分化因子(RANKL)或通过产生 IL-17 诱导骨吸收。IL-17 是一种破骨细胞因子，可诱

导 RANKL 在破骨细胞生成支持细胞(包括基质细胞和成骨细胞)上表达。此外，IL-17 还促进 TNF-α、IL-
1、IL-6 等炎性细胞因子的产生，进一步刺激 RANKL 的表达和活性[18]。相反，Treg 通过抑制破骨细胞

生成来防止骨质流失。据报道，Tregs 以剂量依赖的方式抑制 MCSF 和 RANKL 诱导的破骨细胞生成。

Zaiss 等[6]发现，Tregs 还可以通过分泌 TGF-β、IL-4 和 IL-10 抑制破骨细胞分化，但主要是通过细胞毒

性 T 淋巴细胞相关抗原 4 (CTLA-4)以细胞–细胞接触依赖的方式抑制破骨细胞对骨质的流失。我们小组

首次在卵巢切除术(OVX)小鼠模型中证实了调节性 B 细胞(Bregs)通过分泌 IL-10 以不依赖接触的方式抑

制破骨细胞生成，从而防止骨质流失的重要作用。Guo 等[19]通过对 OVX 模型大鼠进行实验，发现鼠李

糖杆菌 GG 株(LGG)在治疗雌激素缺乏性骨质疏松症中的作用。肠屏障受损，肠通透性增加，可使肠骨

Th17/Treg 及相关炎性细胞因子表达增加，导致骨生成和骨吸收失衡，导致骨质疏松，而 LGG 治疗可以

调节菌群组成，恢复受损的肠屏障，改变肠骨轴的炎症表达，改善骨质疏松症。McCabe 及其团队对 14
周龄 C57Bl/6J 雄性小鼠进行实验[20]，在小鼠的饲料中加入罗伊氏乳杆菌(Lactobacillus reuteri ATCC PTA 
6475)，在治疗 4 周后，实验组小鼠的股骨小梁体积与组织体积之比、骨密度、骨矿物质含量、骨小梁数

量均有所增加，但在皮质骨中未见相同的变化。此外，在罗伊氏乳杆菌存在的情况下，腰椎小梁区也表

现出骨小梁体积与组织体积之比、骨密度、骨矿物质含量、骨小梁数量的增加[21]。郭晋青等[22]研究发

现，补充维生素 D 和益生菌可升高大鼠血清维生素 D3 含量，降低 CTX 水平，升高 B-ALP 水平，有益

于成骨细胞形成，减少破骨细胞分化，提高骨密度，改善骨小梁形态，增加肠道菌群的群落多样性，调

节肠道菌群组成，促进骨骼健康，为合理补充维生素和益生菌防止骨质疏松提供了理论依据。Sojan 及其

团队[23]通过实验证明了益生菌对斑马鱼尾鳍再生过程有积极影响。在分子水平上，实验组主要在中点影

响再生，主要调节的途径是 Wnt/β-catenin 和 RA 信号通路。益生菌处理诱导了尾鳍再生面积的增加，影

响了尾鳍的形态，提高了再生尾鳍的矿物含量和矿物成熟度。此外，傅里叶变换红外光谱成像分析可以

作为研究再生过程的方法之一。以斑马鱼尾细胞为模型揭示了益生菌处理对再生过程的显著影响。这一

观察结果可能对骨再生医学研究有用，其中益生菌可以作为潜在的治疗药物来改善骨骼健康。 

4. 讨论 

近年来，益生菌作为一种新兴的治疗策略，在现代医学中逐渐受到关注，并被用于多种疾病的治疗。

尽管益生菌尚未被纳入骨科疾病的治疗指南，但已有多项研究开展，以评估其潜在的治疗益处[24]。在骨

科领域，益生菌在骨骼、软骨和肌肉疾病、伤口愈合以及术后并发症的管理中，展现出广阔的应用前景。

益生菌的作用主要体现在调节肠道菌群的平衡上，而肠道菌群被认为可以通过调节免疫系统、内分泌功

能以及钙代谢来影响骨骼健康。骨质疏松症是一种广泛存在的疾病，可能从益生菌治疗中获益[25]。多项

研究表明，益生菌能够改善骨密度和代谢功能，且未发现明显副作用。因此，益生菌可能成为一种安全

有效的预防骨质流失的替代疗法，甚至可以与传统治疗方法联合使用。然而，目前大多数研究仍处于体

外实验和动物模型阶段[26]。少数临床试验评估了益生菌的效果，但大多未采用随机化或双盲设计，研究

对象的健康状况和合并症差异较大，且使用了不同种类和剂量的益生菌。益生菌补充剂可能对改善身体

成分和增强肌肉力量有益，尤其是在促进肌肉力量增加和预防肌肉流失方面[27]，对于少肌症和恶病质患

者尤为重要。益生菌对肌肉的潜在作用可能在创伤后和术后患者的早期康复中发挥重要作用，尤其是在
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老年患者中。动物实验表明，益生菌能够限制骨骼肌量的流失。然而，仍需开展人体研究以进一步确认

这些结果，并将益生菌纳入少肌症和恶病质的治疗指南。此外，多项高质量研究显示，益生菌补充剂可

能是预防住院患者抗生素相关性腹泻(CDI)的一种成本效益较高的策略[28]。然而，益生菌无法替代传统

的骨科治疗。目前关于益生菌的人体研究规模较小，证据有限，这可能与设计合适的临床试验存在困难

有关，包括伦理问题。尽管并非所有研究都达到了统计学意义，但所有研究在主要骨科疾病中使用益生

菌补充剂后均报告了积极的结果，表明益生菌未来可能与传统疗法联合发挥重要作用。例如，骨感染也

可能从益生菌治疗中获益，但目前尚无相关的人体临床研究，仅有少数来自动物实验的数据。未来的研

究方向可以包括探索肠道菌群的调节机制、免疫系统的调控以及其他相关途径[29]。 

5. 总结与展望 

随着人口老龄化的日益加剧，腰椎术后患者的治疗已经被越来越多地注意到。近年来，益生菌替代

治疗的研究成果不断出现在公共视线之中，使用益生菌替代治疗腰椎术后患者的椎旁肌功能恢复状况已

经成为可能[30]。然而，目前大多数研究仍处于临床前阶段，人体研究数量有限且存在设计缺陷，如缺乏

随机化和双盲设计，导致证据不足。未来需开展更多高质量的人体临床试验，以验证益生菌在骨科领域

的疗效和安全性。此外，深入探索益生菌的作用机制，如其对细胞受体的影响及其与其他器官系统的相

互作用，也将为骨科治疗提供新的思路。 
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