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摘  要 

腰椎间盘突出症(LDH)是指由腰椎间盘因素引发的腰腿痛综合征，其发病机制复杂，临床可见影像学表

现与症状严重程度相分离的现象，单一学说难以完整解释其发病过程。本文以椎间盘退变为始动环节，

将LDH相关机制研究归纳为两个层面：致病机制层面包括机械压迫学说、炎性反应学说与自身免疫学说，

共同解释腰腿痛(尤其是神经根性疼痛)的产生；转归机制层面以突出物重吸收为核心，反映机体的自我

修复与清除能力。同时，本文补充介绍了细胞衰老、自噬功能障碍、表观遗传学调控以及神经炎症、中

枢敏化等方面的近期进展。笔者检索近年来国内外研究文献，对业内有关LDH的研究现状及主流发病学

说进行总结。现有证据提示，在椎间盘退变基础上，突出物可对神经根产生物理压迫、化学致炎及免疫

损伤而致痛，同时机体可通过重吸收进行自我修复；推拿等非手术疗法可能通过调整椎间隙与突出物–

神经根相对位置、下调促炎因子并上调抗炎因子等环节干预上述过程，从而缓解腰腿痛症状，但上述作

用机制目前多属假说或初步探索：相关研究多为小样本、单中心的临床疗效观察，缺乏假推拿对照与盲

法评估，证据等级有限；其对重吸收微环境的调控作用尚属推测，缺乏以MRI和血清标志物为客观终点

的验证。系统认识上述机制及其交互网络，有助于阐明推拿可能的起效环节，为优化治疗方案及后续验

证性研究设计提供依据。 
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Abstract 
Lumbar disc herniation (LDH) is a syndrome of low back and leg pain caused by lumbar interverte-
bral disc-related factors. Its pathogenesis is complex; clinically, imaging findings and symptom se-
verity may be dissociated, and no single theory can fully explain its onset. Taking intervertebral disc 
degeneration as the initiating factor, this review categorizes the mechanisms of LDH into two levels: 
pathogenic mechanisms (mechanical compression, inflammatory response, and autoimmune in-
jury), which jointly explain the generation of pain, and regression mechanisms (spontaneous re-
sorption of herniated material), which reflect the body’s self-repair. Recent advances in cellular se-
nescence, autophagy dysfunction, epigenetic regulation, neuroinflammation, and central sensitiza-
tion are also summarized. By reviewing recent domestic and international literature, this article 
summarizes the current research status and mainstream pathogenetic theories of LDH. Current ev-
idence suggests that, on the basis of disc degeneration, the herniated material may cause pain 
through physical compression, chemical inflammation, and immune injury of the nerve root, while 
the body may achieve self-repair through resorption. Non-surgical therapies such as Tuina may al-
leviate low back and leg pain by adjusting the intervertebral space and the relative position be-
tween the herniated material and the nerve root, and by downregulating pro-inflammatory and up-
regulating anti-inflammatory cytokines; however, these mechanisms remain largely hypothetical. 
Current evidence derives mainly from small-sample, single-center clinical observations without 
sham controls or blinded assessment, with limited evidence quality; their regulatory effect on the 
resorption microenvironment remains speculative and lacks validation with objective endpoints 
such as MRI and serum biomarkers. A systematic understanding of these mechanisms and their in-
terplay will help clarify the putative mechanistic steps underlying Tuina and provide a basis for 
optimizing treatment strategies and designing confirmatory studies. 
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1. 引言 

腰椎间盘突出症(lumbar disc herniation, LDH)是指腰椎间盘发生退行性病变后，纤维环部分或全部破

裂，髓核单独或者连同纤维环、软骨终板向外突出，刺激或压迫窦椎神经和神经根引起的以腰腿痛为主

要症状的一种综合征，且至少 95%的 LDH 发生于 L4/5 和 L5/S1 [1]。1934 年，Mixter 和 Barr 通过手术证

实椎间盘突出与坐骨神经痛的因果关系[2]，此后“机械压迫致痛”长期被视为 LDH 发病的核心机制。然

而临床中若干现象难以用单一压迫理论解释：其一，少数患者的影像学表现与临床症状并不一致，有的

患者影像学显示椎间盘巨大突出，临床症状却较轻，而有的患者影像学仅显示椎间盘微小突出，临床症

状却较重[3]；其二，大量随访研究发现，突出椎间盘可在保守治疗后自行缩小甚至消失，游离型、脱出

型、突出型及膨出型 LDH 的重吸收发生率分别为 96%、70%、41%和 13% [4]，总体吸收率可达 70.39% 
[5]；其三，单纯摘除突出髓核后，部分患者疼痛并不缓解[6]。上述现象提示，除机械压迫外，炎性反应、

自身免疫等因素亦参与 LDH 的发病过程，而这些机制均以椎间盘退变为共同的始动环节。为厘清各机制

的层次关系，本文将 LDH 相关机制研究归纳为两个层面：一是致病机制层面，包括机械压迫学说、炎性
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反应学说与自身免疫学说，主要解释突出物如何引起疼痛；二是转归机制层面，即突出物的自然重吸收，

反映机体在突出发生后的自我修复与清除过程。在此基础上，本文进一步梳理推拿等非手术疗法在上述

环节中的可能作用、现有证据的局限及未来验证思路，以期为临床诊治及相关研究提供参考。 

2. 椎间盘退变的病理机制 

椎间盘退变是由衰老、遗传、创伤性损伤、感染、肿瘤及医源性损伤等多种因素共同引起的慢性进

行性疾病[7]。退变过程中，蛋白多糖状态改变、结合水丢失、组织渗透压降低，致使椎间盘机械性能改

变、纤维环出现同心圆、辐射状或水平裂缝等退行性变化；椎间盘退变与腰背痛的发生、发展密切相关，

还可导致神经功能缺损和残疾，并可能是神经根病、脊髓病、椎管狭窄等疾病的致病因素之一[7]，亦为

髓核组织向椎管方向突出及其继发的机械压迫、炎性反应、自身免疫损伤乃至重吸收等过程创造了条件。

近年来，细胞衰老、自噬功能障碍与表观遗传学调控异常被认为是椎间盘退变中相互交织的重要环节，

现分述如下。 

2.1. 细胞衰老 

细胞衰老是指细胞在遭受不可修复的损伤后发生的永久性细胞周期阻滞，典型特征包括端粒缩短、

衰老相关 β-半乳糖苷酶(SA-β-gal)活性升高以及 p16INK4a、p21 等细胞周期抑制因子表达上调。Le Maitre
等[8]对人椎间盘组织的研究显示，退变椎间盘来源的细胞(包括来自年轻患者的细胞) p16INK4a 表达及

SA-β-gal 染色增加、复制潜能下降，且 p16INK4a 表达与基质降解酶基因表达呈正相关，提示退变过程中

存在“加速性细胞衰老”。衰老的椎间盘细胞除自身功能减退外，还可通过衰老相关分泌表型(SASP)分
泌白细胞介素-6 (IL-6)、白细胞介素-8 (IL-8)、基质金属蛋白酶(MMPs)等炎性与分解代谢因子，诱导邻近

细胞衰老、加剧细胞外基质降解与局部炎症，形成正反馈恶性循环[9] [10]。机械应力、氧化应激、DNA
损伤及营养剥夺等均可诱导椎间盘细胞衰老，p53-p21Rb、p16-Rb、NF-κB 及 MAPK 等信号通路参与调

控[9] [10]。基于此，清除衰老细胞以减轻衰老细胞及其 SASP 负荷，被认为是延缓椎间盘退变的潜在方

向[10]。 

2.2. 自噬功能障碍 

自噬是细胞通过溶酶体途径自我消化并回收受损蛋白质与细胞器的过程，是细胞在营养剥夺、缺氧

等应激条件下的重要存活机制，受哺乳动物雷帕霉素靶蛋白(mTOR)等信号通路的负向调控。椎间盘是人

体最大的无血管器官，椎间盘细胞长期处于低糖、低氧、低 pH 的微环境中，自噬对其维持稳态尤为重

要。Yurube 等[11]在兔与人椎间盘细胞及组织中的研究显示，营养/血清剥夺可诱导自噬，并伴随细胞增

殖与代谢活性下降、凋亡与衰老增加；抑制 mTOR 复合物 1 (mTORC1)可通过诱导自噬及激活 Akt 信号

网络，减轻炎症诱导的椎间盘细胞凋亡、衰老与细胞外基质分解代谢，提示自噬-mTOR 信号轴是椎间盘

退变的潜在干预靶点[11]。Gruber 等[12]在人退变椎间盘组织中检测到自噬相关基因(beclin 1、ATG8/LC3、
ATG12 等)表达上调，且退变程度较重的椎间盘上调更明显；体外实验中，白细胞介素-1β (IL-1β)、肿瘤

坏死因子-α (TNF-α)显著上调培养的纤维环细胞的自噬相关基因(DRAM1、p62 等)表达，提示促炎因子可

能参与椎间盘细胞自噬的调控。该研究同时指出，自噬与凋亡、细胞衰老及线粒体功能障碍之间的关系

尚待进一步研究[12]。 

2.3. 表观遗传学调控 

表观遗传学修饰(包括 DNA 甲基化、组蛋白修饰与非编码 RNA 调控等)可在不改变 DNA 序列的前

提下调控基因表达，近年来在椎间盘退变中的作用受到广泛关注[13]。具体而言，DNA 甲基转移酶(如
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DNMT3B)介导的异常甲基化可促进髓核细胞铁死亡与氧化应激；EZH2 介导的组蛋白 H3K27 三甲基化

(H3K27me3)可通过抑制 SOX9 等关键基因表达，导致细胞衰老与细胞外基质降解；微小 RNA (如 miR-
143)、长链非编码 RNA(如 LINC01121)等非编码 RNA 则通过调控炎症、凋亡与基质代谢相关基因参与退

变进程；此外，NAD+、α-酮戊二酸、乳酸等代谢产物可与表观遗传通路交互，构成“代谢–表观遗传”

调控网络[14]。表观遗传修饰不改变 DNA 序列且具有可逆性；通过靶向这些可逆的表观遗传改变，未来

疗法有望延缓甚至逆转椎间盘退变而非仅缓解症状，因而表观遗传修饰被认为是具有治疗转化潜力的重

要研究方向[13] [14]。综上，细胞衰老、自噬失衡与表观遗传调控异常相互交织，共同推动椎间盘细胞功

能衰退、基质降解与炎症微环境的形成，并为下游的机械压迫、炎性反应、自身免疫损伤乃至重吸收过

程奠定了共同的病理基础。 

3. 机械压迫学说 

3.1. 直接压迫与神经根性疼痛 

椎间盘由中央的髓核、外周的纤维环及上下的软骨终板构成，具有承载脊柱轴向负荷和缓冲震荡的

作用。椎间盘退变后椎间隙高度丢失，可使椎间孔有效面积减小，导致神经根机械压迫或张力增加。赵

文韬等[15]采用三维有限元模型分析不同牵引力对 LDH 腰椎模型的生物力学效应，发现随牵引力增加椎

间盘应力增大，且纤维环承担的应力较髓核更大，为理解牵引力作用下椎间盘应力分布变化提供了力学

依据。术中神经根张力测量为机械因素相关疼痛提供了量化证据。Wu 等[16]在后路腰椎椎体间融合术中

测量发现，减压前至放置椎间融合器后，神经根张力由(1.32 ± 0.22) N 降至(0.61 ± 0.17) N，术前 1 天至术

后 1 天 VAS 评分由(7.0 ± 2.24)分降至(0.8 ± 0.84)分，减压前后神经根张力与 VAS 评分的变化均有统计学

意义(F = 85.19、78.65，均 P < 0.01)，提示神经根张力降低与疼痛缓解相伴随。此外，该研究还发现椎间

隙撑开至原高度 140%时可显著增加神经根损伤风险。但 VAS 评分为主观疼痛指标，神经根张力与疼痛

缓解之间的因果关系仍需进一步验证。 

3.2. 体位与动力性压迫 

除静态压迫外，体位改变引起的动力性压迫同样值得关注：腰椎后伸时椎间孔容积减小，前屈时增

大；直腿抬高试验角度可作为间接反映神经根受压程度的指标。Raffet 等[17]基于既往研究中屈曲、对侧

侧屈和对侧旋转可扩大椎间孔的力学认识，将三者组合形成改良旋转对侧轴位体位(modified reversed con-
tralateral axial rotation, MRCAR)，并通过 3D CT 扫描观察 90 例男性单侧 LDH 患者发现，MRCAR 体位

具有即时减压效应，且经 48 小时、每日 4 次、每次 20 分钟的体位干预后，椎间孔横截面积和直腿抬高

角度均较基线进一步显著增加(P = 0.001)。该体位属于手法治疗中常见的被动体位调整，作者在讨论中提

出其对手法治疗具有参考价值(原文：“It is therefore of interest as a manual therapy technique for managing 
lumbar disc prolapse and radiculopathy”)。但需指出的是，该研究属于体位干预研究而非手法治疗试验，

仅纳入男性患者且观察时间较短，其结论不能直接外推至推拿临床；上述结果为“通过手法调整体位、

改变突出物与神经根的相对位置”这一力学假说提供了初步线索，但该假说尚需专门设计的研究加以验

证。 

3.3. 推拿干预机械压迫的力学假说与证据局限 

临床上一般认为，牵引、拔伸类手法可增大椎间隙，旋转、斜扳类手法可改变突出物与神经根的相

对位置并松解神经根粘连。有限元分析等力学研究提示牵引可改变椎间盘应力分布[15]，但属模型推演，

仍需临床研究进一步验证；目前尚缺乏直接的人体证据表明手法能使突出物“复位”或持久改变其与神
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经根的解剖关系。一项共纳入 12 项研究的推拿联合牵引治疗 LDH 的 Meta 分析[18]显示，与对照组相

比，推拿联合牵引可显著改善 JOA 评分(OR = 4.56, 95%CI: 2.76~6.36, P < 0.00001)；该研究还显示推拿联

合牵引在 VAS 评分(OR = −1.47, 95%CI: −2.40~−0.55, P = 0.0002)和 ODI 评分(OR = −12.73, 95%CI: 
−23.88~−1.59, P = 0.03)方面均优于对照组。需要指出的是，该研究将 VAS、ODI 等连续性变量以 OR 值

合并，且原文指出纳入研究中牵引方式与推拿操作参数等报告不充分或不一致，漏斗图提示可能存在发

表偏倚，结果解读应审慎。此外，解除机械压迫虽能改善多数患者的症状，但“轻度压迫而剧痛、重度

压迫而无症状”的临床现象提示压迫并非唯一致病因素，需结合下述学说综合理解。为验证手法干预的

力学假说，今后宜开展以假推拿为对照、对受试者与结局评价者设盲的随机对照试验，以 MRI 测量椎间

隙高度、椎间孔面积及突出物–神经根相对位置等为客观终点，并辅以生物力学建模与影像学分析。 

4. 炎性反应学说 

4.1. 髓核的致炎特性 

“化学性神经根炎”概念的提出是 LDH 机制研究的重要进展。髓核组织无血供，其基质中含有磷脂

酶 A2 (PLA2)等炎性触发物。Saal 等[19]于 1990 年发现，突出的椎间盘组织中 PLA2 活性显著高于正常

椎间盘。Kang 等[20]进一步证实，突出的椎间盘组织可自发生成 MMPs、一氧化氮(NO)、IL-6 和前列腺

素 E2 (PGE2)等炎性介质。Brisby 等[21]在椎间盘突出伴坐骨神经痛患者的脑脊液和血清中检测到促炎细

胞因子。由此，突出髓核作为“化学刺激源”引发局部炎性反应并导致神经根痛的观点得到广泛认可。 

4.2. 炎性因子的临床证据 

近年来多项临床研究从血清学角度提供了证据。Weber 等[22]检测发现，腰痛患者血清 IL-6 水平为

(0.52 ± 0.041) pg/ml，较对照组(0.37 ± 0.057) pg/ml 高 41% (P = 0.049)，其中椎管狭窄/退变组 IL-6 水平

(0.74 ± 0.116) pg/ml 又显著高于椎间盘突出组(0.47 ± 0.060) pg/ml。Haddadi 等[23]对 32 例急性 LDH 患者

的观察显示，术后 3 个月血清 IL-6 由(3.45 ± 1.22) pg/ml 降至(0.91 ± 0.29) pg/ml (P < 0.05)，疼痛与功能障

碍评分同步改善；且术前 IL-6 ≥ 4.36 pg/ml 预示术后功能障碍恢复较差(特异度 90%)。Pedersen 等[24]的
前瞻性研究发现，神经根痛患者血清 IL-6、IL-8 水平在 12 个月随访中呈动态变化；Schistad 等[25]则报

道基线 IL-6 水平升高与 LDH 根性疼痛患者 1 年随访时预后不良相关。上述研究表明，IL-6 等炎性因子

不仅参与疼痛形成，还可能作为疗效与预后的评价指标。 

4.3. 炎性反应与微循环的恶性循环 

炎性反应与局部微循环障碍互为因果。有综述[26]指出炎性细胞因子在造成神经组织化学损害的同

时，可扰乱神经根内的血流、破坏血–神经屏障、增加血管通透性，引起神经组织内水肿，导致神经根

局部微循环与营养障碍，加重神经功能损害。而突出髓核机械性压迫神经根可致神经根缺血、影响微循

环，进一步引起组织水肿、炎性渗出[27]。在这些炎性渗出的基础上，炎性因子还可直接损伤神经结构。

Murata 等[28]在大鼠椎间盘突出模型中发现，TNF-α 可分布于背根神经节并引起神经功能改变，为炎性

介质直接损伤神经结构提供了实验依据。 

4.4. 神经炎症与中枢敏化 

LDH 患者的炎症改变可能并不局限于神经根局部。Palada 等[29]对以神经病理性疼痛为主的 LDH 患

者研究发现，其脑脊液中 IL-8 水平较椎间盘退变患者及脑脊液对照者升高，提示中枢神经系统内存在炎

症反应(神经炎症)；男性患者中，脑脊液 IL-8 水平与整体疼痛强度及脊柱压痛敏感性相关；血清 IL-6 水
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平则与神经病理性腿痛程度相关；患者脑脊液与血清 IL-8 水平呈正相关(r = 0.489, P = 0.002)，作者据此

提出 IL-8 可能介导外周与中枢之间的炎症交互并参与 LDH 疼痛的发生与维持。需注意，该研究为横断

面设计，症状关联分析属探索性，且未发现椎间盘至中枢的炎症传递证据，相关机制仍待验证。Albrecht
等[30]利用 PET/MR 显像(示踪剂[11C]PBR28)发现，慢性神经根性疼痛患者脊髓及神经根孔(含背根神经

节)内神经炎症标志物 18 kDa 转位蛋白(TSPO)信号升高：神经根孔信号升高见于患腿同侧，脊髓信号升

高见于处理受累腰骶神经根信息的相应(最尾侧)脊髓节段，提示其分布与临床表现具有空间一致性；该研

究为小样本在体观察，相关发现尚需更大样本验证[30]。动物实验(急性椎间盘突出小鼠模型)进一步显示，

表达 CX3CR1 的单核/巨噬细胞参与介导突出物局部炎症与脊髓小胶质细胞活化：CX3CR1 缺陷可减少突

出部位炎症细胞浸润、背根神经节神经炎症及脊髓小胶质细胞活化，并减轻疼痛行为[31]。上述证据提示，

LDH 相关疼痛不仅源于神经根局部的机械与化学刺激，还涉及背根神经节和脊髓水平的神经免疫激活。

在此基础上，外周伤害性输入可诱导中枢痛觉通路的可塑性改变，即中枢敏化——痛觉通路神经元兴奋

性增强、突触效能提升，临床可表现为痛觉过敏、触诱发痛、时间总和增强等[32]。神经炎症被认为是驱

动中枢敏化的重要因素：脊髓与脑内小胶质细胞、星形胶质细胞活化后释放的促炎细胞因子与趋化因子

可作为神经调质，参与诱导痛觉过敏与触诱发痛[33]。近年来，中枢敏化被用于解释 LDH 领域若干难以

用结构病理完全说明的现象：部分患者的疼痛与影像学表现出现“脱耦联”，且常伴有内源性疼痛抑制

减弱，疼痛可由与组织损伤相关的保护性症状演变为相对独立的慢性疼痛状态(而在另一些患者中，疼痛

仍与机械性或结构性因素密切相关)；识别此类“敏化表型”需结合中枢敏化量表(CSI)与定量感觉测试

(QST)等多模态评估[34]。临床研究方面，一项多中心前瞻性研究显示，LDH 患者术前中枢敏化程度越高、

术前症状负担越重，但术后 12 个月不同敏化程度组患者的症状均显著改善、组间差异无统计学意义，提

示术前中枢敏化程度可能并不影响 LDH 术后症状的整体改善；中枢敏化对外科结局的预测价值仍需进一

步研究[35]。综上，神经炎症与中枢敏化概念的引入，为理解“轻度压迫而剧痛”“减压术后疼痛不缓

解”等现象及疼痛慢性化机制提供了新的视角。 

4.5. 推拿调控炎性因子的临床线索与证据局限 

吕立江等[36]采用杠杆定位手法结合脉冲电场治疗 LDH，治疗后患者血清 IL-1β 由(119.01 ± 69.65) 
pg/ml 降至(59.78 ± 36.60) pg/ml，TNF-α由(1.68 ± 1.13) pg/ml 降至(1.14 ± 0.56) pg/ml，NRS 评分由(4.21 ± 
1.76)分降至(1.28 ± 0.84)分，均较对照组改善明显(P < 0.05)。杨文广等[37]观察 150 例 LDH 患者，理筋促

通手法组总有效率为 90.67% (68/75)，高于口服塞来昔布对照组的 65.33% (49/75) (P < 0.05)，且治疗后血

清 IL-1、IL-6 水平显著降低并低于对照组。甄朋超等[38]报道吴氏手法配合宣痹膏治疗 LDH 急性期的总

有效率为 92.50%，高于对照组的 75.00% (P < 0.05)，患者血清 TNF-α、IL-1β、IL-6 水平均较治疗前显著

降低。值得注意的是，陈祖璋等[39]发现通督扶阳推拿不仅可降低 LDH 急性期患者血清 TNF-α [由(11.31 
± 2.41) pg/ml 降至(4.97 ± 0.26) pg/ml]、IL-1β [由(17.29 ± 3.54) pg/ml 降至(4.63 ± 0.35) pg/ml]，还可升高抗

炎因子白细胞介素-10 (IL-10) [由(22.73 ± 3.10) pg/ml 升至(68.97 ± 3.43) pg/ml]、白细胞介素-4 (IL-4) [由
(21.13 ± 3.09) pg/ml 升至(57.73 ± 3.56) pg/ml]，总有效率达 90.91%，优于对照组的 69.70% (P < 0.05)，提

示手法对炎症的调节可能具有“抑制促炎因子、促进抗炎因子”的双向特点。需要客观指出的是，上述

研究存在明显的方法学局限：样本量普遍较小；对照组设置不一(多为药物或常规治疗)，均未采用假推拿

对照，难以排除安慰剂效应与自然病程的影响；随机化方法、分配隐藏及盲法(尤其是结局评价者盲法)报
告不清；血清细胞因子检测的时点与方法不统一，且其水平受昼夜节律、合并用药等因素影响，研究间

可比性有限。因此，现有证据仅能提示手法与炎性指标下降之间存在关联，尚不足以证明因果关系，其

“抗炎机制”应视为初步探索与假说。今后需开展多中心、大样本、以假推拿为对照并对结局评价者设
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盲的随机对照试验，以系列血清炎性标志物(IL-1β、TNF-α、IL-6、IL-10 等)及 MRI 为客观终点，并结合

免疫细胞亚群、细胞因子谱及信号通路等分子生物学检测，验证手法抗炎效应的特异性与内在机制。  

5. 自身免疫学说 

5.1. 免疫豁免与抗原暴露 

椎间盘在胚胎发育后即与循环免疫系统相对隔离，构成特殊的“免疫豁免”微环境。Ye 等[40]的系

统综述指出，纤维环破裂所致髓核组织暴露后，髓核抗原被免疫系统识别为“隐蔽抗原”，触发初始 T
细胞致敏(priming)及后续效应性免疫应答。Takada 等[41]在椎间盘细胞中证实了 FasL 的存在，从分子层

面为椎间盘免疫豁免机制提供了直接证据。然而，这种免疫豁免并非绝对。在组织病理层面，Virri 等[42]
对 205 例人突出椎间盘标本的检测表明，巨噬细胞的阳性率为 37%，高于 T 细胞(17%)、活化 T 细胞(17%)
和 B 细胞(16%)，提示巨噬细胞是突出的椎间盘组织中最主要的浸润炎性细胞类型。Geiss 等[43]进一步

利用猪模型实验证实，髓核组织能够吸引并活化 T、B 细胞，提示其具备自身抗原性。这些证据表明，一

旦物理屏障被打破，椎间盘局部的免疫豁免状态便难以维持，从而为后续的免疫–炎性级联放大提供了

起始条件。 

5.2. 免疫–炎性放大环路 

免疫–炎性放大环路的本质在于，髓核抗原暴露后所触发的细胞免疫与体液免疫协同激活，两者通

过不同效应通路对椎间盘组织形成叠加性损伤。在机制层面，马信龙[44]总结损伤疝出型椎间盘的病理特

征时指出，新生血管化使隐蔽的髓核抗原更易暴露于免疫系统；抗原经呈递后分别启动 T 细胞与 B 细胞

应答，其中 T 细胞活化后通过迟发型超敏反应(IV 型)或细胞毒性作用直接损伤组织，而 B 细胞产生的抗

体则经巨噬细胞系统和补体系统，对含自身抗原的椎间盘基质造成免疫复合物介导的损伤。上述双通路

机制得到多项证据支持：张天宏等[45]在猪椎间盘突出模型中检测到巨噬细胞浸润及免疫复合物沉积；张

海平等[46]进一步观察到，脱出游离组和突出组髓核周围活化的 CD4+、CD8+ T 细胞(细胞免疫)及 IgG、

IgM 阳性 B 细胞(体液免疫)表达率均显著高于膨出组(P < 0.05)，而正常对照组均无阳性表达，证实髓核

暴露确可同步激活 T、B 细胞。尤为值得关注的是，免疫激活强度与髓核暴露程度呈明确量效关系：李军

等[47]发现 IgG 在髓核基质中沉积，其阳性表达率随暴露程度递增(游离组 60% > 破裂组 37.5% > 单纯

突起组 7%)，进一步佐证了抗原负荷越高，放大环路越剧烈。在这一环路中，巨噬细胞居于核心地位，它

既是浸润突出物的早期炎性效应细胞[42] [45]，又作为抗原呈递细胞参与上述放大环路[44]，在固有免疫

与适应性免疫之间搭建了关键的放大桥梁。 

5.3. 推拿调节免疫失衡的初步线索与证据局限 

推拿调节免疫的直接证据目前尚少，已有研究提供了一些线索。郭光昕等[48]系统梳理了推拿干预

LDH 的免疫学机制，指出推拿可能通过下调外周血 IL-1β、TNF-α 表达、上调外周血 T 淋巴细胞亚群比

值、下调血清 IgM、IgG 浓度等途径，参与调节细胞免疫和体液免疫，改善痛觉过敏与功能障碍；但该综

述主要基于对已有研究的归纳与理论推演，尚缺乏高质量实证研究检验。陈祖璋等[39]的研究提供了临床

层面的初步证据：在双氯芬酸钠治疗基础上联合通督扶阳推拿，可进一步降低 LDH 急性期患者血清 TNF-
α、IL-1β水平并升高 IL-10、IL-4 水平，且观察组在 VAS、JOA 评分改善上均显著优于对照组(P < 0.05)。
鉴于 IL-10 作为抗炎细胞因子对免疫应答具有抑制作用，该结果提示手法可能通过调节炎性因子网络、

纠正免疫失衡发挥作用。但该研究为单中心临床疗效观察，样本量有限，未设置假推拿对照，尚未涉及

免疫细胞亚群或信号通路层面的机制验证，推拿通过纠正免疫失衡治疗 LDH 目前仍是有待验证的假说。
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今后需在假推拿对照的随机对照试验中，采用流式细胞术检测免疫细胞亚群、结合细胞因子谱与信号通

路分析，并以 MRI 及临床终点同步评价，逐环节验证上述假说。 

6. 疾病的自然转归与修复机制 

与前述致病机制不同，本章所讨论的并非疼痛与结构损伤的发生机制，而是突出发生之后机体启动

的自我修复与转归过程，即突出物重吸收。认识这一过程，有助于合理解释 LDH 的自限性、影像学转归

与保守治疗的价值。 

6.1. 重吸收的临床证据 

临床随访发现，部分 LDH 患者的突出椎间盘可在保守治疗后缩小甚至消失，称为突出物重吸收，是

LDH 自然转归的重要表现形式。Chiu 等[4]的系统综述指出，游离型、脱出型、突出型、膨出型 LDH 的

重吸收发生率分别为 96%、70%、41%、13%，其中仅游离型(43%)和脱出型(15%)可完全吸收。Rashed 等

[49]的系统评价与 Meta 分析则进一步总结了自发回归的预测因素，指出较大的基线突出体积及较高的

Komori 分型与更高的重吸收率显著相关。Zou 等[5]纳入 31 项研究的 Meta 分析显示，LDH 总体吸收率

为 70.39%，其中游离型 87.77%、脱出型 66.91%、突出型 37.53%、膨出型 13.33%，且约 65%的吸收发生

于保守治疗的前 6 个月内。国内研究亦证实上述规律。张丽丽等[50]基于 MRI 随访 65 例 LDH 患者，总

重吸收率为 49.2%，其中突出型 30.0% (3/10)、脱出型 45.7% (21/46)、游离型 88.9% (8/9)，差异有统计学

意义(P < 0.05)；尽管该研究各亚组样本量有限，但其趋势与前述 Meta 分析高度一致。刘锦涛等[51]对 55
例巨大破裂型 LDH 发生重吸收的病例进行了分析，结果显示 Komori 3 型最容易发生重吸收。在影像预

测方面，俞鹏飞等[52]回顾性分析 64 例经保守治疗的脱出和游离型 LDH 患者，依据增强 MRI 上突出物

周围环形增强高信号区大小将其分为 I~III 型，发现环形增强分型对突出物转归具有预测价值：I 型吸收

率最高(76.54% ± 18.62%)，II 型次之(56.81% ± 21.44%)，III 型最低(21.58% ± 12.19%)，且环边最大厚度

与环边增强范围均与吸收率呈正相关，提示 I 型较易发生重吸收、多可继续保守治疗，III 型不易发生重

吸收、多需手术治疗。上述证据提示：突出程度越大、越趋于游离，越容易发生重吸收，故“影像上的突

出”并不等同于“手术指征”，这为包括推拿在内的保守治疗提供了直接的影像学依据。 

6.2. 重吸收的分子机制 

重吸收的机制研究逐渐深入。Yu 等[53]将 LDH 重吸收的经典分子机制概括为免疫豁免破坏、巨噬细

胞浸润、炎性反应、基质重塑和新生血管形成。正常椎间盘无血管，其免疫豁免归因于血–髓核屏障及

FasL 局部表达，FasL-Fas 诱导免疫细胞和血管内皮细胞凋亡，维持免疫豁免并阻止血管化；突出物暴露

于硬膜外腔后，血–髓核屏障破坏，触发自身免疫反应，巨噬细胞浸润，炎性因子(TNF-α、IL-1β、IL-6、
IL-8、PGE2、NO)及 MCP-1、MMP3 等释放，加速细胞外基质降解；M1 与 M2 巨噬细胞在重吸收中动态

交替，共同促进重吸收；同时，VEGF 等介导新生血管形成，使巨噬细胞得以浸润。Chai 等[54]在经典机

制之外，进一步将铁死亡、线粒体功能异常、氧化应激和细胞自噬等纳入 LDH 重吸收的机制范畴；该综

述指出，LDH 重吸收可发生于 LDH 发生和发展过程中的各个阶段，在患有大型和游离型 LDH(Large and 
free types)的患者中更为明显；此外指出“牛眼征”(增强 MRI 上突出物周围的环形强化)是预测良好重吸

收的重要影像学标志。这些进展提示，重吸收机制涉及多种细胞死亡方式和代谢异常，而非仅局限于炎

性–免疫通路。Zhao 等[55]将上述分子机制与保守治疗的成功经验相联系，指出重吸收是炎性反应、新

生血管形成、巨噬细胞浸润、基质降解、免疫豁免破坏、凋亡与自噬等多种机制协同作用的结果，并强

调这些分子通路可为保守治疗提供靶点，为理解保守治疗背景下重吸收的分子基础提供了理论参考。此

外，近年来有研究者开始尝试将循环免疫标志物与突出物重吸收及疼痛转归联系起来。一项单中心观察
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性队列研究显示，LDH 患者基线血清免疫表型与不同终点转归相关：趋化因子/MMP 优势表型与 MRI 定
义的突出物回缩(非手术随访期间体积缩小≥550%)在校正模型中相关，多项敏感性分析中该关联方向保持

一致，但不确定性增加；持续性神经根痛则更一致地与 IL-6/IL-8 连续细胞因子轴相关，而分类表型间的

对比估计并不精确。上述结果提示基线外周免疫特征与结构性转归、疼痛转归存在终点特异性的关联；

但由于两个终点分析所用队列仅部分重叠，尚不能证明同一患者内两种转归由不同免疫机制驱动。该研

究为观察性设计，作者亦指出其结果属假说生成性质，尚需前瞻性、多中心及组织水平的验证[56]。 

6.3. 重吸收与保守治疗及推拿的关系 

突出物的高自然重吸收率是保守治疗(含推拿)重要的机制依据，但“推拿能否促进重吸收”目前仍

是有待验证的假说。一项基于 MRI 的观察性研究[57]显示，接受三维平衡正脊技术治疗的 95 例 LDH 患

者中，32 例(33.7%)发生髓核重吸收(吸收率 ≥ 30%)，多因素 Logistic 回归分析表明，病程 < 1 年(P = 
0.000)、有下肢放射性症状(P = 0.006)、突出节段为 L4/5 或 L5/S1 (P = 0.000)的患者更易发生重吸收，提

示手法干预后突出物的转归存在可能的预测因素；但该研究为观察性设计，未纳入未接受手法治疗者作

为对照，而突出物本身存在较高的自然重吸收率，故尚不能将重吸收归因于手法干预。一项纳入 47 项随

机对照试验、共 4480 例患者的中医手法治疗 LDH 的 Meta 分析[58]显示，手法治疗可降低患者血清 TNF-
α、IL-1β及 IL-6 水平，提示其可能对炎性微环境具有调节作用；但需注意，该研究纳入文献异质性较大、

合并效应量偏大，且结局均为临床量表与血清指标，并未以突出物影像学变化为终点，故不能据此推断

手法可以促进重吸收。目前直接观察“手法促进重吸收”的前瞻性研究仍较稀缺，现有证据以回顾性观

察与间接推论为主。今后应开展前瞻性队列研究及假手法对照的随机对照试验，以 MRI 随访(突出物体

积、环形强化分型等)和血清标志物(如 TNF-α、IL-1β、IL-6、IL-10)为双终点，并纳入分子与影像学预测

指标，明确手法干预是否能够、以及在何种人群中能够调节重吸收微环境。 

7. 总结与展望 

综上，LDH 发病机制的主流学说可归入两个层面：机械压迫、炎性反应与自身免疫损伤属致病层面，

共同解释神经根性疼痛的产生；突出物重吸收属转归层面，体现机体的自我修复能力。近年来，神经炎

症与中枢敏化的研究进一步提示，疼痛的产生与慢性化还涉及背根神经节、脊髓乃至中枢水平的神经–

免疫交互，为理解影像与症状分离、部分患者术后疼痛不缓解等现象提供了补充解释。两者并非彼此割

裂：椎间盘退变是各机制共同的始动因素，细胞衰老、自噬失衡与表观遗传调控异常在其中发挥上游驱

动作用；突出物对神经根的物理压迫可引起神经根缺血及微循环障碍，为炎性渗出和免疫细胞浸润创造

条件；髓核抗原暴露后的免疫应答与炎性因子网络共享巨噬细胞等效应细胞，可相互放大；重吸收亦依

赖免疫豁免破坏、巨噬细胞浸润、基质降解与新生血管形成的协同。这一“压迫–炎性–免疫–修复”

网络，为理解影像与症状分离等临床异质性提供了框架。据此，可就推拿的可能作用环节提出一系列待

验证的假说：调整椎间隙及突出物–神经根相对位置可能对应机械环节，下调促炎因子、上调抗炎因子

可能对应炎性环节，调节 T 细胞亚群及免疫球蛋白可能对应免疫环节；但上述环节目前多基于小样本临

床观察与理论推演，尚不能视为已证实的起效机制；其对重吸收微环境的调控作用更属推测，尚需验证。

目前研究仍存在以下不足：① 椎间盘退变的上游机制及其与各学说间的交互网络缺乏系统整合；② 炎

性因子、免疫指标及中枢敏化相关指标尚无统一的检测标准与判定阈值，研究间可比性有限，且未进入

临床常规评估体系；③ 重吸收的影像学判定标准不一(完全吸收与部分吸收、吸收率阈值设定各异)，影

响研究间横向比较；④ 推拿相关研究多为小样本、单中心的临床疗效观察，证据等级总体偏低，较少采

用假手法对照与盲法评估，缺乏以 MRI、血清标志物为客观终点的机制验证；⑤ 手法能否促进突出物重
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吸收，目前仅见回顾性观察线索，尚无前瞻性研究证实。未来可从以下方向推进：其一，整合生物力学

分析、多组学与分子检测技术，阐明退变始动环节及各机制间的交互网络；其二，建立统一的炎性–免

疫指标检测规范与重吸收影像判定标准，为多中心研究提供可比基础；其三，开展以 MRI 随访和血清标

志物为双终点的前瞻性队列研究，并设计以假推拿为对照、对结局评价者设盲的随机对照试验，结合免

疫细胞亚群、细胞因子谱、信号通路等分子生物学检测，逐环节验证推拿的起效机制；其四，借助影像

组学与人工智能构建重吸收预测模型，识别可能从推拿治疗中获益的优势人群。通过多学科、多中心协

作完善上述证据链，有望明确推拿治疗 LDH 的可能起效环节与适用人群，为 LDH 的精准诊疗与方案优

化提供依据。 
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