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  摘 要:目的 分 析 不 同Pfirrmann分 级 的 腰 椎 间 盘 突 出 症(LDH)患 者 血 清 CXC趋 化 因 子 配 体10
(CXCL10)、沉默信息调节因子1(Sirtuin1)水平及临床意义。方法 选取2023年4月至2024年4月该院收治

的150例LDH患者作为研究组,另选取同期在该院体检的150例健康志愿者作为对照组,根据Pfirrmann分级

将患者分为Ⅰ~Ⅴ级。采用酶联免疫吸附试验检测血清CXCL10、Sirtuin1、白细胞介素-6(IL-6)和基质金属蛋

白酶-3(MMP-3)水平。采用Pearson或Spearman相关分析LDH 患者血清CXCL10、Sirtuin1水平与IL-6、
MMP-3水平及疼痛视觉模拟评分法(VAS)评分、Oswestry功能障碍指数(ODI)评分、Pfirrmann分级的相关

性,以及LDH患者血清CXCL10水平与Sirtuin1水平的相关性。采用多因素Logistic回归分析LDH发生的

影响因素。绘制受试者工作特征(ROC)曲线,分析血清CXCL10、Sirtuin1对LDH的诊断价值。结果 研究组

血清CXCL10、IL-6、MMP-3水平高于对照组,血清Sirtuin1水平低于对照组,差 异 均 有 统 计 学 意 义(P<
0.05)。不同Pfirrmann分级LDH患者血清CXCL10、IL-6、MMP-3水平比较结果显示,Ⅰ~Ⅱ级<Ⅲ级<Ⅳ
级<Ⅴ级,且任意两两比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。不同Pfirrmann分级LDH患者血清Sirtuin1水

平比较结果显示,Ⅰ~Ⅱ级>Ⅲ级>Ⅳ级>Ⅴ级,且任意两两比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。Pfir-
rmann分级Ⅴ级患者 VAS、ODI评分高于Pfirrmann分级Ⅰ~Ⅱ级、Ⅲ级、Ⅳ级患者,差异均有统计学意义

(P<0.05)。Pearson相关分析结果显示,LDH患者血清CXCL10水平与Sirtuin1水平呈负相关(P<0.05),
与IL-6、MMP-3水平及VAS、ODI评分呈正相关(P<0.05),血清Sirtuin1水平与IL-6、MMP-3水平及VAS、
ODI评分呈负相关(P<0.05)。Spearman相关分析结果显示,LDH患者Pfirrmann分级与血清CXCL10水平

呈正相关(P<0.05),与血清Sirtuin1水平呈负相关(P<0.05)。多因素Logistic回归分析结果显示,血清CX-
CL10、IL-6、MMP-3水平升高为LDH发生的危险因素(P<0.05),血清Sirtuin1水平升高为LDH发生的保护

因素(P<0.05)。ROC曲线分析结果显示,2项指标联合诊断LDH的曲线下面积(AUC)为0.945,大于血清

CXCL10、Sirtuin1单独诊断的AUC(Z=2.715、2.722,均P<0.05)。结论 血清CXCL10、Sirtuin1水平与

LDH患者Pfirrmann分级有关,这2项指标可作为诊断LDH的生物标志物。
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Abstract:Objective To
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the
 

levels
 

of
 

serum
 

CXC
 

chemokine
 

ligand
 

10
 

(CXCL10)
 

and
 

silent
 

infor-
mation

 

regulator
 

1
 

(Sirtuin1)
 

and
 

their
 

clinical
 

significance
 

in
 

patients
 

with
 

lumbar
 

disc
 

herniation
 

(LDH)
 

of
 

different
 

Pfirrmann
 

classification.Methods A
 

total
 

of
 

150
 

LDH
 

patients
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

April
 

2023
 

to
 

April
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

group,and
 

150
 

healthy
 

volunteers
 

who
 

underwent
 

physical
 

ex-
amination

 

in
 

the
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

patients
 

were
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according
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Pfirrmann
 

classification.The
 

serum
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CXCL10,Sirtuin1,interleukin-6
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correlation
 

analysis
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the
 

correlation
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serum
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scale
 

(VAS)
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index
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and
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regression
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factors
 

of
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receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
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to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

CX-
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and
 

Sirtuin1
 

for
 

LDH.Results The
 

serum
 

levels
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CXCL10,IL-6
 

and
 

MMP-3
 

in
 

the
 

study
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were
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than
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control
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serum
 

level
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significant
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comparison
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serum
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levels
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of
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significant
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different
 

Pfirrmann
 

classification
 

of
 

LDH
 

showed
 

that
 

class
 

Ⅰ-Ⅱ
 

>
 

class
 

Ⅲ
 

>
 

class
 

Ⅳ
 

>class
 

Ⅴ,and
 

any
 

pairwise
 

comparison
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

VAS
 

and
 

ODI
 

scores
 

of
 

patients
 

with
 

Pfirrmann
 

class
 

V
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

patients
 

with
 

Pfirrmann
 

class
  

Ⅰ-Ⅱ,Ⅲ
 

and
 

Ⅳ,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Pearson
 

correlation
 

analysis
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patients
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correlated
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level,and
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and
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levels,VAS
 

and
 

ODI
 

scores
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level
 

was
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correlated
 

with
 

IL-6
 

and
 

MMP-3
 

levels,VAS
 

and
 

ODI
 

scores
 

(P<0.05).Spearman
 

cor-
relation

 

analysis
 

showed
 

that
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patients
 

was
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correlated
 

with
 

serum
 

CXCL10
 

level
 

(P<0.05),and
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correlated
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serum
 

Sirtuin1
 

level
 

(P<0.05).Multivariate
 

Logis-
tic

 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
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serum
 

levels
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were
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factors
 

for
 

the
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the
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was
 

greater
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the
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of
 

serum
 

CXCL10
 

and
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alone
 

(Z=2.715,2.722;both
 

P<0.05).Conclusion The
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patients
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to
 

the
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levels
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and
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can
 

be
 

used
 

as
 

biomarkers
 

for
 

the
 

diagnosis
 

of
 

LDH.
Key

 

words:lumbar
 

disc
 

herniation; Pfirrmann
 

classification; CXC
 

chemokine
 

ligand
 

10; silent
 

infor-
mation

 

regulator
 

1; correlation

  腰椎间盘突出症(LDH)是骨科常见的疾病,主要

是因为腰椎间盘受到损伤,导致腰椎间盘发生髓核突

出及变性等,压迫马尾神经从而产生症状[1]。LDH
多发生于中老年人群体,随着年龄增长,发病率不断

升高,出现LDH时患者会表现出腰腿疼痛及活动受

限,影响日常工作等,甚至会导致残疾[2]。有研究发

现,腰椎间盘退行性病变是LDH的主要病理改变,还
与免疫及炎症反应等有关[3]。Pfirrmann分级是评估

机体腰椎间盘退行性病变程度的一种 MRI影像分

级,可分为5个等级来准确反映髓核组织的退变程

度,等级越高说明机体腰椎间盘退行性病变程度越

高[4]。因此,在临床寻找与Pfirrmann分级有关的指

标可有效帮助临床诊治LDH。CXC趋化因子配体

10(CXCL10)作为CXC家族的一员,可与CXC趋化

因子受体3(CXCR3)结合,从而在机体免疫系统中发

挥作用[5]。沉默信息调节因子1(Sirtuin1)在机体多

种组织中广泛表达,其能减轻机体的炎症反应,参与

骨质疏松等多种疾病的进展[6]。目前关于血清CX-
CL10、Sirtuin1在LDH中的研究鲜有报道,因此本研

究探讨了不同Pfirrmann分级的LDH患者血清CX-
CL10、Sirtuin1水平及其意义。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2023年4月至2024年4月本

院收治的150例LDH 患者作为研究组。研究组男

107例,女43例;年龄26~68岁,平均(43.33±9.58)
岁;病程(26.47±5.07)个月。纳入标准:(1)符合

LDH诊断标准[7-8];(2)具有手术指征;(3)临床资料

完整。排除标准:(1)有精神疾病;(2)既往有腰椎间

盘手术史;(3)有重要脏器功能障碍;(4)合并恶性肿

瘤;(5)合并严重血液性疾病;(6)存在全身感染。另

选取同期在本院体检的150例健康志愿者作为对照

组。对照组男104例,女46例;年龄26~69岁,平均

(42.59±9.18)岁。2组性别、年龄比较,差异无统计

学意义(P>0.05),有可比性。本研究经本院医学伦

理委员会批准(S-LF-202301123A),所有参与者均签

署知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 LDH
 

Pfirrmann分级 采用Pfirrmann分

级[9]评价腰椎间盘退行性病变程度,将患者分为Ⅰ~
Ⅴ级。评估过程由2位医师共同进行。Pfirrmann分

级标准见表1。
1.2.2 血清CXCL10、Sirtuin1及炎症指标水平检

测 采集所有参与者入组当天空腹静脉血5
 

mL,静
置后采用离心机以3

 

000
 

r/min离心10
 

min(离心半

径为12
 

cm)分离血清,采用酶联免疫吸附试验检测血

清CXCL10、Sirtuin1、白细胞介素-6(IL-6)和基质金
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属蛋白酶-3(MMP-3)水平。采用双孔检验,加入酶标

记溶液到样品和标准孔中,使用酶标仪检测吸光度(波
长为450

 

nm),绘制标准品的标准曲线,然后计算血清

CXCL10、Sirtuin1、IL-6、MMP-3水平。试验按照试剂盒

说明书进行操作,试剂盒购自上海江莱公司。
表1  Pfirrmann分级标准

分级 椎间盘高度 髓核与纤维环分界 腰椎间盘内信号

Ⅰ级 正常 清晰 均匀

Ⅱ级 正常 清晰 不均匀

Ⅲ级 轻度降低 模糊 中等信号不均匀

Ⅳ级 中度降低 界限消失 低信号不均匀

Ⅴ级 重度降低 椎间盘塌陷 低信号不均匀

1.2.3 量表评估 研究组患者入院后采用疼痛视觉

模拟评分法(VAS)和Oswestry功能障碍指数(ODI)进
行评分,其中VAS评分满分为10分,得分越高说明患

者疼痛越剧烈。ODI评分包含10个项目,每项0~5
分,满分50分,得分越高说明其功能障碍越严重。
1.2.4 资料收集 收集LDH 患者病变部位、病程

资料。
1.3 统计学处理 采用SPSS

 

25.0统计软件分析数

据。符合正态分布的计量资料以x±s表示,2组间

比较采用独立样本t检验,多组间比较采用单因素方

差分析,多组间两两比较采用SNK-q 检验;计数资料

以例数或百分率表示,组间比较采用χ2 检验;采用

Pearson相关分析LDH 患者血清CXCL10、Sirtuin1

水平与IL-6、MMP-3水平及VAS评分、ODI评分的

相关性,以及 LDH 患者血清 CXCL10水平与Sir-
tuin1水平的相关性;采用Spearman相关分析LDH
患者血清CXCL10、Sirtuin1水平与Pfirrmann分级

的相关性;采用多因素Logistic回归分析LDH 发生

的影响因素;绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析血

清CXCL10、Sirtuin1对 LDH 的诊断价值。以 P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 2组血清CXCL10、Sirtuin1、IL-6、MMP-3水平

比较 研究组血清CXCL10、IL-6、MMP-3水平高于

对照组,血清Sirtuin1水平低于对照组,差异均有统

计学意义(P<0.05)。见表2。
2.2 不同 Pfirrmann分级 LDH 患者基线资料比

较 不同Pfirrmann分级LDH患者年龄、性别、病变

部位、病程比较,差异无统计学意义(P>0.05)。见

表3。
2.3 不同Pfirrmann分级LDH患者血清CXCL10、
Sirtuin1、IL-6、MMP-3水平比较 不同Pfirrmann分

级LDH 患者血清CXCL10、IL-6、MMP-3水平比较

结果显示,Ⅰ~Ⅱ级<Ⅲ级<Ⅳ级<Ⅴ级,且任意两

两比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。不同Pfir-
rmann分级LDH患者血清Sirtuin1水平比较结果显

示,Ⅰ~Ⅱ级>Ⅲ级>Ⅳ级>Ⅴ级,且任意两两比较,
差异均有统计学意义(P<0.05)。见表4。

表2  2组血清CXCL10、Sirtuin1、IL-6、MMP-3水平比较(x±s)

组别 n CXCL10(pg/mL) Sirtuin1(μg/L) IL-6(pg/mL) MMP-3(ng/mL)

对照组 150 92.57±10.25 2.45±0.28 23.27±3.85 165.48±21.59

研究组 150 173.82±14.21 1.42±0.22 33.53±4.47 251.86±28.46

t -56.795 35.426 -21.300 -29.615

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表3  不同Pfirrmann分级LDH患者基线资料比较[x±s或n/n或n(%)]

Pfirrmann分级 n
年龄

(岁)
男/女

病变部位

L3/4 L4/5 L5/S1
病程(月)

Ⅰ~Ⅱ级 47 42.58±9.53 34/13 12(25.53) 16(34.04) 19(40.43) 26.54±4.85

Ⅲ级 38 42.64±9.51 24/14 10(26.32) 13(34.21) 15(39.47) 26.85±5.13

Ⅳ级 46 43.86±9.42 32/14 11(23.91) 15(32.60) 20(43.49) 26.42±5.19

Ⅴ级 19 45.27±10.25 12/7 5(26.32) 5(26.32) 9(47.36) 25.64±5.24

F/χ2 0.468 1.073 0.588 0.245

P 0.705 0.784 0.899 0.865

2.4 不同Pfirrmann分级LDH 患者 VAS、ODI评
分比较 Pfirrmann分级Ⅴ级患者VAS、ODI评分高
于Pfirrmann分级Ⅰ~Ⅱ级、Ⅲ级、Ⅳ级患者,差异均
有统计学意义(P<0.05)。见表5。

2.5 相关性分析 Pearson相关分析结果显示,LDH
患者血清 CXCL10水平与 Sirtuin1水平呈负相关
(P<0.05),与IL-6、MMP-3水平及 VAS、ODI评分
呈正相关(P<0.05),血清 Sirtuin1水平与IL-6、
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MMP-3水平及VAS、ODI评分呈负相关(P<0.05)。
Spearman相关分析结果显示,LDH 患者Pfirrmann

分级与血清CXCL10水平呈正相关(P<0.05),与血

清Sirtuin1水平呈负相关(P<0.05)。见表6。

表4  不同Pfirrmann分级LDH患者血清CXCL10、Sirtuin1、IL-6、MMP-3水平比较(x±s)

Pfirrmann分级 n CXCL10(pg/mL) Sirtuin1(μg/L) IL-6(pg/mL) MMP-3(ng/mL)

Ⅰ~Ⅱ级 47 94.48±11.25 2.21±0.40 26.54±4.24 177.52±23.24

Ⅲ级 38 182.78±13.42a 1.57±0.31a 32.75±4.42a 261.53±29.45a

Ⅳ级 46 216.57±15.38ab 0.92±0.23ab 37.58±4.51ab 289.68±30.24ab

Ⅴ级 19 248.67±20.24abc 0.41±0.11abc 42.56±5.02abc 324.85±35.12abc

F 780.842 219.914 77.089 174.101

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与Ⅰ~Ⅱ级患者比较,a
 

P<0.05;与Ⅲ级患者比较,b
 

P<0.05;与Ⅳ级患者比较,c
 

P<0.05。

表5  不同Pfirrmann分级LDH患者VAS、ODI评分

   比较(x±s,分)

Pfirrmann分级 n VAS评分 ODI评分

Ⅰ~Ⅱ级 47 5.32±0.48 32.75±2.15

Ⅲ级 38 5.48±0.54 33.18±2.86

Ⅳ级 46 5.53±0.67 33.72±2.28

Ⅴ级 19 6.20±0.51abc 37.85±2.24abc

F 11.244 21.934

P <0.001 <0.001

  注:与Ⅰ~Ⅱ级患者比较,aP<0.05;与Ⅲ级患者比较,bP<0.05;

与Ⅳ级患者比较,cP<0.05。

2.6 LDH发生的多因素Logistic回归分析 以是否

发生LDH作为因变量(是=1,否=0),以CXCL10、
Sirtuin1(原值输入)、IL-6(原值输入)、MMP-3为自变

量进行多因素 Logistic回归分析。结果显示,血清

CXCL10、IL-6、MMP-3水平升高为LDH发生的危险

因素(P<0.05),血清Sirtuin1水平升高为LDH 发

生的保护因素(P<0.05)。见表7。
表6  相关性分析

指标
CXCL10

r/rs P

Sirtuin1

r/rs P

IL-6 0.487 <0.001 -0.491 <0.001

MMP-3 0.492 <0.001 -0.497 <0.001

VAS评分 0.503 <0.001 -0.507 <0.001

ODI评分 0.537 <0.001 -0.536 <0.001

Pfirrmann分级 0.561 <0.001 -0.572 <0.001

CXCL10 - - -0.512 <0.001

Sirtuin1 -0.512 <0.001 - -

  注:—表示无数据。

表7  LDH发生的多因素Logistic回归分析

因素 β SE Waldχ2 P OR OR 的95%CI

CXCL10 1.134 0.342 10.994 <0.001 3.108 1.590~6.076

Sirtuin1 -0.652 0.234 7.764 0.005 0.521 0.329~0.824

IL-6 0.722 0.186 15.057 <0.001 2.058 1.429~2.963

MMP-3 1.240 0.369 11.299 <0.001 3.457 1.677~7.125

2.7 血 清 CXCL10、Sirtuin1 对 LDH 的 诊 断 价

值 以研究组作为阳性对照,对照组作为阴性对照进

行ROC曲线分析。结果显示,2项指标联合诊断

LDH的曲线下面积(AUC)为0.945,大于血清CX-
CL10、Sirtuin1单独诊断的 AUC(Z=2.715、2.722,
均P<0.05)。见表8、图1。

表8  血清CXCL10、Sirtuin1对LDH的诊断价值

指标 AUC AUC的95%CI 灵敏度(%) 特异度(%) 最佳截断值 P 约登指数

CXCL10 0.867 0.822~0.911 77.64 83.29 168.59
 

pg/mL <0.05 0.609

Sirtuin1 0.883 0.841~0.925 80.37 81.20 1.57
 

μg/L <0.05 0.616

二者联合 0.945 0.918~0.972 96.43 78.61 - <0.05 0.750

  注:—表示无数据。
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图1  血清CXCL10、Sirtuin1诊断LDH的ROC曲线

3 讨  论

腰椎在人体日常活动中起着枢纽作用,伴随年龄

增长,椎间盘的髓核内水分会减少,椎间隙也会变小,
从而会对相邻节段结构产生影响,造成下肢和腰部出

现放射性的疼痛[10-11]。LDH临床表现为腰部疼痛及

腰部功能活动障碍等,严重者会对神经系统造成严重

损伤,而且老年群体因骨质疏松等更易发生LDH[12]。
因此,寻找与腰椎间盘退行性病变程度有关指标可对

患者进行早期诊治。趋化因子是一类多肽类分子(相
对分子质量为8×103~15×103),能特异性趋化淋巴

细胞等炎症反应相关细胞聚集在病灶周围[13],CX-
CL10作为趋化家族的一员,主要是由γ干扰素生成,
可定向驱使细胞移动,从而参与机体免疫等多种疾病

发展过程[14],CXCL10可特异性结合CXCR3发挥趋

化作用,CXCR3主要在T淋巴细胞等多种细胞中高

表达,当二者结合时会使钙离子内流,将磷脂酰肌醇3
激酶信号通路激活,参与调控细胞分化、炎症反应等

病理过程,并且抑制成纤维细胞迁移,从而使细胞外

基质在病变部位聚集[15]。有研究发现,血清CXCL10
水平在LDH患者中显著升高,经过治疗后其水平明

显降低[16]。本研究结果发现,研究组血清 CXCL10
水平高于对照组,且随着Pfirrmann分级升高而升

高,说明其可能参与LDH进展,并与腰椎间盘退行性

病变程度有关,推测可能是CXCL10与CXCR3结合,
导致机体的炎症和免疫因子大量聚集在病变的椎间

盘周围,导致髓核组织中的水分和弹性慢慢丧失,从
而参与LDH的进展[17]。

Sirtuin1作为炎症抑制因子,可减轻机体炎症因

子带来的损伤,还能抑制炎症因子分泌。Sirtuin1还

能改善机体代谢,参与细胞增殖和凋亡,其异常表达

时与机体炎症疾病的进展有关[18-19]。Sirtuin1在脊髓

背角中普遍表达,并在 LDH 的发病机制中发挥作

用[20]。有研究发现,上调大鼠脊髓背角中的Sirtuin1

表达可缓解由病理性疼痛造成的痛觉敏化[21]。本研

究结果发现,研究组血清Sirtuin1水平低于对照组,
且随着Pfirrmann分级降低而升高,说明其可能参与

LDH的进展,可能是因为LDH患者存在肌肉拉伤和

腰椎间盘突出,从而在腰部积累大量炎症因子,Sir-
tuin1水平较低时无法将炎症因子造成的损伤逆转,
导致病情加重[22]。
Pfirrmann分级是衡量腰椎间盘退行性病变程度

的指标,其可能与退变椎间盘组织的炎症因子水平有

关,当其异常表达时会使患者病情加重[23]。VAS、
ODI评分可反映LDH患者的腰部功能障碍和疼痛情

况。本研究结果显示,研究组IL-6、MMP-3水平高于

对照组,且随着Pfirrmann分级升高而升高,说明其与

LDH发生、发展过程有关,而且Ⅴ级患者 VAS、ODI
评分高于其他分级,说明Pfirrmann分级越高,患者的

腰部功能障碍和疼痛越严重。本研究相关性分析结

果显示,LDH患者血清CXCL10、Sirtuin1水平与IL-
6、MMP-3水平及VAS评分、ODI评分、Pfirrmann分

级均相关,说明血清 CXCL10与Sirtuin1可能参与

LDH的进展,还呈现逐级增高的趋势。多因素Lo-
gistic回归分析结果显示,血清CXCL10、IL-6、MMP-
3水平升高为LDH发生的危险因素,血清Sirtuin1水

平升高为LDH发生的保护因素。以上结果说明根据

其水平变化可评估患者病情进展,辅助临床积极预

防。ROC曲线分析结果显示,CXCL10、Sirtuin1联合

诊断LDH的AUC为0.945,大于血清CXCL10、Sir-
tuin1单独诊断的 AUC(Z=2.715、2.722,均P<
0.05),说明2项指标联合检测可提高对LDH的诊断

价值,可帮助临床医师尽早评估LDH,并及时治疗。
综上所述,血清CXCL10、Sirtuin1水平与LDH

患者Pfirrmann分级有关。后续将扩大样本量进一步

验证本研究结论。
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