
1385

中国矫形外科杂志

Orthopedic Journal of China
Vol.32,No.15
Aug.2024

第 32 卷 第 15 期

2 0 2 4 年 8 月
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脊柱结核融合后畸形继发黄韧带骨化：1例报告和综述△

贾泽涛 1，郑健虎 1，刘国岩 2*，陈云刚 1*

（1. 山东中医药大学第一临床医学院，山东济南 250014；2. 山东中医药大学附属医院脊柱骨科，山东济南 250014）

摘要：脊柱结核是肺外结核最常见的形式，约占全身各部位结核的 2%。规范的抗结核治疗是临床治疗脊柱结核的根本途

径，而手术治疗亦是临床治疗脊柱结核不可或缺的重要手段。然而，脊柱结核具有难治愈性和易复发性，疗程长达 1.5~2 年，

且经手术治疗后仍有 1.3%~25%的复发率。黄韧带骨化症（ossification of the ligamentum flavum, OLF）是一种脊柱韧带异位骨化

性疾病，其发病率约占我国人口的 3.8%。OLF 发病隐匿，进展缓慢，容易引起漏诊、误诊及延误治疗，致瘫率极高，手术治

疗是唯一有效的治疗方法。脊柱结核继发 OLF 国内外罕有报道，本文报告 1 例脊柱结核融合后畸形继发 OLF 患者，并对相关

文献进行综述，以供临床参考。
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Ossification of the ligamentum flavum secondary to post-fusion deformity of spinal tuberculosis: a case report and litera⁃
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Abstract: Spinal tuberculosis is the most common form of extra-pulmonary tuberculosis, accounting for about 2% of tuberculosis in all

parts of the body. Standard anti-tuberculosis therapy is the fundamental approach to the clinical treatment of spinal tuberculosis, while surgi⁃
cal treatment is also an indispensable means for the clinical treatment of spinal tuberculosis. However, spinal tuberculosis is difficult to cure
and prone to relapse, the course of treatment is as long as 1.5~2 years, and there is still 1.3%~25% recurrence rate after surgical treatment.
Ossification of the ligamentum flavum (OLF) is an ectopic ossification of the spinal ligament with incidence 3.8% in Chinese population. The
onset of OLF is occult with slow progress, which usually leads missed diagnosis, misdiagnosis and delayed treatment, and very high risk of pa⁃
ralysis in the late stage, however, surgical treatment is the only effective treatment for OLF. The OLF secondary to spinal tuberculosis is rare⁃
ly reported at home and abroad. This paper reports a case of OLF after spinal tuberculosis fusion, and reviews the relevant literature for pro⁃
viding clinical reference.
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脊柱结核亦称为 Pott 病，由结核分枝杆菌感染

引起，是肺外结核最常见的形式，约占全身各部位结

核的 2%［1］。规范的抗结核治疗是临床治疗脊柱结核

的根本途径，而手术治疗亦是临床治疗脊柱结核不可

或缺的重要手段［2］。然而，脊柱结核具有难治愈性和

易复发性，疗程长达 1.5~2 年，且经手术治疗后仍有

1.3%~25%的复发率［3］。黄韧带骨化症 （ossification
of the ligamentum flavum, OLF）是一种脊柱韧带异位

骨化性疾病，其发病率约占人口的 3.8%［4］，病理特

征为软骨内成骨。OLF 发病隐匿，进展缓慢，容易

引起漏诊、误诊及延误治疗［5］，致瘫率极高，手术治

疗是其唯一有效的治疗方法［6］。脊柱结核与 OLF 在

临床上均较多见，但脊柱结核继发 OLF 罕有报道。

本院收治脊柱结核融合后畸形继发 OLF 1 例，现报

告如下，并对相关文献进行综述，以供临床参考。

1 病例报告

患者，女，65 岁，因“双下肢僵硬无力半年

余”于 2022 年 5 月 30 日入住山东中医药大学附属医
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院脊柱骨科病房。患者 40 余年前因腰椎结核于外院

行腰椎植骨融合手术，术后未规律行抗结核治疗。患

者半年前无明显诱因出现双下肢僵硬无力，行走困

难，间歇性跛行，跛距约 10 m。患者腰背部棘突及

棘突旁压痛、叩击痛（+），双下肢及鞍区皮肤浅感

觉减弱，自觉有发凉感，右侧为重，双下肢肌张力增

高；双侧髂腰肌、腓骨长短肌肌力 IV 级，双侧胫前

肌肌力 III 级，左侧足长伸肌肌力 IV 级；双侧膝腱反

射 （++++），双侧跟腱反射 （+++），双侧髌阵挛

（+），双侧踝阵挛（+），双侧 Babinski 征（+）。患者

同时患有高血压病、陈旧性脑梗死、糖尿病及冠心

病。

患者入院后首先考虑结核复发，行结核感染特异

细胞检测（2022-05-31）示：结核感染 T 细胞（ES⁃
AT_6） 10（参考区间<6）、结核感染 T 细胞（CFP_
10） 40 （参考区间<6）。行胸腰椎三维 CT （2022-
05-31）示：L2~L5椎体及附件骨质融合；T11/12、T12L1

椎间隙上下缘骨质毛糙、密度增高，呈骨质破坏表

现，T11/12为重（图 1a）；T9~L2节段黄韧带增厚并骨化

（图 1b, 1c），右侧为重。行胸腰椎 MR （2022-05-
31） 示：L2~L5 椎体及附件骨质融合畸形，结构失

常；T11、T12椎体见异常信号，考虑骨质破坏；T9~L2

节段黄韧带可见增厚；T11/12椎间隙水平脊髓内异常信

号，考虑脊髓变性（图 1d）。结合影像学表现，目前

诊断：（1）胸腰椎黄韧带骨化症（T9~L2）；（2）胸腰

椎结核复发；（3）腰椎融合后畸形；（4）高血压病；

（5）陈旧性脑梗死；（6）糖尿病；（7）冠心病。故首

先给予异烟肼片、利福平胶囊（因过敏停服）、吡嗪

酰胺片、盐酸乙胺丁醇片、肝爽胶囊抗结核治疗

（HRZE）。 1 个月后复查结核感染特异细胞检测

（2022-06-30） 示：结核感染 T 细胞 （ESAT_6） 3
（参考区间<6）、结核感染 T 细胞（CFP_10） 17（参

考区间<6）。患者结核已得到控制，可行手术治疗。

经科室讨论，请心病科、肺病科、麻醉科等会诊排除

手术禁忌后，于 2022 年 7 月 4 日在全身麻醉下行

T9~L2 全椎板切除椎管减压侧后方植骨融合内固定

术。患者全麻成功后，取俯卧位，垫好体位，悬空腹

部。C 形臂 X 线机透视定位并标记 T9~L2椎弓根体表

投影。常规术区消毒、铺无菌单。取长约 18 cm 后正

中纵切口，依次切开皮肤、皮下组织、深筋膜及棘上

韧带，沿棘突剥离双侧椎旁肌并牵开暴露，充分显露

T9~L2双侧关节突关节，期间应用一次性使用不粘自

控双极电凝镊止血。依次经开孔、扩道、探壁分别于

T9~L2双侧椎弓根置入合适大小多轴复位螺钉，透视

见椎弓根螺钉位置满意。使用咬骨钳咬除 T9~L2 棘

突，应用超声骨动力系统沿双侧椎板与关节突关节移

行处、T8椎板下缘、L2椎板上缘开槽，至探及侧方及

背侧硬膜，并在 T9~L2 横突间挖出骨床以便于植骨。

应用“揭盖法”小心将 T9~L2椎板依次去除，将咬下

的棘突及椎板修整成碎骨块以备植骨用。探查见

T9~L2 水平右侧黄韧带增生肥厚骨化，压迫硬膜囊，

与硬膜粘连，将粘连的黄韧带小心分离摘除。椎管内

仔细止血，放入合适长度预弯的钛棒连接两侧预先置

入的椎弓根螺钉，拧紧螺塞。透视见钉棒位置满意。

大量生理盐水冲洗术区，在 T9~L2横突间放入准备好

的碎骨块并覆以明胶海绵，同时在硬膜上放入明胶海

绵以保护硬膜。清点器械无误后，依次缝合刀口，刀

口内置引流管 2 根。术中出血量约 600 ml，未予输

血。手术顺利，术后患者意识清醒，生命体征平稳，

双下肢活动及感觉基本同术前，安返病房。术后给予

止痛、营养神经、抗结核治疗。术后查血：CRP
37.00 mg/L、ESR 37 mm/h。术后胸腰椎 DR 侧位片可

见内固定位置良好（图 1e）。术后第 8 d 患者已能搀

扶墙壁行走。待病情稳定后，准予出院，嘱患者长期

行抗结核治疗并定期复查。术后 1.5、3 个月复查

时，患者已能自主行走。

2 讨论与文献综述

2.1 发病机理与特点

迄今为止，OLF 的发病机制尚不明确，目前研

究普遍认为和炎症反应与炎症因子、机械应力与退行

性改变、遗传易感与种族差异、内分泌与代谢异常等

因素相关［5，7~10］。其中，前两种因素与脊柱结核关系

密切。

2.1.1 炎症反应与炎症因子

目前认为，炎症反应是脊柱结核发病过程中重要

的病理反应之一，主要形式为 T 细胞参与的调控巨

噬细胞的炎症反应，会导致炎症因子分泌增加并加剧

炎症反应和损伤［11］。众多研究表明，炎症因子在

OLF 的发生发展中起着非常重要的作用［12］。常亚南

等［10］通过实验发现肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis
factor-α, TNF-α）能够诱导黄韧带细胞中成骨细胞特

异性转录因子（osterix, Osx）的表达，促使成骨细胞

（osteoblast, OB）定向分化。同时，TNF-α 还能够调

节 OB 的骨形成作用，使之大于破骨细胞 （osteo⁃
clast, OC）的骨吸收作用［13］，从而加速 OLF 的发生

发展。Xing 等［14］研究表明，环氧合酶-2（cyclooxy⁃
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genase-2, COX-2）参与诱导 TNF-α 的表达，从而间

接影响 OLF 的发生发展。转化生长因子-β （trans⁃
forming growth factor-β, TGF-β） 能够与 Smad （Sma
And Mad Homologue） 家族蛋白组成 TGF-β/Smad 信

号通路，具有很强的成骨刺激作用 ［13］。Nakatani
等［15］研究发现，TGF-β1 在 OLF 的发生发展中起到

协助及促进作用。骨形态发生蛋白（bone morphoge⁃
netic protein, BMP）属于 TGF-β 超家族成员，研究表

明，其参与 OLF［16］，在成骨过程中起到关键调控作

用［17］。众多研究发现，BMP-2 能够作用于间充质干

细胞 （mesenchymal stem cells, MSC） 和成纤维细胞

（fibroblast, FB） 通过上调 β-连环蛋白 （β-catenin）
的表达，诱导 MSC 和 FB 向软骨细胞（chondrocyte）
和 OB 分化［13］。罗统富等［9］研究表明，BMP-7 也是

诱导 OLF 的主要炎症因子，其能使前体细胞增殖分

化，同时合成和分泌 BMP，保持黄韧带中的骨诱导

能力，促使软骨细胞和 OB 不断生成。研究发现，血

管内皮生长因子 （vascular endothelial growth factor,
VEGF） 在 OLF 的发生发展中起到促进成骨的作

用［18］。VEGF 能够与 BMP 互相促进表达，同时其表

达又受到 TNF-α 的调控，高表达的 VEGF 能够诱导

软骨细胞向 OB 转分化［13］。Park 等［19］研究表明，白

细胞介素-1α（interleukin-1α, IL-1α）可使黄韧带中

胶原合成增加，从而加速 OLF 的发生发展。Sandborn
等 ［20］ 研究发现，白细胞介素-1β （interleukin-1β,
IL-1β）能够诱导 MSC 向 OB 分化，促进 OLF 的发生

发展。骨桥蛋白（osteopontin, OPN）具有调节人体内

骨矿代谢的能力［21］，李学斌等［22］提出，OPN 参与

OLF 的发病过程，能够影响 OB 的移行及分化［9］。

Kang 等［23］研究表明，白细胞介素-6 （interleukin-
1α, IL-6）、TNF-α、前列腺素 E2（prostaglandin E2,
PGE2）和一氧化氮（nitrogen monoxide, NO）等炎症

因子可显著上调黄韧带中多种胶原蛋白和骨钙素的

mRNA 表达。

图 1. 患者女性，65 岁。1a: 术前 CT 矢状位可见脊柱结核融合后畸形（L2~L5），黄韧带骨化（T9~L2），T11/12、T12L1椎间隙上

下缘骨质毛糙、密度增高，呈骨质破坏表现，以 T11/12为重；1b, 1c: T11/12、T12L1椎间隙水平 CT 横断扫描见明显的骨质破坏表

现及黄韧带骨化；1d: 术前胸腰椎 MR 矢状位 T2 压脂像可进一步发现 T11/12椎间隙水平脊髓变性表现；1e: 行 T9~L2全椎板切

除椎管减压侧后方植骨融合内固定术，术后 X 线片示内固定位置良好。
Figure 1. A 65-year-old female. 1a: Preoperative sagittal CT showed deformity secondary to spinal tuberculosis (L2~L5), ossification of
ligamentum flandum (T9~L2), with coarse and dense bones at the upper and lower edges of intervertebral space at T11/12 and T12L1, bone
destruction, especially at T11/12; 1b, 1c: T11/12, T12L1 horizontal CT transverse scan of the intervertebral space showed obvious signs of bone
destruction and ossification of ligamentum flavium; 1d: Preoperative sagittal T2 lipogram MRfurther revealed spinal cord degeneration at
the T11/12 level; 1e: After T9~L2 total laminectomy and decompression with posterolateral instrumented fusion, X-ray showed that the im⁃
plants in good position.
2.1.2 机械应力与退行性改变

脊柱结核引起的脊柱病变包括椎体骨质破坏、椎

旁脓肿等，严重者可继发后凸畸形［24］。后凸畸形可

导致头侧邻近节段的脊柱后柱所受机械应力较健康人

群增大，黄韧带所受机械应力也随之增大［25］。大量

研究显示，机械应力在 OLF 的发生、发展中起着至

关重要的推动作用［26］。张竞等［27］研究发现，机械应

力刺激可引起 OB 中肌动蛋白的聚合动力学发生变

化。Fan 等［28］通过细胞学研究表明，机械应力可诱

导黄韧带细胞成骨分化，从而促使 OLF 的发生。

Maigne 等［29］研究发现，OLF 的发生率与关节突关节

的旋转幅度呈正相关，这表明旋转应力对 OLF 起着

重要作用。Chen 等［30］亦提出，旋转应力在 OLF 的

发生发展中发挥了关键作用。Tsukamoto 等 ［31］ 提

出，反复的拉伸应力也是导致 OLF 的原因。对体外

培养的黄韧带细胞施加周期性拉伸应力，发现其 β-
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catenin、Runt 相关转录因子 2（runt-related transcrip⁃
tion factor 2, Runx2）、Sry 相关高泳动类非组蛋白基因

9 （sry- related high mobility group- box gene 9, Sox9）
和 OPN 的 mRNA 表达水平升高［32］，这说明反复的拉

伸应力会引起黄韧带细胞中转录因子、生长因子、炎

症因子等的高表达，进而促进成骨分化。缪锦浩

等［33］研究表明，牵张应力可刺激 FB，使其 TGF-β1
的表达上调，进而增加 FB 的胶原合成，促进其细胞

外基质沉积，而这也正是 FB 出现成骨分化进程中的

表现。Benoist 等［34］提出，反复的机械应力引起黄韧

带反复的损伤和修复，其适应性变化的结果就是

OLF 的发生。后凸畸形还可加速邻近阶段的退行性

改变［35］。Honsawek 等［36］研究发现，退行性改变会

导致黄韧带中成纤维细胞生长因子（fibroblast growth
factor, FGF） 及 BMP-2 的基因表达增加。彭传刚

等［37］研究认为，退行性改变会造成黄韧带中弹性纤

维断裂、变性而引起弹性降低及纤维化修复，同时会

导致黄韧带所受的机械应力增大，久之则会导致

OLF 的发生。

2.1.3 病例分析

本例患者脊柱结核多年来始终未彻底治愈，长期

的炎症反应产生大量炎症因子，并通过体液循环反复

刺激黄韧带。同时，患者初次罹患脊柱结核时 L2~5椎

体遭受破坏，于当地医院行腰椎植骨融合手术，融合

部位逐渐发展为后凸畸形，导致头侧邻近节段所受机

械应力增大，并加速了头侧邻近节段的退行性改变。

多方面因素共同促成了 OLF 的发生发展。

2.2 临床表现与诊断

临床表现和影像学表现是 OLF 诊断的两大支

柱。影像学方面，CT 能更好地反映 OLF 的骨化程

度，MRI 则能更好地反映脊髓的受压情况，二者结

合有利于 OLF 的诊断［38］。临床表现上，局部腰背

痛、僵硬感和慢性进行性脊髓变性是 OLF 的显著特

征。由于 OLF 的脊髓压迫通常从后侧开始，在早

期，会出现震动觉和本体感觉的丧失，类似于后索综

合征。随着骨化的发展，皮质脊髓侧束受压，将出现

痉挛性瘫痪，双下肢肌张力增高、腱反射活跃亢进，

以致出现阵挛、病理反射阳性、浅反射减弱消失等症

状。随着骨化面积的扩大，脊髓丘脑侧束的受压会导

致痛觉、温度觉等感觉丧失［39］。

2.3 治疗

2.3.1 脊柱结核的治疗

对于不同程度的脊柱结核，应当选择适当的治疗

方法。大多数早期脊柱结核，单纯依靠规范的抗结核

治疗即可治愈。如需行手术治疗，也应根据不同情况

选择相应的术式。常用的术式有：（1）结核脓肿切开

（含微创穿刺）引流术；（2）脊柱结核病灶清除、神

经减压术；（3）脊柱椎间植骨融合内固定术；（4）脊

柱畸形截骨矫形、内固定术。若患者存在较大流注脓

肿，但脊柱破坏轻微，无需脊柱病灶清除，可选择术

式（1）；若患者存在较大椎旁、流注脓肿，同时合并

脊柱破坏明显，需脊柱病灶清除，且清除后脊柱无不

稳或较大缺损，可选择术式（1） +（2）；若患者结

核病灶破坏脊柱稳定性、出现脊髓神经受压，或病灶

清除后缺损较大、局部不稳，可选择术式 （1） +
（2） +（3）；若患者存在治愈性脊柱结核后凸畸形，

则应选择术式（4）。同时，术前应对患者进行 2 周以

上的抗结核治疗［2］。

2.3.2 OLF 的治疗

由于 OLF 主要是一种静态压迫，佩戴支具制动

减少动态压迫的保守治疗对于 OLF 来说效果较小。

对于腰背部疼痛、下肢疼痛麻木等症状，可以联合应

用 非 甾 体 类 抗 炎 药 （nonsteroidal antiinflammatory
drugs, NSAIDs）、肌肉松弛剂、维生素 B12 及外用药

物。但由于 OLF 往往伴随脊髓变性，一旦出现下肢

肌力严重下降、二便障碍等脊髓损伤症状，强烈建议

尽早进行手术治疗。术前症状越严重，术前时间越

长，术后效果越差。同时，由于术前存在脊髓损伤症

状，术后不一定得到改善，医生在术前必须征得患者

及家属的知情同意［40］。常规的开放手术基本采用后

入路减压，根据骨化范围选择全/半椎板切除术、椎

板开窗术、椎板成形术等［8］。对于合并硬脊膜骨化的

患者，应在保留蛛网膜的情况下，将骨化的硬脊膜与

黄韧带一并切除。对于难以切除的骨化硬脊膜，可采

用浮置骨化硬脑膜的方法。随着时间的流逝，漂浮的

骨化硬脊膜通常会萎缩，硬膜内空间逐渐变宽［39］。

开放手术能够给予充分的减压，但存在硬脊膜撕裂、

脑脊液漏等并发症［41］。近年来，脊柱微创技术不断

发展，并逐渐运用到 OLF 的手术治疗中。微创手术

降低了手术时间、术中出血量及术后并发症，神经功

能恢复较为满意。然而，微创手术难度较大，对患者

的选择性较高，且对多节段或严重压迫减压不足，尚

需进一步的发展［42］。术者需根据医院的条件，患者

的情况等综合考量，选择合适的手术方案。

3 小 结

随着手术技术的发展，如何避免脊柱结核继发后
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凸畸形，值得每位脊柱骨科医生认真思考。同时，在

脊柱结核手术治疗后，应坚持行长期且稳定的抗结核

治疗，避免脊柱结核复发。而对于 OLF，应早发现

早治疗，降低脊髓损伤的风险。脊柱骨科医生在诊断

时应结合患者的临床表现和影像学表现，与其他脊柱

疾病相鉴别，避免误诊、漏诊。本例患者新发结核暂

无冷脓肿形成，影像学表现仅为 T11/12、T12/L1 椎间隙

上下缘轻度骨质破坏，对此可行规范的抗结核治疗。

同时，患者后凸畸形较为稳定，无需特殊处理，手术

治疗仅切除骨化的黄韧带，解除脊髓压迫。由于患者

的骨化范围较大，术式选择全椎板切除术，同时给予

侧后方植骨，以提高长节段内固定的稳定性。本例患

者术后短期随访效果满意，可供临床借鉴推广。当

然，个案有其局限性，脊柱结核继发 OLF 的诊疗仍

需更多临床案例及统计学分析加以指导，今后将继续

增大样本量。
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