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一生中大约有80%的人群经历过腰腿痛，其中95%可在

疼痛出现后的几个月内自行恢复，而部分患者则转变为慢性

疼痛（疼痛时间持续≥3个月或6个月）。在美国，慢性腰腿痛

已成为导致成人丧失工作能力的第二位主要原因，经济损失

严重[1—2]。调查显示：1992—2006年，美国北卡罗纳州慢性腰

腿痛发病率由 3.9%上升至 10.2%，接受治疗比例由 73.1%上

升至84.0%[3]。鉴于慢性腰腿痛发病率逐年上升且对社会和

个人带来的诸多负面效应，因此及时、有效、针对性的治疗愈

加重要。但是，由于多种原因（椎间盘源性、椎关节突关节源

性、肌肉源性、韧带源性及骶髂关节源性）可导致慢性腰腿

痛，目前尚未有明确诊断的金标准，因此非介入与介入诊断

性治疗被推荐作为辅助诊断疼痛来源的有效方法。

在慢性腰腿痛患者中，23%—48%可自愈，但高达30%—

70%一年后症状则明显加重，其中5%—15%的患者需接受手

术治疗。法国一项研究显示，参与调查的 84个风湿病专科

实施硬膜外腔注射治疗比例高达 65%，而在 1994—2001 年

美国接受硬膜外腔隙注射治疗人数则由553/100 000上升至

2055/100 000[4]，硬膜外腔注射治疗已成为美国治疗慢性腰

腿痛最常用的微创手术。因此，鉴于硬膜外腔注射治疗的普

遍性，本文旨在针对硬膜外腔注射技术在椎间盘突出相关的

慢性腰腿痛治疗现状作一系统性回顾。

1 腰椎间盘突出诱发腰腿痛机制

腰椎间盘突出诱发腰腿痛的机制主要与机械性压迫、炎

性反应和免疫反应有关[5—6]。

1.1 机械性压迫

椎间盘髓核突出压迫神经根（尤其背根神经节）可直接

诱发机械性损害，实验研究证实神经长期受压后可在神经根

与神经节处产生P物质，诱发炎症反应产生疼痛。

椎间盘髓核突出压迫椎内动静脉丛或脊髓动静脉，导致

神经根局部功能缺血、缺氧，诱发炎性水肿及酸性代谢产物

聚集，损害神经传导功能。同时，神经根内膜水肿不但可造

成神经轴突分离，还导致神经根内压增高，可在神经根内部

产生“腔隙间隔嵌压综合征”，进一步压迫内膜血管，导致营

养障碍、水肿加重等恶性循环。

1.2 炎性反应

源自突出、变性髓核的细胞释放大量炎性介质（肿瘤坏

死因子、磷脂酶A2、前列腺素E2前体物质以及大量炎性因

子）直接刺激神经根产生疼痛或侵入神经内毛细血管造成轴

突缺血，诱发神经根性疼痛。

1.3 免疫机制

椎间盘髓核突出组织被机体识别为外源性抗原并诱导

自身免疫反应产生炎性反应，并有研究表明突出髓核自身免

疫诱导的炎性反应与疼痛关系密切。

2 硬膜外腔注射治疗

研究证实，影像学（CT、MRI）检查结果与临床症状相关

性较低，突出程度较大而临床症状可轻微，甚至无症状；突出

程度较轻或无突出而临床症状可明显加重[7]。为此，炎性反

应诱发神经根炎性疼痛现被认为是导致椎间盘突出慢性腰

腿痛的关键因素[8]。

2.1 硬膜外注射治疗相关药物

2.1.1 糖皮质激素：1950年，英国药学家亨奇和肯德尔因发

现糖皮质激素具有抗炎作用获得诺贝尔医学奖，1953年，糖

皮质激素首次用于硬膜外腔注射治疗。糖皮质激素主要通

过抑制炎性因子合成和释放、抑制炎性细胞聚集，以及降低

血管通透性等多种抗炎机制减轻神经根水肿、增加神经根血

流和改善神经根缺血以达到缓解疼痛的目的。但是，长期注

射甾体抗炎药可导致垂体—肾上腺素轴功能降低、肾上腺皮

质功能亢进、库欣综合征、骨质疏松症、软骨坏死、硬膜外脂

肪过多症、体重增加、尿潴留与血糖增高等不良反应。Man-

chikanti等[9]临床发现，利多卡因复合糖皮质激素与利多卡因

治疗相比，患者体重增加，可能与糖皮质激素有关，但其他相

关严重不良事件少见。

糖皮质激素分为：非可溶性（微颗粒悬浮液）与可溶性两

种。其中非可溶微颗粒与含有酯类物质（类似缓释剂）有关，

其在细胞内依赖酯酶分解释放活性物质，有助于延长作用时

间，但悬浮颗粒可因其自身刺激神经而诱发疼痛。同时，临
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床使用的甾类抗炎药物大多含有其他化学成分：防腐剂（苯

甲醇）与赋形剂（聚乙烯），可诱发化学性神经炎性疼痛[10]。

临床治疗多以糖皮质激素复合局麻药物为主，实验研究

证实糖皮质激素与利多卡因或造影剂混合配制未促进结晶

聚集或改变形态大小[11]，但与其他局麻药物混合是否有形态

变化尚未见相关报道，有待进一步观察研究。

2.1.2 局麻药物：分为脂类（普鲁卡因，1904年合成）与酰胺

类（利多卡因，1943年合成；布比卡因，1957年合成；罗哌卡

因，1996年合成）两大类，其中脂类局麻药可因其降解产物对

氨基苯甲酸而产生严重过敏反应。局麻药效能的相关因素

包括：亲脂性（亲脂性大，穿透神经细胞膜能力强）、蛋白结合

力（蛋白结合力大，作用持续时间长）和pKa值（pKa值小，起

效时间快）。

目前临床硬膜外腔注射治疗的局麻药物主要包括利多

卡因与布比卡因，但实验研究表明利多卡因诱发全身痉挛的

剂量4倍高于布比卡因，且对中枢神经系统毒性与心血管系

统毒性均低于布比卡因[12]。局麻药物作用机制主要通过阻

断神经细胞膜上的钠离子通道抑制神经细胞动作电位信号

传导，临床应用不仅可获得迅速的止痛作用，同时还可依据

疼痛是否消除或缓解的反馈信息进行诊断性治疗。

上世纪末，实验证实临床剂量利多卡因可通过抑制白细

胞聚集、黏附、吞噬及炎性因子合成，降低血管通透性和防止

水肿形成等方面机制发挥抗炎作用[13]。同时，大量临床现象

显示局麻药物不仅具有短暂的神经阻滞作用，同时具有远超

出其药效时间的长时程镇痛效能。Sato等[14]在大鼠神经根

炎性疼痛模型中硬膜外腔多次注射布比卡因后镇痛时间明

显延长，其中机制可能包括：抑制伤害性感受过度兴奋、抑制

神经递质的过度释放、降低神经系统伤害性感受器敏化程度

或参与了某些疼痛相关受体的改变，但具体机制不明。2012

年Drdla-Schutting R等[15]在《SCIENCE》发表研究报道：利多

卡因缓释剂置入膀胱内持续疗慢性间质性膀胱炎14d后，在

治愈炎性病变的同时可缓解疼痛长达 60—90d，远超其麻醉

阻滞时间（80—120min），再次证实利多卡因除抗炎作用外，

具有长时程镇痛机制，而研究者对利多卡因单次治疗短暂缓

解疼痛的原因考虑可能与利多卡因浓度低、持续作用时间短

有关。

目前，已有大量实验研究证实局麻药物具有抗炎机制，

但远超其阻滞离子通道药效时间的长时程镇痛机制仍有待

进一步研究。

2.1.3 高渗盐水（改善神经根水肿、降低神经传导和减少神

经递质释放）和玻璃酸酶（水解透明质酸，降低细胞间质黏

度、促进药物扩散）：也有报道用于硬膜外注射辅助治疗顽固

性慢性腰腿疼痛，但是否提高疗效尚存在争议。另外，部分

临床随机对照研究发现生理盐水作为安慰剂行硬膜外腔注

射治疗可有效缓解疼痛，考虑可能与安慰剂效果和生理盐水

对炎性神经根的“洗脱”作用有关。

2.2 硬膜外腔注射治疗穿刺路径

硬膜外腔注射治疗的穿刺路径主要包括三种：骶管、椎

板间和椎间孔路径。经骶管路径行硬膜外腔注射治疗操作

较易，且穿破硬脊膜的风险最低，但注药容量最大（10—

20ml）。经椎板间路径与骶管路径相比，更接近炎性病变的

神经根部位且注药容量较少（2—10ml）。而经椎间孔路径与

其他两种穿刺路径相比可直接作用于“靶神经根”（硬膜外腔

腹外侧）且注药容量最少（1—3ml），但风险相对较高（药液误

入脊髓根动脉或造成脊髓根动脉栓塞/血肿），同时需影像学

设备（X-ray）辅助定位[16—17]。

Abdi等[16]回顾文献指出对于椎间盘突出慢性神经根炎

性疼痛的短期疗效而言，三种路径均效果确切；而对于长期

效果而言，骶管与椎间孔路径优于椎板间路径。之后，Ben-

oist等[17]回顾相关文献也取得相似结论。Roberts等[18]指出对

于硬膜外腔注射疗效而言，椎间孔路径优于骶管或椎板间路

径，而Rados等[19]研究发现椎间孔路径与椎板间路径的临床

疗效相似。目前，Manchikanti等[20]综合文献分析表明经椎间

孔路径的疗效优于其他两种穿刺路径的临床证据有限。

总之，临床研究结果表明三种路径行硬膜外腔注射治疗

短期内均可明显缓解疼痛、改善生活功能，并可使部分患者

避免开放性手术治疗。

2.3 影像学引导穿刺治疗

骶管与椎板间路径穿刺可无需影像学引导即可完成操

作，而椎间孔路径则需在影像学引导下操作。但是，研究证

实无影像学引导下行骶管穿刺治疗，假阳性率（穿刺失败）高

达20%—38%，并且研究结果显示影像学引导下行骶管穿刺

的治疗效果更好[21]。Parr AT等[22]回顾文献发现即使具有多

年工作经验的麻醉医生在无影像学引导下行椎板间穿刺，误

穿几率仍可高达30%。此外，经椎板间穿刺行硬膜外腔注射

造影剂，发现造影剂可扩撒至所有研究对象的硬膜外腔背

侧，而仅有 36%可扩散至硬膜外腔的腹外侧（此处为神经根

受压、炎性反应最常见部位）；而在影像学引导下经椎间孔穿

刺注射造影剂观察可扩散至100%研究对象的神经根和硬膜

外腔的腹外侧[23]。因此，影像学引导下行硬膜外穿刺可有效

提高穿刺准确性并有助于判断治疗效果的真实性和可靠性。

2.4 硬膜外腔注射治疗药物选择

硬膜外腔注射治疗药物选择主要有两种方式：局麻药物

或局麻药物复合糖皮质激素。Manchikanti等[20]回顾文献分

析发现局麻药物或局麻药物复合糖皮质激素均可有效缓解

椎间盘突出相关慢性腰腿疼痛，但局麻药物复合糖皮质激素

疗效优于局麻药物。近年陆续有临床研究发现硬膜外腔注

射局麻药物与复合糖皮质激素的临床疗效相似。Manchi-
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kanti等经骶管路径行硬膜外腔注射 10ml 0.5%利多卡因或

10ml（0.5%利多卡因+6mg倍他米松）治疗慢性腰腿痛，2年

随访结果表明均可有效缓解疼痛且临床疗效相似。Tafazal

等[24]经椎间孔路径行硬膜外腔注射布比卡因或复合糖皮质

激素治疗慢性腰腿痛获得相似临床效果。最佳药物的选择

取决于药物特有的作用机制，而多个临床现象表明局麻药物

除具有抗炎作用外，同时具有远超其阻滞离子通道药效时间

的长时程镇痛效能，但机制不明，因此进一步研究其长时程

镇痛机制有助于合理选择治疗的药物。

2.5 硬膜外腔注射治疗给药方式

硬膜外腔注射治疗给药方式主要以单次注射和依据设

定时间多次注射为主。但是，目前尚未有确切数据证实具体

的最佳注射次数及最佳注射时间。临床推荐注射次数应依

据患者实际疼痛情况或功能恢复情况为准，而不应依据制定

好的治疗计划或是规定时间内设定的治疗次数为准。另有

少数有关硬膜外腔置管持续输注治疗的临床报道。Dolin

SJ等[25]行硬膜外腔置管术后 5天内持续输注 0.125%布比卡

因治疗慢性腰腿痛，1周内疼痛明显缓解。杨晓辉等[26]硬膜

外侧间隙置管术后持续输注（0.4%利多卡因+甲强龙）药液

20—28d治疗腰椎间盘突出症，6个月随访结果显示疼痛症

状明显改善。虽有文献报道持续输注方式疗效优于单次注

射方式，但由于单次注射治疗已被大量临床研究证实有效，

因此，有必要细化研究比较两种治疗方式对不同疼痛类型或

疼痛程度的临床效果，以便临床工作中正确选择治疗方式。

2.6 神经松解术结合硬膜外腔注射治疗

腰椎术后、突出髓核或长期炎性反应可能导致硬膜外腔

组织粘连或瘢痕生成，阻止药液扩散至治疗的靶点部位。硬

膜外腔神经松解术是指在硬膜外腔置入套有钢丝的导管，利

用其质地较硬的物理特性，反复松解硬膜外腔隙可能存在的

粘连组织，以实现药液扩散至靶神经的目的。神经松解术结

合硬膜外腔注射治疗多见用于硬膜外腔注射治疗无效或多

次注射效果不佳的腰椎间盘突出或腰椎术后的慢性腰腿痛

患者。尽管模拟实验表明硬膜外神经松解术可能对炎性反

应引起的组织粘连有效，而对腰椎术后形成质地坚韧的瘢痕

粘连无效[27]。但临床研究证实对于顽固性慢性腰腿痛（包括

腰椎术后）患者，神经松解术结合硬膜外腔注射治疗效果确

切，且超过 50%患者疼痛缓解可达 12个月[28—9]。目前仅 1项

研究报道神经松解术并未缓解腰椎术后的顽固性疼痛[30]，但

Helm等[29]回顾相关文献后仍强烈推荐神经松解术可改善椎

间盘突出或腰椎手术后顽固性疼痛。

2.7 诊断性治疗在硬膜外腔注射治疗的作用

影像学检查显示腰椎间盘突出压迫多个神经根时，可依

据诊断性阻滞治疗定位“责任”神经根，其理论基础是通过局

麻药物阻滞某一特定“靶神经”，如疼痛可完全或显著缓解可

确定其为“责任”神经根，如重复阻滞治疗后疼痛可持续性缓

解则可明显提高诊断准确性。Haueisen等[31]研究也显示高达

93%的诊断准确率，甚至有研究报道准确率高达100%[32]。但

是，诊断性阻滞治疗药液通过椎间孔或硬膜外腔扩散至邻近

病变神经根，导致诊断结果出现假阳性，因此其诊断准确性

存在争议。

Anderberg等[33]与Murphy等[34]行诊断性阻滞治疗后发现

仅有28%和35.9%患者的疼痛分布区域与诊断阻滞某一特定

神经根支配区域相一致，而Bartynski等[35]回顾分析发现62%

的患者行邻近的双神经根阻滞治疗后疼痛明显缓解，由此证

实神经根性疼痛的分布大多数情况下并非沿着某一特定神

经区域分布，而大多与邻近多个神经根病理学改变有关，这

可能也是硬膜外腔注药容量与疼痛缓解程度呈正相关性的

原因之一。Castro等[36]纳入94例患者CT引导下注射0.5ml、

1ml和2ml造影剂至L4神经根，观察发现分别有24%、27%和

33%的造影剂扩撒至邻近神经根，表明仅 0.5ml药液也可导

致假阳性结果出现。Anderberg等[33]行选择性神经阻断治疗

发现0.6ml与1.1ml、1.7ml可获得相同效果。因此，为提高诊

断性治疗准确性，建议注射药液容量不超过0.5ml。

由此可见，诊断性治疗应在结合影像学表现同时，考虑

多个“病变神经根”参与疼痛的可能，限制注射药物容量，合

理分析其阳性结果，准确定位“责任”神经根位置。

2.8 硬膜外腔注射相关不良事件

综合文献发现，就安全性而言：骶管路径注射治疗＞椎板

间路径注射治疗＞椎间孔路径注射治疗。Murakibhavi等[37]经

骶管路径注射治疗50例患者，12例在穿刺时出现低血压（可

能与穿刺针刺入骶部区域刺激迷走神经兴奋有关），20例注

射后立即出现双下肢麻木症状，但未见严重不良事件。但

是，脊髓栓系是骶管注射的绝对禁忌症，严格在治疗前根据

影像学检查结果进行排除。Manchikanti等[38]评估10 000例

影像学引导下经椎板间路径行硬膜外腔注射治疗患者，其中

误入血管占0.5%，误穿硬脊膜占0.8%，短暂的神经根刺激症

状占0.28%，穿刺后头痛占0.07%以及面部潮红占0.13%。目

前，仅见1例经椎板间路径注射治疗导致瘫痪的报道[39]，但已

有多例经椎间孔路径注射导致截瘫的报道，截瘫的原因可能

与糖皮质激素误入脊髓根动脉后导致脊髓梗塞有关[40]。因

此，为避免严重不良事件发生，有以下三点建议：①影像学引

导穿刺；②确定穿刺针位置（尤其是误入脊髓根动脉）；③注

射药物（尤其是糖皮质激素）谨慎、缓慢，随时询问患者有无

不适。

综上所述，硬膜外腔注射治疗椎间盘突出慢性腰腿痛患

者短期疗效确切，而长期效果尚有争议。可能与以下因素有

关：①影像学引导穿刺较少，穿刺准确性降低可能影响长期

治疗效果，有待大样本量随机对照研究证实；②治疗药物尚
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有机制未阐明，存在未合理使用药物的可能，尤其对于利多

卡因的长时程镇痛机制有待进一步研究。另外，研究报道利

多卡因缓释剂置入膀胱内持续疗慢性膀胱炎 14d后可缓解

疼痛达 60—90d，而单一利多卡因在硬膜外腔长时程连续治

疗腰椎间盘突出顽固性慢性疼痛是否也可长期缓解疼痛，值

得进一步临床研究。
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