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摘要

目的：比较CT引导下胶原酶盘内靶点联合硬膜外注射与低温等离子髓核
消融术治疗腰椎MRI 高信号区（high-intensity zone，HIZ）阳性盘源性腰痛
（discogenic low back pain，DLBP）的 6 个月临床结局。

方法： 采用前瞻性随机对照研究设计，将 64例符合纳入标准的HIZ阳性
盘源性腰痛患者随机分为两组。胶原酶靶点注射组（CO 组，n=32）接受CT
引导下盘内HIZ靶点（200 IU）联合同侧硬膜外（1000 IU）胶原酶注射；对
照组（CN组，n=32）接受CT引导下低温等离子髓核消融术。分别于术前、
术后 3 天、术后 1个月、术后 3 个月、术后 6个月随访时采用视觉模拟评分法
（visual analogue scale，VAS）记录患者腰腿痛情况、Oswestry功能障碍
指数评分 （Oswestry disability index，ODI） 评估腰椎功能改善情况和改
良 MacNab 标准评价患者的手术疗效。

结果： 两组患者基线资料具有可比性。术后各时间点，两组VAS 与ODI
评分均较术前显著改善（P<0.05），且术后各个时间点两组间无统计学差异
（P>0.05）。术后 6个月，两组改良MacNab 优良率均为 87.5%（CN组：
优 21例、良 7 例、可 4例；CO 组：优 22例、良 6 例、可 4例），组间优良
率差异无统计学意义（χ²=0.000，P=1.000）；进一步采用Mann-Whitney
U检验分析两组疗效等级整体分布，差异亦无统计学意义
（U=496.0，Z=-0.316，P=0.752）。CO 组在手术时间及住院费用方面均
显著低于CN组（P<0.05）。

结论：在本研究 6 个月随访范围内，两组患者的疼痛和功能评分均较术前
改善，组间未检出统计学差异；胶原酶组手术时间和住院费用较低。本研究为
探索性比较，不能据此认定两种术式等效或非劣效，远期疗效与安全性仍需验
证。
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Comparison of  intradiscal  targeted plus  epidural  collagenase injection  versus
coblation nucleoplasty for HIZ-positive discogenic low back pain
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Abstract

Objective: To  compare  6-month clinical  outcomes of CT-guided intradiscal targeted
plus epidural collagenase injection with coblation nucleoplasty in patients with MRI
high-intensity zone (HIZ)-positive discogenic low back pain.
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Methods:  A  prospective  randomized  controlled  trial  was  conducted.  Sixty-four
patients with HIZ-positive discogenic low back pain who met the inclusion criteria
were randomly assigned to two groups. The collagenase group (CO group, n  = 32)
received CT-guided intradiscal HIZ-targeted collagenase injection (200 IU) combined
with  ipsilateral  epidural  collagenase  injection  (1000  IU).  The  control  group  (CN
group,  n =  32)  underwent  CT-guided  percutaneous  coblation  nucleoplasty.  Visual
Analogue Scale (VAS) scores for low back and leg pain, Oswestry Disability Index
(ODI), and modified MacNab criteria were assessed preoperatively and at 3 days, 1
month, 3 months, and 6 months postoperatively.

Results:  Baseline  characteristics  were comparable  between the  two groups.  At  all
postoperative time points, VAS and ODI scores improved significantly compared with
preoperative  values  in  both  groups  (P  <  0.05),  with  no  statistically  significant
intergroup differences at any time point (P > 0.05). At the 6-month follow-up, the
excellent-and-good rate according to the modified MacNab criteria was 87.5% in both
groups (CN group: excellent in 21, good in 7, fair in 4; CO group: excellent in 22,
good in 6, fair in 4), and no significant difference was found in the excellent-and-good
rate  between  the  groups  (χ² =  0.000,  P =  1.000).  Further  analysis  using  the
Mann–Whitney U test revealed no significant difference in the overall distribution of
efficacy grades between the two groups (U = 496.0, Z = −0.316, P = 0.752). Operative
time and hospitalization costs in the CO group were significantly lower than those in
the CN group (P < 0.05).

Conclusions:  Within 6 months, pain  and function improved in both groups, with no
statistically  significant  between-group difference detected. Operative  time  and
hospitalization costs were lower in the collagenase group. This exploratory study does
not establish equivalence or noninferiority;  longer follow-up and larger studies are
needed.

Keywords: discogenic  low  back  pain;  high-intensity  zone;  collagenase
chemonucleolysis; target injection

正文

盘源性腰痛（discogenic low back pain，DLBP）是慢性腰痛的重要类

型，可造成明显的功能障碍及社会经济负担 [1]。椎间盘退变及纤维环损伤与

DLBP 的发生密切相关[2]；纤维环损伤后，炎症反应和异常神经长入等因素可

参与疼痛的发生与维持[1-2]。

椎间盘造影术可辅助判断盘源性疼痛，但存在椎间盘炎、加速退变及假阳

性等风险[3]。Aprill 和 Bogduk 于 1992年描述的高信号区（high-intensity

zone，HIZ），是 T2加权像上位于后方纤维环内、与髓核高信号分离且信号

强于髓核的局灶性高信号[4]。HIZ 与盘源性腰痛具有一定关联，但其敏感度有
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限，不能单独确定疼痛责任节段，仍需结合症状、体征及其他影像表现[5-6]。

胶原酶化学溶解术作为一种经典的治疗腰椎间盘突出的微创手术技术，通

过特异性溶解髓核中的胶原纤维，降低椎间盘内压力并清除炎症物质的来源，

理论上能够缓解化学刺激与机械压迫共同作用所致的盘源性疼痛。尽管该技术

用于腰椎间盘突出症已有数十年历史，但对于影像学明确存在 HIZ特征的

DLBP患者，针对硬膜外联合盘内靶点注射治疗的临床研究尚未见报道。

本研究对 HIZ 阳性 DLBP 患者进行前瞻性随机比较，观察两种微创治疗

在术后 6 个月内的疼痛、功能和手术相关指标，为后续研究提供初步依据。

1 资料与方法

1.1一般资料

本研究通过安徽医科大学第四附属医院临床研究伦理委员会批准（伦理号：

KYXM-202511-017），所有患者均签署知情同意书。纳入 2025年 1 月至 6 月在

安徽医科大学第四附属医院疼痛科拟行微创治疗的 HIZ 阳性盘源性腰痛患者 64

例，按 1 1∶ 分配至低温等离子髓核消融组（CN 组）和胶原酶靶点联合硬膜外注

射组（CO 组），每组 32 例。

1.1.1 纳入标准

①18～80岁，性别不限；②盘源性腰痛病程超过 1个月且保守治疗效果

不佳；③腰椎MRI 显示单一节段或多节段HIZ；HIZ的影像学定义参照Aprill

和Bogduk[4]，即 T2加权像后方纤维环内局灶性高信号，与髓核信号之间有低

信号纤维环相隔，且信号强于髓核。对于多节段HIZ患者，结合腰痛主要部位、

临床症状与体征及MRI 异常节段综合判定责任节段；④VAS评分≥5 分。

1.1.2排除标准

①合并严重心肺功能不全，不能耐受俯卧位及手术者；②严重凝血功能异

常患者；③穿刺部位感染者；④影像学提示显示腰椎椎管狭窄及腰椎滑脱等；

⑤合并精神障碍疾病无法配合者；⑥对本研究中所需要使用的药物过敏者。

1.2 手术操作方法

1.2.1 低温等离子髓核消融组(CN组)

患者俯卧于 CT 操作台，充分暴露腰背部术区，粘贴定位格栅。CT 薄层

扫描确定体表穿刺点与穿刺路径，标记后常规消毒、铺无菌洞巾，1% 利多卡

因行局部浸润麻醉。穿刺针沿关节突外侧缘刺入椎间盘，到达预设靶点后拔出

针芯，注入 1 mL 生理盐水确认针道位置，置入等离子刀头；射频仪输出功率

设定为 2 级（约 2 W），针对 HIZ 病变髓核逐 1～3 档位完成热凝、消融操

作，每档位热凝、消融各持续 15 s，单点总消融时长约 90 s；操作中间断

CT 扫描观察椎间盘气化状态，确认患者无下肢麻木、剧痛等不适后结束操作，
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术后返回病房监护。

1.2.2 胶原酶组（CO 组）

与CN组类似，患者俯卧于 CT操作台，充分暴露手术区域，粘贴定位格栅。

CT扫描下确定两个穿刺点及穿刺路径：①关节突外侧缘进针路径及穿刺点；②

脊柱中线旁开硬膜外穿刺点及穿刺路径（若患者左侧腰臀部及下肢症状，则选

择左正中旁开，反之亦然）。当关节突外侧缘穿刺针进针至椎间盘高信号区靶

点，脊柱旁开穿刺针进针至同侧硬膜外间隙时，各注射造影剂碘海醇 1～2 mL，

观察造影剂在盘内及纤维环处渗漏情况，以及硬膜外穿刺针处造影剂在椎管内

扩散情况，确认造影剂在椎管内而非蛛网膜下腔内扩散。椎管内注射 1%利多

卡因 2 mL 作为试验剂量，排除蛛网膜下腔阻滞。然后盘内靶点处缓慢注射胶原

酶 200 IU（注射时间约 1 分钟），椎管内缓慢注射胶原酶 1000 IU（注射时间

约 2 分钟），注射过程中及注射后 30 分钟内严密观察与监测患者腰痛及下肢

放射痛程度、生命体征与神经功能变化。为减轻盘内注药所致的化学性刺激痛，

盘内注药前先经穿刺针注入 1%利多卡因 1 mL 局部镇痛；术后常规予以非甾体

抗炎药物（如氟比洛芬酯注射液 50 mg，静脉滴注，每日 1次，连用 3 天）预

防性镇痛。若出现注药后疼痛明显加重（VAS升高≥3 分），予以短期口服或

静脉镇痛药物对症处理；本组无一例因疼痛无法耐受而中止治疗。无不适后拔

出穿刺针，覆无菌敷贴，送回病房。

剂量选择：盘内 200 IU处于既往盘内小剂量靶点注射报道的 75～200 IU

范围[7]，硬膜外 1000 IU 与既往盘外给药经验所述剂量接近[8]。结合既往临床

应用经验及靶点治疗思路，本研究采用盘内 200 IU 联合硬膜外 1000 IU 的给

药方案。由于既往研究的疾病人群、给药入路及药物组合与本研究并不完全相

同，该剂量组合仍需进一步研究验证。

1.3样本量估算

样本量计算我们参考了既往文献及临床共识的预期效应量（Cohen’s  d

=0.83，属中等效应量）[9]。使用 PASS 15.0软件进行样本量估算，选择独立

样本双侧 t检验分析（α=0.05，检验功效=0.80），计算得出每组所需样本量

为 27 例。考虑到约 20%的脱落率，最终确定每组纳入 32 例患者，总样本量

为 64 例。该样本量估算旨在初步观察两种治疗方案的疗效趋势，未预设非劣

效或等效界值，因此组间 P>0.05 不能据此解释为两种术式等效或非劣效。

1.4分组

采用计算机生成随机序列，按 1∶1 比例将符合纳入标准的患者分为 CN 组

32 例与 CO 组 32 例。随机分组结果预先置于连续编号的不透明密闭信封中，

由分组人员保管；患者完成入组后按顺序开启相应信封确定分组，以实施分配
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隐藏。由于两种术式操作方式不同，患者与术者无法设盲，但术后随访评估者

（VAS、ODI 评分采集者及 MacNab 疗效判定者）对分组信息保持盲态；数据

统计人员不参与手术操作及疗效评估。两组患者均在 CT 引导下确定穿刺点与

穿刺路径。

1.5观察指标

记录年龄、性别、HIZ节段、手术时间、住院天数和住院费用；于术前及

术后 3 天、1 个月、3 个月、6 个月记录 VAS 和 ODI 评分；术后 6 个月按改良

MacNab 标准评价疗效。所有患者 MRI由 2名具有相关影像判读经验的医师独

立阅片，阅片时不知晓患者分组信息；判定不一致时由两名医师共同复核并达

成一致。

①VAS 评分：评估患者疼痛情况，VAS 评分按照数字分为 0～10 分。0 分

时：患者无痛苦；1～3 分时：患者主诉有轻 微的疼痛,但是尚可忍受(轻微疼

痛)；4～6分时：患者主诉有明显的疼痛并影响夜间睡眠 (中度疼痛)； 7～10

分时：患者有较为强烈疼痛,且疼痛难忍,夜间无法入睡(重度疼痛)。

②ODI 评分：采用改良 Oswestry 功能障碍指数[10]评估患者疼痛与腰椎相

关功能，包括疼痛、生活自理、提举、行走、坐位、站立、睡眠、性生活、社

会生活和旅行 10个维度；总分越低表示功能障碍越轻。

③MacNab 评分：用于评估腰椎间盘突出症手术的疗效，分为四个标准。

优：症状和体征均消失，工作和生活能恢复原来水平；良：患者症状与术前相

比明显缓解，偶有轻微腰腿疼痛，无需服用镇痛药物，对工作、生活影响小；

可：患者症状减轻，但仍有肢体疼痛不适, 对工作、生活影响较大，必要时需

要口服止痛药物；差：手术后患者疼痛症状 没有改善甚至加重，严重影响患者

的工作和生活，需要进一步手术治疗。

1.6 统计分析

所有 数 据 均 采 用 SPSS 27.0 软件进行统 计 分 析 。 计量资 料 经

Shapiro-Wilk 检验证实符合正态分布者，以均数±标准差（x±s）表示，组间

比较采用独立样本 t 检验；不符合正态分布者，以中位数（四分位数间距）

[M(Q1，Q3)]表示，组间比较采用 Mann-Whitney U 检验。计数资料（如性

别、病变节段分布）以例数（百分比）[n(%)]表示，组间比较采用 χ² 检验或

Fisher精确检验。改良MacNab 疗效等级（优、良、可、差）为有序分类资料，

组间比较采用 Mann-Whitney U 检验，并另行计算优良率（优+良）进行 χ²

检验作为补充分析。所有检验均为双侧，P<0.05 视为差异有统计学意义。组

间未检出差异不能据此推断等效或非劣效。
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图 1 CT 引导下胶原酶硬膜外联合盘内靶点注射穿刺影像

黑色箭头所示为注射靶点位置  VB：椎体 VA：椎弓

图 2 研究对象随机分组与随访流程

2 结果

2.1两组患者基线资料的比较

CN 组共 32 例，男 17 例、女 15 例；年龄 38～80 岁，平均

（62.7±10.8）岁；HIZ 病变节段：L3/4 1 例、L4/5 22 例、L5/S1 9 例；

术前 VAS（6.2±0.7）分，术前 ODI（51.3±6.0）分。

CO 组共 32 例，男 18 例、女 14 例；年龄 33～79 岁，平均

（60.4±12.3）岁；HIZ 病变节段：L3/4 3 例、L4/5 18 例、L5/S1 11 例；

术前 VAS（6.1±0.7）分，术前 ODI（50.1±5.1）分。

两组患者年龄、性别、HIZ节段、住院天数等一般资料差异无统计学意义
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（P>0.05），但 CO 组手术时间及住院费用均显著低于 CN 组（P<0.05）

（表 1）。

2.2 各随访时点 VAS 评分对比

两组术后各时间点 VAS 评分均较术前显著下降（P<0.05），术后各个时间点

两组间无统计学差异（P>0.05）（表 2）。

2.3 ODI评分比较

两组术后 ODI 评分均较术前明显改善（P<0.05），术后各个时间点两组间无

统计学差异（P>0.05）（表 3）。

2.4术后 6 个月改良MacNab疗效评价

CN 组优良率为 87.5%（优 21 例、良 7 例、可 4 例），CO 组优良率为

87.5%（优 22 例、良 6 例、可 4 例），组间优良率差异无统计学意义

（χ²=0.000，P=1.000）；进一步采用 Mann-Whitney U 检验分析两组疗

效等级整体分布，差异亦无统计学意义（U=496.0，Z=-0.316，P=0.752）

（表 4）。

2.5 安全性及并发症观察

在术后 6 个月观察期内，两组均未发生蛛网膜下腔误注、化学性脑膜炎、严重

过敏反应、硬膜外出血、穿刺部位感染或永久性神经根损伤。CO 组 5 例

（15.6%）在盘内注药后出现一过性腰痛加重（VAS升高 3～4 分），于术后

1～3 天缓解；CN 组 2 例（6.3%）出现一过性腰痛加重，组间发生率差异无

统计学意义（P>0.05）。本研究未系统评估椎间盘高度变化及硬膜外纤维化，

不能据此判断远期安全性。

表 1 两组患者的基线资料（n=32, x±s）
变量 e CN组 CO 组 t/χ2 P

年龄（岁） 62.7 ± 10.
8

60.4
±12.3

0.807 0.42
3

男/女（例） 17/15 18/14

病变节段（例） 1.6 0.44
9
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L3/4 1 3

L4/5 22 18

L5/S1 9 11

住院天数（天） 6.0±0.8 5.9±0.7 0.729 0.43
1

住院花费（元） 9798.4 ± 2
23.5

6881.8±1
654.8

59.272 <0.0
1

手术时间（分钟） 42.3 ± 4.1 31.0
±3.9

11.187 <0.0
1

注： CN组（低温等离子髓核成形术）；CO 组（胶原酶靶点注射）。

表 2 两组患者各时间点 VAS 评分（n=32, x±s）
CN组 CO 组 t/χ2 P

治疗前评分 6.2±0.7 6.1±0.7 0.505 0.616

术后 3 天 2.3±0.7* 2.1±0.7* 0.855 0.396

术后 1 月 1.8±0.5* 1.8±0.5* 0.436 0.664

术后 3 月 1.8±0.6* 2.0±0.6* -1.184 0.241

术后 6 月 1.9±0.6* 1.8±0.6* 0.20 0.842

注：CN 组（低温等离子髓核成形术）；CO 组（胶原酶靶点注射）；*P <
0.05,与治疗前相比。 

表 3 两组患者各时间点 ODI 评分（n=32, x±s）
ODI 评分 CN组 CO 组 t/χ2 P

治疗前评分 51.3±6.0 50.1±5.1 0.844 0.402

术后 3 天 20.5±2.3* 20.7±2.0* -0.338 0.736

术后 1 月 17.3±1.6* 16.8±1.5* 1.246 0.217

术后 3 月 14.9±1.5* 15.1±1.1* -0.56 0.578

术后 6 月 14.0±1.4* 13.5±1.3* 1.287 0.203

注：CN 组（低温等离子髓核成形术）；CO 组（胶原酶靶点注射）；*P <
0.05,与治疗前相比。 

表 4 两组患者的术后疗效比较（例，%）

MacNab 评
分

CN 组 CO 组
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优 21（65.6） 22（68.8）
良 7（21.9） 6（18.8）
可 4（12.5） 4（12.5）
差 0 0
优良率 28（87.5） 28（87.5）

注 ： 优 良 率 对 比  χ²=0.000 ， P=1.000 ； 疗 效 等 级 整 体 分 布

U=496.0，Z=-0.316，P=0.752。

讨论

腰椎间盘退变与盘源性腰痛密切相关，MRI 高信号区（HIZ）可提示纤维

环损伤，但其诊断价值仍需结合临床表现判断。近期系统评价及荟萃分析提示

HIZ 与盘源性腰痛存在关联，但单独用于确诊的敏感度有限[5-6]。对于保守治疗

效果不佳的患者，微创介入治疗是可考虑的治疗选择[1，11]。低温等离子术主要

通过消融髓核、降低盘内压力发挥作用；本研究 CO 组在 CT 引导下采用盘内

HIZ 靶点联合硬膜外胶原酶注射，旨在兼顾局部病变区域与硬膜外相关区域的

治疗。

本研究采用造影剂确认盘内及硬膜外穿刺位置，并结合试验剂量和围术期

监测降低误注风险。盘内 200 IU 与硬膜外 1000 IU 联合给药的选择参考既往

临床应用经验[7-8]，但两种途径的独立作用及协同效应尚不能由本研究设计加以

区分，联合方案的最佳剂量仍有待验证。

本研究两组术后 VAS 及 ODI 评分均较术前改善，术后 6 个月改良

MacNab 优良率均为 87.5%，组间未检出统计学差异。但本研究未按非劣效或

等效性试验设计，不能据此认定两种术式等效或非劣效。

手术相关指标方面，CO 组手术时间和住院费用均低于 CN组，可能与其无

需低温等离子刀头及逐档消融操作有关。胶原酶注射仍需精确影像引导、规范

疼痛介入操作及急救保障；在具备上述条件的医疗机构中具有一定应用前景。

综上，在本研究 6 个月观察期内，两种术式均可改善 HIZ 阳性盘源性腰痛

患者的疼痛及功能，胶原酶组手术时间较短、住院费用较低；组间未检出差异

不能证明等效或非劣效，远期疗效及安全性仍需验证。

本研究的局限性包括单中心、小样本及随访仅 6 个月，尚不能评估椎间盘

高度丢失、节段不稳、硬膜外纤维化和远期复发；未动态检测炎症指标及纤维

环修复情况，也未采用 Kappa值量化两名阅片医师的一致性。胶原酶作为异种

蛋白存在过敏及化学性神经炎等潜在风险，双通道注射还需警惕误注导致的神

经损伤。本研究观察期内未发现相关严重并发症，但不能排除少见或迟发事件，

仍需长期随访与更大样本研究。
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