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腰椎关节突关节( LFJ) 退变作为腰痛根源之
一，通常被称为“小关节综合征”，组织中发生率为
15%～45%〔1〕。腰椎失稳也与 LFJ的退变、损伤密切
相关〔2〕。临床上，退变发生在结构和细胞水平，与
年龄，损伤，感染或炎症有关。这个过程改变了小关
节的材料和机械性能，最终导致受影响组织完整性

的进一步损害，其中最突出的标志是病理学改变，包

括软骨磨损、撕裂、坏死、纤维化、硬化、软骨下骨暴
露、骨赘形成、软骨下囊肿及关节囊钙化等〔3〕。研
究表明，LFJ是位于腰椎后外侧真正的滑膜关节，除
了抵抗腰椎平移，这些成对的关节根据不同的体位

可以支撑 3%～33%的压缩负载，并通过促进或限制
腰椎运动节段的运动增加腰椎稳定性〔4～6〕。与允许
在各个方向上运动并且主要通过对抗压缩负载和抵

抗旋转作用的椎间盘不同，LFJ 的运动受到上位椎
体下关节突和下位椎体上关节突凹凸半球面扣合形

式、关节方向和关节囊的限制〔7〕。因此，LFJ 的退变
会影响所有的关节组织，以下将从小关节退变与椎

间盘、软骨、关节囊及神经系统的病理生理、生物力
学关系进行探讨。

1 LFJ退变和椎间盘退变的关系
1983 年，LFJ 的解剖和功能生物力学首次在

Kirkaldy-Willis等〔8〕的三阶段脊柱退变框架内提出。
每个腰椎运动节段由位于前部的椎间盘和成对的后

部滑膜关节组成“三关节复合体”。腰椎椎间盘和
LFJ通过功能障碍阶段、微观和宏观不稳定性阶段
及最终稳定阶段的过程进行退变演化。在退行性过

程早期观察到的腰椎节段运动的增加会随着退行性

过程的继续而减少〔9〕。
腰椎椎间盘的退化和小关节的退化在临床上

均能被一致或独立地观察到，Margulies 等〔10〕首先

发现腰椎退行性椎间盘疾病和小关节病之间存在

显著的相关性，在骨质疏松症体重过轻的患者，椎

间盘退行性疾病会跟随小关节的退变而发生。在
该退变中，所提出的病理过程开始于骨质疏松，其

在椎体中产生微裂缝，导致关节面的相对位偏，然

后导致软骨磨损和撕裂。关节面的这种退变导致
腰椎运动节段的机械性不稳定，增加了由椎间盘

支撑的机械应力，损伤其组织，并导致其进行性退

变。在大多数情况下，LFJ的退变总是与邻近椎间
盘退变相关联〔11〕。胡迎春等〔12〕利用三维有限元

分析人体 L4-5 节段几何模型，模拟研究腰椎椎间
盘发生退变等四种情况下关节峡部的受力情况。
结果表明，椎间盘退变程度影响小关节处的接触面

积，从而使关节峡部应力发生正相关变化。刘湘
等〔13〕通过不对称切除腰椎椎间盘，模拟椎间盘不对

称退变和椎间隙高度不对称降低，观察到后方小关

节压力不对称性增大，推测出腰椎间盘不对称退变

后小关节的压力明显增大，时间越长，小关节退变则

会越严重。

2 关节突关节的方向和趋向性
小关节关节面的方向和趋向性，是关节突关节

退变发展的诱发因素〔14〕，特别是在腰椎。关节突关
节的趋向性是指左右椎小关节角不对称，一侧关节

的矢状位方向角比另一侧大。由不同形态、弧度、方
向、大小、面积或关节突置换等原因，可以出现不同
的趋向性〔15〕。研究表明〔16〕，趋向性越明显，越会加

速腰椎椎间盘退变。由于 LFJ在矢状面及冠状面均
成角，导致腰椎侧屈时伴有轻度轴向旋转，而轴向旋
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转的同时又能产生轻度侧屈〔17〕。Cyron〔18〕最早运用

压缩和剪切力测试尸体腰椎运动节段后得出结论，

由小关节不对称引起的相对轴向旋转，使具有最小

冠状取向的关节面上的压缩载荷更高，并且在纤维

环的对侧和对侧关节囊上增加了旋转应力。这种机
械负载不平衡可加速组织的局部降解并触发退变过

程。Schleich等〔19〕运用黏多糖化学交换饱和度转移

( gagCEST) 成像评估具有关节趋向性和矢状位关节
健康志愿者的腰椎间盘中黏多糖的含量。分析表
明，关节趋向性和矢状位关节志愿者的髓核中黏多

糖含量较低，说明 LFJ 不对称与矢状方向增大为腰
椎椎间盘早期生化改变发展的危险因素。同时，
Kim等〔20〕利用有限元分析发现腰椎融合术后邻近

融合节段的小关节的矢状位方向和趋向性是相邻节

段退变的潜在危险因素。目前来看，许多研究一直
致力于研究 LFJ方向和趋向性在腰椎稳定结构退化
进展中的作用，但在这个研究领域仍然有许多争议

和矛盾的结果，导致这种情况最可能的原因是用于

获得结果的方法不同，尤其是研究者用于定义关节

面方向和趋向性的不同标准。同时，大多研究都集
中在研究形态、趋向性、腰椎退变和滑脱方面〔21〕，还

没有研究涉足 LFJ 方向和趋向性与肌肉不对称的
研究。

3 LFJ退变软骨的代谢变化
LFJ 透明软骨的覆盖可以为其提供低摩擦环

境，具有韧性和抗压强度的特性，有利于健康腰椎在

正常情况下的运动。在组织和细胞水平，通过结构
和代谢的变化使软骨组织的成分发生变化，从而导

致退变的发生，并因此改变其机械特性。Ziv 等〔22〕

最早发现 LFJ关节面软骨的水和蛋白多糖含量在人
体的前 30年间会增加，而胶原蛋白含量会降低，小
关节软骨的破坏主要由胶原网络的破坏引起。Eld-
er等〔23〕认为 LFJ 软骨与全身大关节的软骨具有相
似的生物学特性。在人类髌骨软骨外植体的早期生
物力学研究中 Armstrong〔24〕发现，软骨平衡压缩模

量会随着年龄增加而降低，表明软骨退变程度随着

年龄的增加而增加。Cao 等〔25〕运用 X 射线同轴相
衬显微层析( PPCT) 方法观察大鼠 LFJ 退变过程中
发生的细微变化，通过 PPCT 提供的 LFJ 在退变过
程中形态变化的三维图像发现，在退变早期软骨下

骨的变化发生在软骨退变之前。因此，LFJ 软骨的
生物力学性质主要取决于软骨组成( 胶原纤维、蛋
白多糖和含水量等) 、年龄及关节负载情况，而软骨
下骨的影响值得进一步深入研究。

4 LFJ退变和关节囊的关系
LFJ的关节囊组织由围绕关节滑膜的纤维结缔

组织构成，含有丰富的神经支配，包括痛觉神经纤

维、自主神经纤维和机械感受器〔26〕。LFJ 关节囊对
限制腰椎运动有重要作用，在前屈、侧屈和扭转过程
中尤为显著〔27〕。当关节囊受压、牵张，组织炎症或
化学物质刺激时，不同阈值的神经末梢感受器会出

现激活和致敏。同时，LFJ 病变或力学行为改变时，
小关节囊神经末梢感受器的分布会发生改变，进而

参与腰痛的发生发展〔28〕。另外，小关节软骨磨损性
退变、关节层变薄可以使关节囊韧带的退变速率更
快。Fujiwara等〔29〕调查了与 LFJ软骨退变相关的腰
椎运动的变化，得出结论，LFJ 软骨的退行性变薄可
导致腰椎运动节段的过度运动和关节囊的松弛。关
节囊的松弛可能是由于瘢痕组织的形成所致，而瘢

痕组织是由于运动节段的过度活动导致胶原纤维在

抵抗较高强度的拉伸应力时断裂，为其修复新的连

接而形成。Boszczyk 等〔30〕从退化的腰椎获得后关

节突关节囊的细胞外基质并进行了免疫组织化研

究，与取自健康运动节段的关节囊相比，退化节段的

后关节囊区是肥大的并且存在广泛的纤维软骨增

生。Kim等〔31〕通过对腰椎重建手术和无背部疼痛

史尸体的小关节进行组织学分析，发现退行性 LFJ
关节囊的炎症反应和血管生成明显增加，这表明这

些因素在 LFJ退变进程中起重要作用。

5 LFJ退化的神经系统影响
作为神经系统的保护结构，双侧 LFJ 和椎间盘

关节共同参与了神经管道的管壁结构。因此，LFJ
组织的退变不仅影响关节的机械功能和性能，而且

还可以对神经系统产生影响。退变 LFJ 发生运动
时，在退化的关节囊中诱导产生的机械应力可以撕

裂关节囊，这可以使炎性细胞因子渗漏到椎管内。
这些腐蚀性化学因子可以刺激神经根并触发疼痛信

号〔32〕。此外，作为 LFJ 退变的结果，关节囊的缺损
或断裂也可能导致关节囊滑膜内膜的滑膜囊肿形

成。滑膜囊肿压迫神经根或硬膜囊或在创伤时出
血，可以促进额外的神经功能缺损，例如坐骨神经痛

或急性神经根性疼痛〔33〕。此外，为了代偿性恢复关
节的稳定性并抵抗相应的应变和应力的增加，退变

LFJ关节柱所承受机械应力的增加会过度刺激成骨
细胞活性，促进骨赘或骨刺的形成并且扩大关节面。
而骨赘可以在 LFJ 关节表面的边缘地带形成，并且
具有缩小神经孔和压迫神经或背根神经节的可能，

这可以诱发疼痛和神经根处的局部炎症及背根神经

·5331·石松源等 腰椎关节突关节退变的生物力学研究进展 第 6期



节和脊髓的炎症〔34〕。

6 LFJ退变研究的必要性
腰椎融合术是目前治疗腰椎退行性疾病常用的

手术方式，但术后并发症，如运动功能丢失和邻近节

段退变比较常见。运动保护装置和椎间盘置换术有
助于减少这些并发症。然而，对于严重的 LFJ 退变
患者，椎间盘置换术后仍有腰痛存在，腰椎失稳等并

发症较多〔35〕。因此，术前准确评估 LFJ退变有助于
选择合适的手术治疗方法。而 Zhou 等〔36〕认为目前

的影像学技术在评估 LFJ退变的准确性和可靠性上
属于中等水平，更准确的评估小关节变性的评级方

法仍有待进一步研究。因此，对 LFJ 退变的病理生
理、生物力学研究，目前仍需更加精确、标准、微观化
的研究方法。
综上所述，目前在病理生理、生物力学及临床应

用等方面对腰椎小关节退变都有了较为深入的研

究。尽管如此，该领域由于受到研究方法的限制，大
多研究从宏观角度对 LFJ退变的生物力学有较为广
泛的探讨，在软骨和小关节其他结构的微观生物力

学方面研究甚少。在腰椎小关节退变的研究中，对
关节软骨退变的微观变化及针对腰椎小关节退变的

生物力学研究，有限元分析和 X 射线显微成像技术
可以作为追踪软骨退变的诊断工具，也可以作为治

疗性干预措施对小关节退变影响的临床前期研究

工具。
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蛋白 S是一种维生素 K 依赖性糖蛋白，在抗凝
系统中发挥重要作用。研究发现，蛋白 S 缺陷症
( PSD) 是静脉血栓发生的一个独立危险因素〔1〕，在

人群中的发病率不足 0. 5%，在静脉血栓患者中占
2%～12%〔2〕，且其在亚洲的发病率明显高于欧美国

家，需引起重视。本文就近年来国内外 PSD 的相关
研究进展进行综述。

1 蛋白 S的结构、功能及测定
1. 1 蛋白 S的结构 蛋白 S 是一种维生素 K 依赖
性糖蛋白，主要在肝细胞内合成。血浆中的蛋白 S
有游离型和结合型两种形式，游离型约占总量的

40%，结合型约占 60%。前者是活化蛋白 C 的主要
辅因子，后者与补体 C4 结合蛋白相结合，在一定程
度上可以抑制活化蛋白 C的抗凝活性。

人类基因组中有两个蛋白 S 的基因: 一个是有
活性的 PＲOS1基因，位于 3 号染色体 3q11. 1; 另一
个是无活性的 PＲOS2 基因，位于 3 号染色体
3q11. 2，后者由于缺少外显子 1 而无法表达蛋白
S〔3〕。分泌的成熟蛋白 S从 N端到 C端依次包括: N
端的 γ羧基谷氨酸结构域( Gla 区域) ，凝血酶敏感
区域( TSＲ区域) ，4 个串联的表皮生长因子样结构
域( EGF 区域) 及 2 个串联的层黏连蛋白 G 区域
( LamG区域) 。Gla区域可以和负电荷磷脂结合，从
而协助活化蛋白 C灭活 FⅤa及 FⅧa。蛋白 S 和钙
离子结合后 Gla 区域会发生构像改变，暴露出 3 个
疏水残基，从而保证了和磷脂结合的稳定性。Gla
区域后有一个二硫键环，即 TSＲ区域，起到稳定 Gla
区域的作用。EGF 区域和钙离子有高亲和性，且 4
个区域的功能可以相互促进。LamG 区域上有 3 个
N-连接糖基化位点，对蛋白 S 的半衰期及突变有决
定性作用。此外，LamG区域还与补体 C4 结合蛋白
的结合有关。LamG区域内还有一个性激素结合球
蛋白区域，后者参与构成蛋白 S的完整构像〔4〕。
1. 2 蛋白 S功能 ( 1) 活化蛋白 C 依赖性抗凝活

·7331·李泽亚等 蛋白 S缺陷症的相关研究进展 第 6期


