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肥胖和2型糖尿病对椎间盘退变影响的研究进展
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摘要    肥胖（OB）和 2型糖尿病（T2DM）是两种常见的代谢性疾病，与椎间盘退变（IDD）密切相关。OB可能通过增加脊柱的

机械应力以及促进白色脂肪组织分泌脂肪因子而导致 IDD的发生。T2DM通过影响椎间盘的血液供应和营养，并通过晚期糖

基化终末产物（AGEs） 诱发炎症反应，加速 IDD的病理过程。脂肪细胞分泌多种脂肪因子（IL-6、TNF-α、瘦素、抵抗素和脂联

素），可能参与 IDD的病理生理过程。AGEs通过激活RAGE受体和NLRP3炎症小体，导致椎间盘细胞凋亡。因此，进一步阐

明OB和T2DM在 IDD发生和发展中的作用及其机制，将为 IDD的诊治及预防提供更多策略。
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Abstract    Obesity (OB) and type 2 diabetes mellitus (T2DM) are two common metabolic diseases that are 

closely related to intervertebral disc degeneration (IDD). OB may lead to the occurrence of IDD by increasing the 

spinal mechanical stress and promoting the secretion of adipokines by white adipose tissue. T2DM accelerates the 

pathological process of IDD by affecting the blood supply and nutrition of the intervertebral disc and evoking in‐

flammatory reactions through advanced glycation end products (AGEs). Various adipokines, such as IL-6, TNF-α, 

leptin, resistin, and adiponectin, are secreted by adipocytes and may participate in the pathophysiology of IDD. In 

addition, AGEs cause intervertebral disc cell apoptosis by activating RAGE receptors and NLRP3 inflammasome. 

Therefore, further elucidating the effects and mechanisms of OB and T2DM in the initiation and progression of 

IDD will provide more strategies for the prevention and treatment of IDD.
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肥胖（obesity, OB）和 2 型糖尿病（type 2 diabe‐

tes mellitus, T2DM）是两种最常见的代谢性疾病，严

重影响着患者的生存质量和预期寿命，并给社会带

来巨大经济负担[1]。据最新统计数据显示，2020年

有超过 26亿成年人超重或OB，预计到 2025年将增

加至 30亿以上，到 2035年将超过 40亿[2]。我国约有

一半的成人和五分之一的儿童超重或者 OB，已成

为世界上超重和OB人数最多的国家[3]。此外，全球

糖尿病（diabetes mellitus, DM）患者例数从 1980 年

的 1.08亿上升至 2014年的 4.22亿，其中绝大多数为

T2DM [4]。2015—2019 年间，我国 T2DM 的总体患

病率已达到 14.92%[5]。这些疾病由遗传和环境因素
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共同作用引起，并与多种系统性改变及肌肉骨骼疾

病相关，增加了椎间盘退变（intervertebral disc de‐

generation, IDD）的风险[6]。IDD是一种脊柱退行性

疾病，其主要病理特征是椎间盘脱水、纤维环的高

度下降以及脊柱应力分布的改变等，这些变化可能

导致腰椎间盘突出症、腰椎滑脱和腰椎管狭窄等并

发症，从而引起腰痛、下肢放射痛、感觉异常和运动

障碍等症状[7]。据流行病学研究报道，约 80% 的成

年人在其一生中会受到腰痛的困扰，而 IDD是导致

腰痛的主要原因之一[7]。IDD的发病机制尚未完全

明确，可能与体质量、年龄、机械负荷以及代谢等因

素相关。

OB和T2DM及其代谢产物可促进 IDD的发生

与发展。由于能量摄入和消耗失衡，OB 患者的脂

肪过度堆积，椎间盘的机械应力增加，进而导致 IDD

的发生。一项针对芬兰人群的横断面磁共振成像

（magnetic resonance imaging, MRI）研究证实在青年

人群中，OB 的发病率与 IDD 相关疾病的发病率呈

正相关关系[8]。DM 是一种代谢性疾病，可引起骨

骼、软骨和椎间盘等结缔组织的病理生理改变。

IDD 在 OB 和 T2DM 个体中很常见，这暗示了 OB、

T2DM 和 IDD 之间可能存在因果关系和流行病学

关联，但具体机制尚不明确。鉴于 OB 和 T2DM 之

间由于共同的危险因素和病理生理背景而存在连

续性，因此很难单独界定它们对 IDD 的具体影响。

然而，改善OB和T2DM的共同危险因素，有助于减

缓 IDD的进展。运动锻炼是改善OB和T2DM的重

要方式之一。相关研究表明，与普通人群相比，经

常参与体育锻炼的人群，其腰椎间盘MRI图像上显

示出更高的椎间盘高度和信号强度[9]。因此，探讨

OB 和 T2DM 对 IDD 的影响机制对于预防和治疗

IDD具有重要意义。现就OB和T2DM与 IDD的最

新研究进展予以综述，以期为 IDD 的防治提供新

思路。

1   OB 对 IDD 的影响

1.1    研究现状及争议

理论上，OB 会加重脊柱机械应力，从而促进

IDD的发生和发展，但这一观点仍存在争议，且许多

相关研究结果并不一致。有些研究支持这一假设，

例如 Segar等[10]发现，OB患者的 IDD患病风险高于

非 OB 患者；Mu 等[11]发现，腰椎 IDD 与高体质量指

数呈正相关关系；Meta分析进一步证实，与年龄、性

别相比，高体质量指数对腰椎 IDD 影响更为显著，

且体质量指数与 IDD 的严重程度和累及的椎体数

量密切相关[12]。然而，也有研究否定了这一假设。

Guo 等[13]利用双向孟德尔随机化（Mendelian ran‐

domization, MR）研究检查可改变的危险因素对 

IDD 的潜在因果影响时，观察到 OB 相关特征与

IDD之间存在关联。然而，由于OB相关特征与 IDD

之间存在反向因果关系，故Guo等[13]认为目前的结

果可能无法为OB相关特征与 IDD风险之间的因果

关联提供有力证据。

综上，尽管部分研究支持 OB 与 IDD 之间的联

系，但目前尚缺乏确凿的证据来确立两者之间的直

接因果关系，未来的研究需要进一步探索 OB 与

IDD之间的复杂联系，并考虑其他潜在的混杂因素。

1.2    OB对椎间盘生物力学特性的影响 

OB 对椎间盘的生物力学特性有着重要影响，

目前已在脊柱外科领域形成广泛关注[14]。特别是，

OB引起的腰椎过度负荷是导致 IDD的一个关键因

素[15]。此外，高体质量指数会导致椎间盘高度降低，

这通常是由于髓核内凝胶状物质的减少，进而导致

静水压上升和外环膨胀[16]。在进行各种运动时，体

重的增加也加剧了椎骨承受的压力，进一步加大了

椎间盘的生物力学负荷[16]。研究发现，体质量指数

的波动对椎间盘的结构和功能有显著影响[17]。具体

而言，Coppock等[17]利用MRI和实体建模技术，评估

了体质量指数如何影响无症状者在跑步机上行走

后的椎间盘变形。结果显示，体质量指数与 L5/S1

椎间盘的压缩变形之间存在显著的相关性，而在

L3/4和L4/5椎间盘的这种关系较弱。重要的是，运

动前椎间盘高度与体重指数之间没有关系，这表明

体质量指数增加与椎间盘压缩变形之间的关系更

能反映椎间盘机械功能的变化。OB可能会增加某

些腰椎节段的活动性，有时甚至导致过度活动，这

可能会引起生物力学上的不稳定。此外，高体质量

指数还与冯米塞斯应力的增加有关，这种应力的增

加可能会导致椎间盘变形和退行性变化[17]。值得注

意的是，OB还可能导致骨盆前倾的增加，即使在静

态条件下也能维持腰椎前凸的正常状态[15]。这种改
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变可能会导致 L5/S1椎间盘连接处的扭矩增加，进

而增加该区域的剪切力，使椎间盘超负荷，增加了

IDD的风险[14]。

因此，OB 通过多种机制影响椎间盘的生物力

学特性，包括增加腰椎负荷和改变脊柱的姿势和功

能，这些都可能增加 IDD的风险。未来的研究需要

更深入地探讨这些生物力学因素如何影响脊柱功

能和退行性疾病的发展，以便提供更有效的预防和

治疗方法。

1.3    脂肪细胞分泌的特定分子介导 IDD病理生理

过程的机制

脂肪细胞分泌的白介素-6（interleukin-6, IL-6）、

肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α, TNF-α）、瘦

素、抵抗素和脂联素等特定分子，可与髓核和纤维

环中的相应受体结合，从而调控椎间盘组织的分解

与代谢，进而介导 IDD 的病理生理过程。 IL-6 和

TNF-α是两种促炎细胞因子，它们可刺激髓核细胞

和纤维环细胞产生炎症因子，导致 IDD 的炎症反

应。炎症反应可损伤软骨细胞，诱导细胞凋亡，加

速 IDD的进展。

1.3.1    IL-6    有研究表明，退变椎间盘内 IL-6含量

较正常椎间盘显著增加，且主要由椎间盘周围的肉

芽组织合成释放[18]。Deng 等[19]基于大样本量的临

床荟萃分析发现，相较于对照人群的髓核组织，IDD

患者的退变髓核组织中 IL-6表达水平显著升高，且

与 IDD的严重程度呈显著正相关，说明 IL-6可能在

IDD的发展过程中发挥重要作用。同时，研究证实，

外周血中 IL-6的表达水平与体质量指数和OB的程

度呈显著正相关关系[20]。上述结果提示 IL-6可能是

IDD与OB的重要的疾病标志物。

1.3.2    TNF-α    Guo等[21]根据腰椎 IDD评分系统，将

患者分为两组，发现总分高于 18分的患者组的血清

TNF-α 水平显著高于总分不超过 18 分的患者组。

他们还发现，与未退变样本相比，退变性椎间盘组

织中TNF-α水平显著升高，并且TNF-α水平与 IDD

程度呈正相关关系。此外，在未退变的椎间盘组织

中，老年人TNF-α的表达水平明显高于青少年和青

年人，这表明TNF-α的表达水平随着年龄增长而增

高。在猪模型中，接受外源性TNF-α注射的腰椎间

盘出现退行性改变，包括髓核基质丢失、纤维环裂

隙和外纤维环 IL-1β 表达升高，提示 TNF-α 可能驱

动 IDD的发生[22]。此外，针对 TNF-α的单克隆抗体

能显著降低腰椎间盘突出症患者体外分离的椎间

盘组织中基质金属蛋白酶（matrix metalloproteinase, 

MMP）-1和 MMP-3的浓度和活性。英夫利西单抗

（infliximab，IFX）是一种针对 TNF- α 的嵌合双价

IgG1单克隆抗体，在退变的人类NP细胞中，TNF-α

升高了 IL-1β、IL-6和 IL-8的含量，这些因子在TNF-

α刺激同时加入 IFX后被抑制[23]。上述研究结果进

一步强调了TNF-α在 IDD和OB中的关键作用。

上述研究提示了 IL-6和TNF-α是OB和 IDD的

重要炎症因子，它们的表达水平与两者的严重程度

呈正相关关系。IL-6可能是 IDD的潜在标志物，而

TNF-α可能是 IDD的驱动因子。外源性注射TNF-α

可诱导 IDD发生，而抗TNF-α治疗可降低MMP-1和

MMP-3的活性。IL-6和 TNF-α 可能是防治 IDD 和

OB的有效靶点，但其机制和应用尚待研究。

1.3.3    瘦素    瘦素是一种由OB基因编码的脂肪因

子，其水平与体脂率和体重呈正相关。瘦素与 IDD

的发生密切相关，它可以通过多条信号通路，影响

椎间盘细胞的分化、代谢和凋亡。Hua等[24]发现，椎

间盘组织学退变评分与瘦素和MMP-1的表达水平

呈正相关关系，这表明瘦素不仅参与椎间盘的病理

过程，还可能与炎症反应和免疫调节有关。Hua

等[24]还阐明了瘦素如何通过 RhoA/ERK1/2/NF-κB

信号通路，诱导人椎间盘软骨终板来源的干细胞中

MMP-1的表达。此外，瘦素还能通过LepRb-MAPK

和 JAK2/STAT3 信号通路，促进大鼠髓核细胞中

MMP-1和MMP-13的表达，降低Ⅱ型胶原的表达，从

而加速椎间盘的降解[24]。瘦素还能通过 p38 MAPK

信号通路，降低来自脊柱侧弯患者髓核细胞中聚集

蛋白聚糖的表达，并诱导聚集蛋白聚糖降解酶的表

达，从而减少椎间盘的水合作用[25]。另外，瘦素还能

诱导软骨终板细胞的成骨分化，导致软骨终板的退

变和钙化。瘦素信号缺失的幼年小鼠，脊椎出现异

常改变，脊索细胞保持大型空泡状，这暗示瘦素信

号可能对椎间盘细胞的增殖和分化有重要作用，甚

至对OB导致的 IDD发生有保护作用[26]。这些研究

表明，瘦素在 IDD 的病理机制中发挥着复杂的作

用，涉及多种信号通路和细胞类型。

1.3.4    抵抗素    抵抗素是一种多肽激素，由人类的

巨噬细胞和小鼠的脂肪细胞分泌，富含半胱氨酸，

秦志琳，等 .肥胖和2型糖尿病对椎间盘退变影响的研究进展 ·· 1679
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以二聚体的形式存在于血液中。在人类中，抵抗素

水平与中枢性OB和（或）内脏性OB呈正相关关系，

并在促炎过程中起作用。抵抗素还与 IDD 的发生

相关，其在健康椎间盘中的表达水平较低，而在 IDD

中的表达升高，并与 Pfirrmann 分级呈正相关关

系[27]。Shin 等[27]研究发现，抵抗素能够通过激活

p38 MAPK信号通路，促进大鼠髓核细胞中解聚蛋

白样金属蛋白酶 5（a disintegrin and metalloprotein‐

ase with thrombospondin motifs, ADAMTS-5）的表

达。此外，抵抗素还能够通过与 Toll样受体 4（toll-

like receptor 4, TLR4）结合，增加退变人类髓核组织

中 CC 趋化因子配体 4（CC-chemokine ligand 4, 

CCL4）的表达，从而诱导巨噬细胞的浸润和炎症反

应的发生。因此，抵抗素可能通过多种信号通路，

影响椎间盘的代谢、炎症和免疫平衡，促进 IDD 的

进展。

1.3.5    脂联素    脂联素是一种脂肪因子，在 OB 状

态下其浓度会降低。它在 IDD 中的作用引起了研

究者的关注，但其水平与 IDD的关系存在争议。脂

联素及其受体在 IDD 中的表达存在差异。一些研

究发现，腰椎 IDD 患者的血浆脂联素水平升高，而

退变的髓核细胞中的脂联素表达水平降低，并与

IDD的严重程度呈负相关关系[28]。另一些研究则报

道，退变的椎间盘组织和髓核细胞中的脂联素受体

1（adiponectin receptors 1, AdipoR1）和AdipoR2的表

达水平均升高[29]，而在大鼠尾椎 IDD静态压力模型

中则降低[30]。这些差异可能与研究的样本和脂联素

来源不同有关，也可能是对脂联素水平下降的一种

补偿反应。

脂联素还可以通过影响椎间盘细胞分泌的细

胞因子水平，在 IDD中发挥抗炎作用。脂联素可以

降低退变的髓核细胞中的TNF-α的分泌，这一结果

也在 IL-1β 刺激的大鼠椎间盘细胞中得到验证[31]。

脂联素对 IL-1β刺激的椎间盘细胞中的 IL-6的表达

没有影响[31]。这些发现表明，脂联素可能通过抑制

TNF-α等促炎细胞因子，从而维持椎间盘的稳态和

抑制其退变。

脂联素在 IDD 动物模型中的作用反映其在调

控 IDD的发生机制中的作用。Hirata等[30]利用大鼠

尾椎 IDD静态压力模型，研究脂联素在 IDD中的作

用，发现随着 IDD 的进展，脂联素对椎间盘细胞的

抗炎作用逐渐减弱。

脂联素水平与 IDD的关系复杂，其可能通过调

节椎间盘细胞的免疫反应、代谢和细胞外基质（ex‐

tracellular matrix, ECM）的降解等途径，参与 IDD的

病理机制。

2   T2DM 对 IDD 的影响

2.1    T2DM与腰椎 IDD的相关性研究  

一项为期 4 年的大规模纵向队列研究[32]，基于

腰椎MRI图像，对 617例日本受试者进行随访，旨在

研究腰椎 IDD的进展、发病率及其风险因素。研究

发现，所有 T2DM 患者的腰椎间盘均出现退变现

象。具体来说，T2DM与上腰椎节段（L1/2至 L3/4）

IDD的发病率显著正相关关系，是该节段 IDD的独

立危险因素。另一项针对中国人群的回顾性研究

纳入 772 例腰痛患者，其中包括 150 例无 T2DM 患

者和 622例T2DM患者[33]。研究根据血糖控制情况

将T2DM患者分为控制良好组（B组，380例）和控制

不良组（C组，242例），并进一步按病程分为≤10年

和＞10年的亚组。结果显示，病程超过 10年且血糖

控制不佳的 T2DM 患者 IDD 严重程度显著高于其

他组。此外，从L1/2到L5/S1，B组和C组的 IDD严

重程度与T2DM持续时间呈高度正相关关系[33]。这

表明患病时间长达 10年且血糖控制不佳的 T2DM

患者可能导致严重程度较高的 IDD。

2.2    T2DM对椎间盘生物力学特性的影响 

T2DM对椎间盘的结构和功能产生了显著的负

面影响[34-35]。研究发现，与非 T2DM 患者相比，

T2DM患者的椎间盘在受到压缩时表现出更高的初

始模量，导致椎间盘硬度增加[34]。同时，T2DM还降

低了椎间盘在持续负荷下的变形能力，即蠕变应变

减少，这可能使得椎间盘更早出现不可逆的塑性变

形[34]。在更微观的层面上，T2DM 引起的改变包括

椎间盘层间纤维角度的减小、胶原纤维拉伸的减少

以及纤维拉直的减少[35]。这些微观结构的变化影响

了椎间盘对压缩力的响应。此外，T2DM还与椎间

盘中晚期糖基化终末产物（advanced glycation end 

product, AGEs）的积聚有关，这种积聚可能导致纤维

破坏和胶原降解，进一步损害椎间盘的完整性。

T2DM还对椎间盘的膨胀压力和时间依赖性变形产
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生了影响，这对于保持椎间盘的生物力学性能至关

重要。特别是，T2DM增加了髓核的膨胀压力应变

依赖性，而降低了纤维环的时间依赖性变形能力[34]。

这些改变可能与 T2DM 导致的弹性蛋白网络交联

增加有关，这可能会影响层间滑动，从而影响椎间

盘的压缩行为。

综上所述，T2DM通过改变椎间盘的生物力学

特性和微观结构，增加了 IDD 的风险，这可能导致

腰痛和神经压迫症状。因此，研究针对上述变化的

治疗策略对于改善 T2DM 患者的椎间盘状态具有

重要意义。

2.3    T2DM影响椎间盘细胞功能和代谢    

椎间盘的营养物质主要依赖于软骨终板的毛

细血管输送，但该过程容易受到DM相关血管病变

的影响。高血糖可能会影响营养物质和氧气通过

毛细血管进入椎间盘，从而破坏DM患者的椎间盘

营养代谢平衡。研究表明，DM大鼠模型中，软骨终

板的微血管腔大小和密度均显著降低[36]。此外，高

血糖还会对椎间盘细胞功能产生直接的负面影响。

在细胞模型中，大鼠软骨终板细胞暴露于高糖环境

中，会导致活性氧的累积、线粒体的损伤及细胞的

凋亡[37]。基于 T2DM大鼠模型的研究发现，高血糖

水平会促进椎间盘脊索细胞的凋亡，加速 IDD的发

生和发展[38]。然而，也有研究发现，通过调控髓核细

胞，例如使用白藜芦醇，可改善高血糖所致的细胞

凋亡、衰老、氧化应激和基质破坏现象，进而恢复髓

核细胞的内稳态平衡[39]。这为我们提供了一种潜在

的治疗策略，即通过调控髓核细胞的功能来改善

DM 患者的 IDD 状况。此外，一线抗 DM 药物——

二甲双胍也有助于激活细胞自噬，减少髓核细胞凋

亡，减缓 IDD进程[40]。这一发现为进一步的临床研

究提供了新的方向。

综上所述，T2DM影响椎间盘细胞功能和代谢，

可能通过血管病变、高血糖、氧化应激等途径促进

IDD。调控髓核细胞功能和应用二甲双胍等抗DM

药物可能是治疗T2DM患者 IDD的潜在策略。

2.4    DM通过AGEs诱导 IDD的分子机制  

AGEs是DM的主要生化标志之一，参与骨代谢

和分化的调节。DM 患者长期的高血糖水平和

AGEs水平可能会加速椎间盘细胞的分解代谢，从

而加速 IDD的发展。有研究发现，DM前期的小鼠

长期食用富含 AGEs的饮食后，可增加小鼠 IDD的

发生风险，且 IDD的严重程度与 AGEs饮食和胰岛

素抵抗呈正相关关系[41]。另有研究发现，AGEs的累

积可激活椎间盘细胞的 AGE 受体（receptor for 

AGE, RAGE）和核苷酸结合寡聚化结构域样受体蛋

白 3（nucleotide-binding oligomerization domain-like 

receptor family pyrin domain containing 3, NLRP3）

炎症小体，诱导炎症反应导致髓核细胞的退变[42]。

表明 AGEs可能通过激活特定的受体和炎症小体，

引发炎症反应，进而损伤椎间盘细胞。此外，AGEs

可上调椎间盘细胞中 MMP-2 的表达水平，促进

ECM的降解，加剧 IDD的进程。这意味着AGEs可

能通过影响ECM的稳定性，进一步加速 IDD的发生

与发展。DM患者椎间盘中的硫酸软骨素水平显著

降低，而硫酸软骨素是椎间盘基质中与聚集蛋白聚

糖结合的主要糖胺聚糖之一。这些结构性改变会

降低椎间盘基质的抗渗透能力，从而增加 IDD罹患

风险[43]。表明DM可能通过影响椎间盘基质的结构

和功能，增加 IDD的风险。

上述研究结果揭示了DM通过AGEs诱导 IDD

的分子机制及其影响因素。AGEs 的累积激活

RAGE 和 NLRP3，诱发炎症反应，导致椎间盘细胞

的凋亡。AGEs 也影响 ECM 的降解，加速 IDD 的

进展。

3   OB 和 T2DM 的细胞因子治疗

OB 会显著增加相关代谢疾病的风险，例如

T2DM[44]。OB相关炎症、胰岛素抵抗和T2DM密切

相关[45]。在饮食诱导的 OB 中，脂肪组织中的巨噬

细胞感知各种刺激信号并协调全身的慢性炎症反

应[46]。然后，巨噬细胞分泌的炎症因子破坏多种代

谢细胞的功能和代谢动力学，加剧代谢疾病[47]。巨

噬细胞分泌的 IL-1β可直接影响饮食诱导的脂肪细

胞氧化代谢和胰岛素抵抗，因此在加重 OB 和

T2DM中起关键作用[48]。

Neddylation 修饰是一种可逆的类泛素化翻译

后修饰，其特征是神经前体细胞表达的发育下调蛋

白 8（neural pre-cursor cell-expressed developmen‐

tally down-regulated protein 8, NEDD8）与靶蛋白的

共价结合。研究表明，UBE2M通过诱导TRIM21 的
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neddylation增强 TRIM21与 VHL的相互作用，导致

介导HIF-1α降解的VHL泛素化降解增加[49]。因此，

UBE2M 通过促进 HIF-1α 积累和随后的 HIF-1α 介

导的 IL-1β 转录来参与 OB 相关的炎症。靶向

TRIM21的治疗方法，如使用反义寡核苷酸链（anti‐

sense oligonucleotides, ASOs），可以有效减少炎症反

应，改善代谢紊乱[49]。此外，通过调节巨噬细胞的活

性，可以减轻OB相关的炎症反应，为OB治疗以及

T2DM等相关代谢疾病提供了新的策略。

因此，干预巨噬细胞介导的慢性炎症有望治疗

OB和T2DM等相关代谢疾病。

4   结论与展望

近年来，越来越多的研究证实，OB和T2DM与

IDD密切相关，它们通过不同的机制影响椎间盘的

结构和功能，从而促进椎间盘的退变和钙化。具体

而言，T2DM引起的高血糖会直接和间接地影响椎

间盘的新陈代谢，表现为细胞对葡萄糖吸收减少和

AGEs积累。这些变化促进软骨终板（CEP）血管的

微血管病变，阻碍营养物质向椎间盘组织的扩散，

导致ECM成分显著改变。同时，高浓度的 AGEs 会

激活炎症途径 ，并通过增强基质金属蛋白酶

（MMPs）活性加速基质降解。此外，椎间盘内部代

谢紊乱进一步促进细胞凋亡、自噬和衰老，严重影

响细胞活力。OB（常与 T2DM共存）可能加剧这一

过程，因为脊柱节段承受的机械超负荷和特定脂肪

细胞分泌因子可能会损害椎间盘细胞的功能和生

存能力。综上所述，这些因素共同作用最终可导致

IDD。

然而，OB 和 T2DM 之间由于共同的危险因素

和病理生理背景而存在连续性，因此很难单独界定

它们对 IDD的具体影响。我们需要进一步研究OB

和T2DM对椎间盘环境的直接影响，以及这些情况

下椎间盘内炎症、基质破坏、细胞衰老和凋亡的机

制。此外，开展适宜的人群研究对于准确揭示OB、

T2DM与 IDD之间的流行病学关系至关重要。这些

努力将有助于阐明OB、T2DM与 IDD之间的复杂相

互作用，为未来联合 OB 和 T2DM 两种因素防治

IDD提供新思路。
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