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摘  要 

急性胰腺炎(Acute Pancreatitis, AP)作为一种临床常见的胰腺炎症性疾病，至今其发病机制依旧存在争

议。以往研究发现胰腺腺泡细胞坏死和炎症反应与急性胰腺炎的严重程度及预后密切相关，且有众多机

制与炎症反应存在相关性。近些年的深入研究发现，NLRP3炎症小体所启动的炎症级联反应与急性胰腺

炎的发病机制密切相关。中药多成分、多靶点、多通路的优势，对急性胰腺炎的防治具有重要意义。文

章综合近些年对NLRP3炎症小体激活机制的研究以及与该炎症小体相关的急性胰腺炎进展机制的研究，

探讨中药通过干预上述机制对急性胰腺炎发挥的调控作用，就急性胰腺炎与NLRP3炎症小体的关系及中

药调控的研究进展作一综述。 
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Abstract 
Acute pancreatitis (AP), a clinically common inflammatory disease of the pancreas, continues to 
have a controversial pathogenesis. Previous studies have found that pancreatic acinar cell necrosis 
and inflammatory responses are closely related to the severity and prognosis of acute pancreatitis, 
with numerous mechanisms associated with the inflammatory response. Recent in-depth research 
has revealed that the inflammatory cascade initiated by the NLRP3 inflammasome is closely linked 
to the pathogenesis of acute pancreatitis. Traditional Chinese medicine (TCM), with its advantages 
of multi-component, multi-target, and multi-pathway actions, holds significant importance in the 
prevention and treatment of acute pancreatitis. This article synthesizes recent research on the ac-
tivation mechanisms of the NLRP3 inflammasome and the progression mechanisms of acute pan-
creatitis related to this inflammasome, exploring the regulatory effects of TCM on acute pancreatitis 
through intervention in these mechanisms. It provides a review of the relationship between acute 
pancreatitis and the NLRP3 inflammasome, as well as the research progress in TCM regulation. 
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1. 引言 

急性胰腺炎是由于胰蛋白酶异常激活后消化胰腺自身及周围器官引起的一种急腹症，主要表现为胰

腺局部炎症反应，甚至是脏器功能障碍。作为一种在全世界均比较常见的、应进行住院治疗的消化系统

急症，其近些年发病率有所上升，理应引起临床更多的关注[1]。该病的病因众多，但均具有一个重要的

病理生理学特点，即从出现腹痛等临床症状到出现胰腺局部并发症或进展为器官功能衰竭的过程通常需

要数天甚至更久[2] [3]。因而，阐明这段时间内参与急性胰腺炎发生、发展的核心分子事件对研究该病情

发展的意义重大。近期对参与急性胰腺炎炎症反应的 NLRP3 炎症小体的研究备受关注，且已有实验围绕

中医药作用于 NLRP3 炎症小体从而影响急性胰腺炎病情进行展开。 

2. 急性胰腺炎发病机制与相关的 NLRP3 炎症小体信号通路 

急性胰腺炎发病过程中胰腺发生的复杂炎症反应，始于各种原因导致的胰腺腺泡细胞(Pancreatic Ac-
inar Cells, PACs)内储存的酶原过度激活。在急性胰腺炎的发展过程中，NLRP3 炎症小体为胰腺腺泡细胞

的死亡与炎症构建了联系，可引起胰腺炎症或损伤的发生，这是影响急性胰腺炎严重程度和预后的关键，

因而其有望成为急性胰腺炎有效的治疗靶点[4] [5]。许多信号通路可激活或抑制 NLRP3 炎症小体，进而

促进或改善急性胰腺炎的炎症反应，影响疾病的病程。 
炎症小体激活炎症反应通过模式识别受体(Pattern Recognition Receptor, PRRs)对损伤相关分子模式

(Damage-Associated Molecular Patterns, DAMPs)或对病原体相关分子模式(Pathogen-Associated Molecular 
Patterns, PAMPs)进行识别、激活，进而分解、活化、释放炎症因子[6]。其中 NLRP3 一直是炎症小体传感
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器蛋白中被深入研究的对象，可以传感细胞内外的刺激，参与多种炎症和自身免疫性疾病[7]。激活后的

NLRP3 炎症小体会释放各种炎症因子，并通过下游信号传导通路，启动炎症级联反应[8] [9]。在感染期

间，炎症小体的激活可以起到保护作用；但在响应非致病性内源性或外源性刺激时，NLRP3 炎症小体不

受调控的激活可能会导致非预期病理，即过度和持续的炎症是有害的，这与炎症性疾病的发生密不可分

[10] [11]。因而急性胰腺炎的治疗可以从 NLRP3 炎症小体的启动与激活方面考虑。往年对涉及 Caspase-
1、核因子 κB (Nuclear Factor Kappa B, NF-κB)和 Nrf2/HO-1 等的信号通路有较为广泛的研究。 

2.1. 涉及 Caspase-1 的相关信号通路 

在 NLRP3 炎症小体形成过程中激活的 Caspase-1，即白细胞介素(IL)-1-转换酶，可以通过裂解效应因

子 Gasdermin D (GSDMD)，引发溶解性、促炎性的细胞死亡并释放促炎因子 IL-1β与 IL-18，并随之分泌

到细胞外，聚集炎症细胞，导致炎症反应，形成免疫应答[12] [13]。此外，Gurung 等[14]实验发现，小鼠

体内 Caspase-8 的缺失会下调 NLRP3 的表达水平，使 Caspase-1 的激活受到抑制，进而降低 IL-1β的表达

水平。IL-1β的表达水平与急性胰腺炎的严重程度呈正相关，而 IL-18 可能通过控制炎症因子的分泌或粘

附分子的表达，干预急性胰腺炎免疫细胞的应答，进而引起了持续的炎症反应与多器官衰竭，影响急性

胰腺炎的严重程度[15]。 

2.2. 涉及 NF-κB 的相关信号通路 

NLRP3 炎症小体的经典激活途径需要启动信号与激活信号。启动信号一般需 TLRs 或细胞因子受体

和相应的配体结合才能触发，并通过 NF-κB 信号通路触发 NLRP3 炎症小体的组装及激活。活化的 AMPK
与炎症减少有关。AMPK 信号通路通过减缓下游 NF-κB 与 NLRP3 的活化，阻碍 NLRP3 炎症小体的形

成，起到控制急性胰腺炎病情发展的作用[16] [17]。MAPK 信号通路能够通过调节 NF-κB 的信号传导，

抑制 THP-1 巨噬细胞中的 NLRP3 炎症小体。NF-κB 介导的炎症会产生激活 NLRP3 炎症小体的关键调节

因子活性氧(ROS)，而 ROS 是通过电子传递链在线粒体中产生，能够诱导氧化应激和引起腺泡细胞坏死

加剧，且有研究发现应用 ROS 抑制剂可缓解胰腺及多器官功能的损伤[18] [19]。NLRP3 炎症小体的上游

信号传导因子 TLR4 被磷酸化后会激活 NF-κB，而 TLR4 的缺失会引起 NF-κB 的反应降低以及促炎介质

的产生减少，限制 NLRP3 的激活，进而减少吞噬细胞的释放及小鼠的炎症反应[20]。 

2.3. Nrf2/HO-1 信号通路 

Nrf2/HO-1 信号通路归属于内源性保护体系，参与机体各组织和器官的抗氧化应激损伤[21]。胰腺腺

泡细胞内的氧化应激以及炎症的减轻均与 Nrf2/HO-1 信号通路有关。Nrf2/HO-1 信号通路激活后，会清除

ROS，以减少 NF-κB、NLRP3 的产生及肿瘤坏死因子-α (TNF-α)、IL-1β等炎症因子的释放，改善重症急

性胰腺炎及相关的器官损伤[22]。故该信号通路的抗氧化防御机制能够作为治疗急性胰腺炎的潜在靶点。 
由此可见，NLRP3 炎症小体激活的经典途径依赖 Caspase-1 信号通路，而通过 Caspase-8 信号通路亦

可间接影响 Caspase-1，进而控制炎症反应，影响急性胰腺炎的进展。调控 AMPK 信号通路、MAPK 信

号通路、被磷酸化的 TLR4 可影响 NF-κB 的活性，进而通过 NF-κB 信号通路干预 NLRP3 炎症小体的激

活及胰腺炎的进展。亦有 Nrf2/HO-1 信号通路，通过影响氧化应激损伤的进度，减轻炎症反应，对急性

胰腺炎发挥独特的防治作用。除上述信号通路外，NLRP3 炎症小体还有许多经典激活途径、非经典激活

途径及替代激活途径的信号通路受广大研究者关注，有望成为急性胰腺炎防治的重要切入点。 

3. 中药调控 NLRP3 炎症小体治疗急性胰腺炎 

急性胰腺炎在中医古籍中无特定名称，基本是根据其腹痛、腹胀、恶心呕吐等症状进行命名，划分
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到“腹痛”、“胃心痛”、“脾心痛”、“结胸”等范畴。中医认为此病可因诸多病邪而起，包括湿、热、

瘀、宿食等，致使气血运行不利，腑气不通，日久则正虚邪恋，导致阴阳失调、脾胃运化失常、气血化生

乏源，出现虚实夹杂的表现。中医治则依据六腑以通为用、以降为顺的特点，主张“通腑泻下”以应对邪

实致病的情况，并从整体入手，辨证论治。 

3.1. 方剂 

实验研究与临床试验发现，有些承气汤类方与清胰汤类方对急性胰腺炎有很好的疗效，包括加味承

气汤、柴芩承气汤、大承气汤、茵陈承气汤、利胆清胰汤、任氏清胰汤等。 
加味承气汤出自《正体类要》，具有攻下逐瘀，理气活血之功效。临床上，对于瘀血内停所致胸腹胀

痛或大便不通，舌红苔黄，脉弦实者，可用此方。方中君药为大黄，起攻下逐瘀之效，芒硝助其泻热通

下，协枳实、厚朴破气通瘀，臣佐红花、当归行气活血，以甘草调和诸药。诸药合用，攻下逐瘀，理气活

血。加味承气汤可以通过调控 NL-RP3 和 ASC 蛋白，降低 IL-1β、IL-6 和 TNF-α等促炎因子的释放，起

到减轻急性胰腺炎模型大鼠胰腺损伤、保护胃肠道机械屏障、促进腺泡细胞凋亡减缓的作用[23]。柴芩承

气汤出自《急腹症方药新解》，具有清肝解郁、通腑行气的功效，对急性水肿型胰腺炎的效果颇佳。方中

金银藤、蒲公英、黄芩清热燥湿，柴胡、青香藤、金铃子、陈皮行气止痛，大黄、芒硝通里攻下。柴芩承

气汤在用雨蛙素造急性胰腺炎小鼠模型的实验中，通过抑制 TLR4、MYD88、IKK、NLRP3 和 Caspase1
的 mRNA 表达以及 p-STAT3、p-P65、Caspase-1 和 NLRP3 蛋白表达，发挥对急性胰腺炎的治疗作用[24]。
大承气汤是治疗阳明脏腑实证的基础方，辨证要点为痞、满、燥、实四大症状以及舌红苔黄，脉沉实。有

研究发现大承气汤中、高剂量组主要是下调 HMGB1、P2X7、NLRP3 炎症小体的组分 ASC 及 Caspase-1
的表达，进而抑制 IL-1β和 IL-18 等炎症因子的表达，改善重症急性胰腺炎模型小鼠的胰腺功能[25]。 

利胆清胰汤由茵陈、川芎、白芍、大黄、遏蓝菜、延胡索、守田、枳实、郁金、柴胡、芒硝、黄芩、

陈皮、木香、红花、桃仁、甘草和龙胆草配伍而成。该方具有疏肝利胆、泻热通腑的功效，是治疗急性胰

腺炎的效方。利胆清胰汤[26]能通过减少 NF-κB 的激活干预 NLRP3 炎症小体的激活、干预炎症因子的释

放，以此降低急性胰腺炎的严重程度。任氏清胰汤是吴门医派治疗肝胆湿热证型急性胰腺炎的代表方，

由柴胡、枳实、炒白芍、生大黄、桃仁、炒黄芩、延胡索、玄明粉、黄连、生木香组成。此外，任氏清胰

汤[27]对 NLRP3 炎症小体的激活及 IL-10 等炎性因子的释放产生抑制作用，能够减少炎症因子在胰腺的

聚集，起到降低炎症反应、控制急性胰腺炎病情的作用。茵陈承气汤[28]由茵陈、栀子、厚朴、枳实、大

黄和芒硝组成，能够抑制急性胰腺炎大鼠胰腺、肺与回肠中的 NF-κB 以及促炎因子 TNF-α、IL-10 等的

表达，起到治疗重症急性胰腺炎的作用。 
以上研究可以看出，部分承气汤类方与清胰汤类方不但能够利用中药配伍缓解患者腹痛情况、改善

胰腺功能、缩短肠道恢复时间，还可影响 NLRP3 相关通路、调控 NLRP3 炎症小体，而 NLRP3 炎症小体

与急性胰腺炎密切相关，因此现有研究成果为进一步探索中药成方减缓急性胰腺炎的症状、改善患者生

活质量提供了研究思路，这能够成为日后研究急性胰腺炎防治的重要方向。 

3.2. 单味中药 

迄今已发现很多中药对急性胰腺炎病情的改善起到作用，且一些中药含有的有效成分能够作用于

NLRP3 炎症小体的激活通路，从而抑制炎症的发展，并达到防治急性胰腺炎及其并发症的效果，包括姜

黄、大黄、柚皮、丹参、金银花、人参、黄芪与三七等。 
姜黄中的有效成分姜黄素可以抑制 NF-κB 通路，降低 NLRP3 炎症小体阳性表达，减少炎症介质的

释放，并阻止脂肪淀粉酶与血清淀粉酶的过度分泌，减少胰腺腺泡细胞损伤，起到抗炎及控制急性胰腺
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炎大鼠病情的作用[29]。研究发现，大黄中的蒽醌衍生物大黄素可以通过抑制 NLRP3 炎症小体的 Caspase-
1 通路，调控中性粒细胞的迁移及其对肺组织的浸润，发挥治疗重症急性胰腺炎肺损伤及改善继发性肝

损伤的作用[30]。重症急性胰腺炎并发心肌损伤的几率较高，柚皮中含有的柚皮素，可通过作用于 NLRP3
炎症小体通路，降低血浆心肌标志物，进而减轻小鼠胰腺组织与心肌组织的损伤，并降低重症急性胰腺

炎严重并发症带来的风险[31]。研究丹参[32]与金银花[33]发现，它们的提取物能够调控制氧化应激反应

这一因素，抑制 ROS 的产生，影响 NLRP3 炎症小体的激活及 IL-1β 等的释放，减缓炎性细胞对肺组织

的浸润，改善急性胰腺炎肺组织损伤的情况。 
亦有其他中药，如含有皂苷类的人参、黄芪、三七，可应用于急性胰腺炎的防治。在急性胰腺炎的

进展中，胰腺腺泡受损后会产生超过机体抗氧化能力的氧自由基，并增加局部炎症反应。其中，人参中

含有的人参皂苷 Rg1 可抑制 NLRP3 炎症小体的激活及相关炎症因子的释放来减轻重症急性胰腺炎引起

的肺损伤[34]，而人参皂苷 Rg3 能通过抑制氧化应激相关的铁凋亡、激活 NRF2/HO-1 信号通路以减少胰

腺组织中 ROS 的积累和细胞死亡，对急性胰腺炎小鼠发挥保护作用[35]。黄芪中的黄芪总皂苷可以有效

调节罹患急性胰腺炎小鼠的血清 AMY 水平，并通过激活 Nrf2/HO-1 信号通路，增加小鼠的抗氧化因子，

发挥抗氧化作用，进而达到治疗急性胰腺炎的目的[36]。三七中的三七总皂甙可通过阻断 caspase-1/NLRP3
信号通路来减少 IL-1β以控制 L-精氨酸对急性胰腺炎进程的诱导[37]。 

通过以上研究可以发现，中药除根据其性、味、归经、功效配伍治疗急性胰腺炎外，其所含的有效

成分亦可作为配伍组方的参考。此外，中药凭借自身具备多种功效、含有多种有效成分以及多位点、多

环节、多层次的优势，在调控 NLRP3 炎症小体继而改善急性胰腺炎症状、干预急性胰腺炎的进展中颇具

优势，可作为治疗急性胰腺炎的重要方向。 

4. 总结与展望 

AP 发病机制较为复杂，但已明确持续的炎症反应是引起该疾病的重要原因[38]。NLRP3 炎症小体是

驱动炎症发生的重要部分，可以通过免疫细胞中的 PPRs 识别对应信号，介导促炎因子的分裂、成熟与释

放，启动炎症级联反应，参与 AP 的发病机制。中医在 AP 的治疗上积累了大量经验，具有整体观念与辨

证论治相结合的优势，单味中药或复方可同时从多靶点、多通路作用于 NLRP3 炎症小体，进而对 AP 的

治疗发挥作用。此外，有研究已尝试结合 AP 的临床辨证分型进行干预，展现了中医药个体化诊疗的独特

优势。日后应继续深入研究相关分子机制，对临床治疗 AP 有效的经典复方进行研究，综合考虑 NLRP3
炎症小体的上下游分子，利用网络药理学构建“成分–靶点-NLRP3 通路”交互网络，并结合分子对接技

术，预测并验证复方中协同靶向 NLRP3 寡聚化、ASC 磷酸化及 Caspase-1 自激活等关键节点的活性成分

组合，为复方提供网络药理学依据，从而拓展中医药多途径作用于炎症小体治疗 AP 的研究。除此之外，

经分析总结亦发现，多数对中医药调控 NLRP3 炎症小体治疗 AP 的研究停留在动物模型与细胞水平层

面，运用活性成分的体内行为以及临床转化证据明显不足。未来的研究可以基于中医证型开展对 NLRP3
炎症小体的临床队列研究，结合 AP 常见证型，设计前瞻性观察性队列，监测患者外周血中 NLRP3 炎症

小体及其上下游分子的水平，分析其与疾病严重程度及证型演变的关联，以筛选区分不同证型的差异化

炎症因子，为实现中医药治疗 AP 提供更多的循证医学支撑，促进基础成果向临床治疗方案的转化，为治

疗 AP 提供更多的靶向策略。 
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