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摘　 要　 目的:探讨不同剂量甲磺酸加贝酯对急性胰腺炎患者外周血 Toll 样受体 4(TLR4) / 核因子 κB(NF-κB)通路 mRNA 表达

的影响。 方法:选取 2023 年 12 月至 2024 年 11 月秦皇岛市第一医院收治的急性胰腺炎 90 例患者,依据随机抽签法分为 A 组(甲

磺酸加贝酯 250
 

mg)、B 组(甲磺酸加贝酯 300
 

mg)、C 组(甲磺酸加贝酯 350
 

mg),各 30 例。 比较三组患者的症状缓解情况、血清

学指标[丙二醛(MDA)、肿瘤坏死因子 α(TNF-α)、高迁移率族蛋白 B1(HMGB1)、细胞间黏附分子-1( ICAM-1)、超氧化物歧化酶

(SOD)]、免疫功能指标[免疫球蛋白( Ig) M、 IgA、 IgG]、血管活性物质指标[前列腺素( PGI2)、一氧化氮(NO)、血栓素 A2
(TXA2)、血管内皮素-1(ET-1)]、肠黏膜屏障功能指标[D-乳酸、二胺氧化酶(DAO)、内毒素]、TLR4 / NF-κB 通路 mRNA 表达、急
性生理学和慢性健康状况评价Ⅱ(APACHEⅡ)评分、改良 CT 严重指数(MCTSI)评分、临床疗效及安全性。 结果:与 A 组比较,B、
C 组患者的 MDA、TNF-α、HMGB1、ICAM-1 水平,DAO、内毒素水平,TXA2、ET-1 水平,NF-κB

 

mRNA、TLR
 

mRNA,MCTSI 评分、
APACHEⅡ评分及 D-乳酸水平降低;上腹压痛消失时间、腹痛消失时间、肠鸣音恢复时间、体温恢复时间、排便恢复时间、血清淀粉

酶复常时间缩短;IgM、IgA、IgG,SOD、PGI2 及 NO 水平升高,差异均有统计学意义(P< 0. 05)。 与 C 组比较,B 组患者的 MDA、
TNF-α、HMGB1、ICAM-1 水平,DAO、内毒素水平,TXA2、ET-1 水平,NF-κB

 

mRNA、TLR
 

mRNA,MCTSI 评分、APACHEⅡ评分及

D-乳酸水平降低;上腹压痛消失时间、腹痛消失时间、肠鸣音恢复时间、体温恢复时间、排便恢复时间、血清淀粉酶复常时间缩短;
IgM、IgA、IgG 水平,SOD、PGI2 及 NO 水平升高,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 B 组患者的临床总有效率为 96. 67%(29 / 30),高
于 A 组(63. 33%,19 / 30)、C 组(73. 33%,22 / 30),差异均有统计学意义(P<0. 05)。 结论:不同剂量甲磺酸加贝酯治疗可影响急性

胰腺炎患者的临床疗效、TLR4 / NF-κB 通路 mRNA 表达、免疫功能等,甲磺酸加贝酯 300
 

mg 的疗效显著。
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ABSTRACT 　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

effects
 

of
 

different
 

doses
 

of
 

gabebrine
 

mesylate
 

on
 

the
 

mRNA
 

expression
 

of
 

Toll-like
 

receptor
 

4
 

(TLR4) / nuclear
 

factor
 

κB
 

(NF-κB)
 

pathway
 

in
 

the
 

peripheral
 

blood
 

of
 

patients
 

with
 

acute
 

pancreatitis.
 

METHODS:
 

Ninety
 

patients
 

with
 

acute
 

pancreatitis
 

admitted
 

into
 

the
  

First
  

Hospital
  

of
  

Qinhuangdao
 

from
 

Dec.
 

2023
 

to
 

Nov.
 

2024
 

were
 

extracted
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

30
 

cases
 

each
 

in
 

Group
 

A
 

( gembezide
 

mesylate
 

250
 

mg),
 

Group
 

B
 

(gembezide
 

mesylate
 

300
 

mg),
 

and
 

Group
 

C
 

(gembezide
 

mesylate
 

350
 

mg)
 

based
 

on
 

the
 

random
 

draw
 

method.
 

The
 

symptom
 

relief,
 

serological
 

indicators
 

[malondialdehyde
 

(MDA),
 

tumor
 

necrosis
 

factor-α
 

(TNF-α),
 

high
 

mobility
 

group
 

box
 

1
 

(HMGB1),
 

intercellular
 

adhesion
 

molecule-1
 

(ICAM-1),
 

superoxide
 

dismutase
 

(SOD)],
 

immune
 

function
 

indicators
 

[ immunoglobulin
 

(Ig)
 

M,
 

IgA,
 

IgG],
 

vasoactive
 

substance
 

indicators
 

[ prostaglandin
 

I2
 

(PGI2),
 

nitric
 

oxide
 

(NO),
 

thromboxane
 

A2
 

(TXA2),
 

endothelin-1
 

( ET-1)],
 

intestinal
 

mucosal
 

barrier
 

function
 

indicators
 

[D-lactic
 

acid,
 

diamine
 

oxidase
 

( DAO),
 

endotoxin],
 

TLR4 / NF-κB
 

pathway
 

mRNA
 

expression,
 

Acute
 

Physiology
 

and
 

Chronic
 

Health
 

Evaluation
 

Ⅱ
 

( APACHE
 

Ⅱ)
 

score,
 

Modified
 

CT
 

Severity
 

Index
 

( MCTSI)
 

score,
 

clinical
 

efficacy
 

and
 

safety
 

were
 

compared
 

among
 

three
 

groups.
 

RESULTS:
 

Compared
 

with
 

group
 

A,
 

the
 

levels
 

of
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MDA,
 

TNF-α,
 

HMGB1,
 

ICAM-1,
 

DAO,
 

endotoxin,
 

TXA2,
 

ET-1,
 

NF-κB
 

mRNA,
 

TLR
 

mRNA,
 

MCTSI
 

score,
 

APACHEⅡ
 

score
 

and
 

D-lactic
 

acid
 

in
 

group
 

B
 

and
 

group
 

C
 

decreased;
 

the
 

disappearance
 

time
 

of
 

upper
 

abdominal
 

tenderness,
 

disappearance
 

time
 

of
 

abdominal
 

pain,
 

recovery
 

time
 

of
 

bowel
 

sounds,
 

recovery
 

time
 

of
 

body
 

temperature,
 

recovery
 

time
 

of
 

defecation
 

and
 

normalization
 

time
 

of
 

serum
 

amylase
 

were
 

shortened;
 

the
 

levels
 

of
 

IgM,
 

IgA,
 

IgG,
 

SOD,
 

PGI2
 

and
 

NO
 

increased,
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05).
 

Compared
 

with
 

group
 

C,
 

the
 

levels
 

of
 

MDA,
 

TNF-α,
 

HMGB1,
 

ICAM-1,
 

DAO,
 

endotoxin,
 

TXA2,
 

ET-1,
 

NF-κB
 

mRNA,
 

TLR
 

mRNA,
 

MCTSI
 

score,
 

APACHE Ⅱ
 

score
 

and
 

D-lactic
 

acid
 

in
 

group
 

B
 

decreased;
 

the
 

disappearance
 

time
 

of
 

upper
 

abdominal
 

tenderness,
 

disappearance
 

time
 

of
 

abdominal
 

pain,
 

recovery
 

time
 

of
 

bowel
 

sounds,
 

recovery
 

time
 

of
 

body
 

temperature,
 

recovery
 

time
 

of
 

defecation
 

and
 

normalization
 

time
 

of
 

serum
 

amylase
 

were
 

shortened;
 

the
 

levels
 

of
 

IgM,
 

IgA,
 

IgG,
 

SOD,
 

PGI2
 

and
 

NO
 

increased,
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05).
 

The
 

clinical
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

group
 

B
 

was
 

96. 67%
 

(29 / 30),
 

higher
 

than
 

63. 33%
 

(19 / 30)
 

of
 

group
 

A
 

and
 

73. 33%
 

(22 / 30)
 

of
 

group
 

C,
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Different
 

therapeutic
 

doses
 

of
 

gabexate
 

mesylate
 

can
 

affect
 

the
 

clinical
 

efficacy,
 

mRNA
 

expression
 

of
 

TLR4 / NF-κB
 

pathway,
 

and
 

immune
 

function
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

pancreatitis,
 

and
 

the
 

efficacy
 

of
 

300
 

mg
 

is
 

significant.
KEYWORDS 　 Gabexate

 

mesylate;
 

Acute
 

pancreatitis;
 

Toll-like
 

receptor
 

4 / nuclear
 

factor-κB
 

pathway;
 

Immune
 

function;
 

Serologic
 

indicators

　 　 急性胰腺炎是胰腺中的炎症性疾病,其主要发病原因为

胆结石迁移、酗酒等,疾病特征为炎症细胞浸润、胰蛋白酶原

不当激活及破坏分泌细胞等,具有较高的死亡风险[1] 。 流行

病学研究显示,全球急性胰腺炎总体发病率随着时间的推移

呈现逐年升高趋势,每年约增加 3. 07%,而亚洲发病率呈现稳

定情况[2] 。 有研究显示, Toll 样受体 4 ( TLR4) / 核因子 κB
(NF-κB)通路 mRNA 表达与急性胰腺炎患者病情发展之间存

在一定相关性,可作为临床评估急性胰腺炎疾病进展的参考

依据[3] 。 甲磺酸加贝酯为非肽类及蛋白分解类抑制剂,能够

有效抑制脂肪酶、淀粉酶活性,改善肠系膜微循环功能,减缓

病情发展[4] 。 但目前对于甲磺酸加贝酯治疗剂量的选择存在

一定争议。 因此,本研究探讨了不同剂量甲磺酸加贝酯对急

性胰腺炎患者 TLR4 / NF-κB 通路 mRNA 表达的影响,现报告

如下。
1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

研究对象为 2023 年 12 月至 2024 年 11 月秦皇岛市第一

医院收治的急性胰腺炎患者 90 例。 纳入标准:临床资料完

整;认知正常、具备正常理解及沟通能力;符合《急性胰腺炎急

诊诊断及治疗专家共识》 [5] 中急性胰腺炎的诊断标准;年龄为

18~ 70 岁,性别不限;患者及其家属均知情,并签署知情同意

书;首次急性发作,且发病后 24
 

h 内就诊。 排除标准:伴有肾

肝功能不全者;合并恶性肿瘤、其他消化系统疾病者;伴有过

敏反应者;合并肠道梗阻者;入组前有蛋白酶抑制剂治疗史

者;自身内分泌系统、造血系统、免疫系统病变者。
按照随机抽签法进行分组,全部病例入组顺序编号为

01—90,将编号制作为无法看到的纸团,放置于不透明容器

中,由项目组成员之一抽签,n 为 0 及以上的整数,计算结果在

1~ 90 范围内,其中 A 组为抽取数字“1+3n”,即编号为 01、04、
07……88 的病例,B 组为抽取数字“ 2 + 3n”,即编号 02、05、
08……89 的病例,C 组为抽取数字“3+ 3n”,即编号为 03、06、
09……90 的病例,每组患者 30 例。 三组患者的一般资料具有

可比性,见表 1。 本研究已通过秦皇岛市第一医院伦理委员会

批准(伦理批号:2023WJ016)。
表 1　 三组患者一般资料比较

组别
性别(男性 /
女性) / 例

年龄 /
( 􀭰x±s,岁)

病程 /
( 􀭰x±s,h)

体重指数 /
( 􀭰x±s,kg / m2)

发病原因 / 例(%)
高三酰甘油血症 胆源性 酒精性 其他原因

A 组(n= 30) 18 / 12 49. 51±9. 56 16. 35±4. 52 24. 61±5. 36 5(16. 67) 15(50. 00) 6(20. 00) 4(13. 33)
B 组(n= 30) 17 / 13a 49. 85±8. 79a 16. 21±4. 38a 24. 83±6. 25a 4(13. 33) a 17(56. 67) a 3(10. 00) a 6(20. 00) a

C 组(n= 30) 19 / 11ab 48. 93±9. 25ab 16. 64±4. 95ab 23. 98±5. 13ab 6(20. 00) ab 12(40. 00) ab 6(20. 00) ab 6(20. 00) ab

F / χ2 0. 278 0. 077 0. 068 0. 186 0. 480 1. 690 1. 236 0. 660
P 0. 870 0. 926 0. 935 0. 831 0. 787 0. 430 0. 539 0. 719
　 　 注:与 A 组比较,aP>0. 05;与 B 组比较,bP>0. 05。

1. 2　 方法

90 例患者均接受相同常规治疗,包括适当吸氧、调节酸碱

平衡、解痉止痛、调节水和电解质平衡、器官功能支持、胃肠减

压、营养支持和抗感染治疗。 三组患者均联合不同剂量注射用

甲磺酸加贝酯(规格:100
 

mg)治疗,其中 A 组患者甲磺酸加贝

酯的剂量为 250
 

mg,B 组患者甲磺酸加贝酯的剂量为 300
 

mg,
C 组患者甲磺酸加贝酯的剂量为 350

 

mg,均溶于 5%葡萄糖注

射液 500
 

mL 后静脉滴注,1 日 1 次,持续治疗 7
 

d 评估疗效。

治疗期间,密切关注患者各项生命体征及临床症状,若出现严

重不良反应,则停止治疗。
1. 3　 观察指标

(1)症状改善情况:统计并整理三组患者肠鸣音恢复时

间、血清淀粉酶复常时间、体温恢复时间、腹痛消失时间、上腹

压痛消失时间、排便恢复时间。 (2)血清学指标:收集患者肘

静脉血 5
 

mL,利用 TECANF50 型酶标仪及酶联免疫法检测高

迁移率族蛋白 B1( HMGB1)、细胞间黏附分子-1( ICAM-1)、肿
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瘤坏死因子 α(TNF-α)水平;应用 UV1901 型可见分光光度计

行硫代巴比妥酸法、羟胺法测定血清超氧化物歧化酶( SOD)、
丙二醛(MDA)水平。 (3)免疫功能指标:应用 AU640 型全自

动生化分析仪检测血清免疫球蛋白(Ig)G、IgM、IgA 水平。 (4)
血管活性物质指标: 利用放射免疫试剂盒检测前列腺素

(PGI2)、血管内皮素-1( ET-1)、血栓素 A2( TXA2) 水平;利用

硝酸还原酶试剂盒检测一氧化氮(NO)水平。 (5)肠黏膜屏障

功能指标:应用鲎试剂盒(江西江蓝纯生物试剂有限公司)检

测内毒素水平;采用可见分光光度计检测 D-乳酸、二胺氧化酶

(DAO)水平。 (6)外周血 TLR4 / NF-κB 通路 mRNA 表达:利用

TRlzol 提取总核糖核酸,形成第一条互补脱氧核糖核酸,逆转

录条件为 43
 

℃ 、60
 

min,72
 

℃ 、5
 

min,取 cDNA
 

2. 0
 

μL、2×Mix1
 

1. 5
 

μL、上游引物 1
 

μL、下游引物 1
 

μL、DEPC 水 9. 5
 

μL 构成

25
 

μL 反应体系,实行实时荧光定量聚合酶链反应,引物序列

如下,TLR4,下游 5′-CAACACTGCTAACCTTAGACACA-3′,上游

5′-ACAGGAACCCTGCCAAAAGTA-3′;NF-κB,下游 5′-CAACAC
 

TGCTAACCTTAGACACA-3′, 上 游 5′-ACAGGAACCCTGCC
 

AAAAGTA-3′;内参为 β-actin,下游 5′-TTTTGGCAGGGTTCCT
 

GTAAC-3′,上游 5′-TCCAGCAAGTTCAATCAATGACA-3′,利用

2-ΔΔCT 计算 TLR4、NF-κB
 

mRNA 相对表达量。 (7)改良 CT 严

重指数( MCTSI) 评分、急性生理学和慢性健康状况评价Ⅱ
(APACHEⅡ)评分:应用 MCTSI 评估患者治疗前后严重程度,
包括 3 个方面, 即有无胰外并发症 ( 2、 0 分)、 坏死情况

(0~ 4 分)、胰腺炎症反应(0~ 4 分),总分为 10 分,分数越低表

示病情越轻[6] ;APACHEⅡ包含 3 个方面,满分为 71 分,评分

越高表示病情越严重[7] 。 (8) 安全性:统计三组患者恶心呕

吐、头晕、乏力、头痛等不良反应发生情况,并计算总发生率。
1. 4　 疗效评定标准

痊愈:7
 

d 内体征(腹痛、上腹压痛等) 及症状消失,腹部

CT 检查、血清淀粉酶恢复正常;显效:7
 

d 内症状及体征消失,
血清淀粉酶、 腹部 CT 检查显著改善, APACHE Ⅱ 评分降

低≥50%或并发症未完全消失;好转:7
 

d 内症状及体征好转,
APACHEⅡ评分降低<50%,影像检查及相关血清检查有所改

善;无效:7
 

d 内体征及症状未发生变化,APACHE Ⅱ评分降

低<30%,或者病情加重需手术介入治疗[8] 。 总有效率= (痊愈

病例数+显效病例数+有效病例数) / 总病例数×100%。
1. 5　 统计学方法

应用 SPSS
 

24. 0 软件处理数据。 计数资料组间比较行 χ2

检验,用例(%)表示;计量资料符合正态分布,用 􀭰x±s 表示,两
组间比较行独立样本 t 检验,多组间比较行单因素方差分析,
组内比较行配对样本 t 检验。 P<0. 05 为差异有统计学意义。
2　 结果
2. 1　 三组患者症状缓解情况比较

B、C 组患者上腹压痛消失时间、腹痛消失时间、肠鸣音恢

复时间、体温恢复时间、排便恢复时间、血清淀粉酶复常时间短

于 A 组;B 组患者上腹压痛消失时间、腹痛消失时间、肠鸣音恢

复时间、体温恢复时间、排便恢复时间、血清淀粉酶复常时间短

于 C 组,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 2。
表 2　 三组患者症状缓解情况比较(􀭵x±s)

组别 腹痛消失时间 / d 上腹压痛消失时间 / d 肠鸣音恢复时间 / h 体温恢复时间 / h 排便恢复时间 / d 血清淀粉酶复常时间 / d
A 组(n= 30) 5. 97±1. 86 7. 57±1. 98 90. 51±11. 46 92. 51±18. 47 4. 51±1. 21 6. 84±1. 86
B 组(n= 30) 4. 43±1. 29a 5. 63±1. 64a 70. 87±9. 52a 73. 69±15. 49a 3. 06±1. 02a 5. 03±1. 52a

C 组(n= 30) 5. 02±1. 55ab 6. 52±1. 87ab 82. 69±10. 43ab 84. 87±16. 84ab 3. 95±1. 17ab 5. 82±1. 65ab

F 7. 219 8. 398 26. 603 9. 325 12. 424 8. 726
P 0. 001 0. 001 <0. 001 <0. 001 <0. 001 <0. 001
　 　 注:与 A 组比较,aP<0. 05;与 B 组比较,bP<0. 05。

2. 2　 三组患者血清学指标水平比较

治疗后,B、C 组患者的 MDA、TNF-α、HMGB1、ICAM-1 水

平低于 A 组,SOD 水平高于 A 组;B 组患者的 MDA、TNF-α、
HMGB1、ICAM-1 水平低于 C 组,SOD 水平高于 C 组,差异均有

统计学意义(P<0. 05),见表 3。
2. 3　 三组患者免疫功能指标水平比较

治疗后,B、C 组患者免疫功能指标(IgM、IgA、IgG)水平高于

A 组,B 组患者高于 C 组,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 4。
表 3　 三组患者治疗前后血清学指标水平比较(􀭵x±s)

组别
MDA/ (μmol / L) TNF-α / (ng / L) HMGB1 / (μg / L) ICAM-1 / (μg / L) SOD / (U / mL)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
A 组(n= 30) 8. 12±1. 06 6. 13±0. 85∗ 354. 68±50. 19 92. 21±25. 38∗ 15. 62±3. 52 7. 94±2. 58∗ 178. 35±40. 49 92. 31±20. 16∗ 85. 36±15. 24 147. 43±37. 45∗

B 组(n= 30) 7. 98±0. 97 4. 02±0. 53∗a 368. 52±56. 25 69. 56±19. 85∗a 15. 47±3. 18 3. 99±0. 97∗a 182. 31±41. 58 60. 25±15. 63∗a 87. 35±16. 08 189. 24±39. 65∗a

C 组(n= 30) 8. 01±1. 35 5. 31±0. 74∗ab 362. 19±54. 32 78. 61±23. 54∗ab 15. 53±3. 39 5. 34±1. 19∗ab 176. 43±39. 61 73. 94±18. 41∗ab 86. 29±15. 87 168. 82±38. 52∗ab

F 0. 126 65. 654 0. 500 7. 347 0. 015 40. 248 0. 164 23. 534 0. 120 6. 553
P 0. 882 <0. 001 0. 608 0. 001 0. 985 <0. 001 0. 849 <0. 001 0. 887 0. 002
　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05;与 A 组比较,aP<0. 05;与 B 组比较,bP<0. 05。

表 4　 三组患者治疗前后免疫功能指标水平比较(􀭵x±s,g / L)

组别
IgM IgA IgG

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
A 组(n= 30) 0. 53±0. 15 1. 12±0. 42∗ 0. 85±0. 26 1. 01±0. 35∗ 5. 98±1. 85 7. 65±2. 03∗

B 组(n= 30) 0. 56±0. 19 1. 79±0. 67∗a 0. 79±0. 23 1. 69±0. 63∗a 5. 79±1. 74 10. 09±2. 15∗a

C 组(n= 30) 0. 54±0. 17 1. 38±0. 51∗ab 0. 82±0. 25 1. 35±0. 59∗ab 5. 86±1. 81 8. 97±2. 09∗ab

F 0. 240 11. 598 0. 443 11. 993 0. 085 10. 240
P 0. 787 <0. 001 0. 644 <0. 001 0. 918 <0. 001
　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05;与 A 组比较,aP<0. 05;与 B 组比较,bP<0. 05。
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2. 4　 三组患者血管活性物质指标水平比较

治疗后,B、C 组患者的 PGI2、NO 水平高于 A 组,TXA2、
ET-1 水平低于 A 组; B 组患者的 PGI2、 NO 水平高于 C 组,
TXA2、ET-1 水平低于 C 组,差异均有统计学意义(P<0. 05),见
表 5。
2. 5　 三组患者肠黏膜屏障功能指标水平比较

治疗后,B、C 组患者肠黏膜屏障功能指标( D-乳酸、DAO、

内毒素)水平低于 A 组,B 组患者低于 C 组,差异均有统计学

意义(P<0. 05),见表 6。
2. 6　 三组患者外周血 TLR4 / NF-κB 通路 mRNA 表达水平

比较

治疗后,B、C 组患者的 NF-κB
 

mRNA、TLR
 

mRNA 表达水

平低于 A 组,B 组患者低于 C 组,差异均有统计学意义(P<
0. 05),见表 7。

表 5　 三组患者治疗前后血管活性物质指标水平比较(􀭵x±s)

组别
PGI2 / (ng / L) NO / (U / mL) TXA2 / (ng / L) ET-1 / (ng / L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
A 组(n= 30) 154. 32±15. 94 246. 32±51. 29∗ 3. 26±1. 01 5. 03±1. 54∗ 402. 31±37. 51 211. 65±28. 16∗ 5. 67±1. 05 4. 86±0. 91∗

B 组(n= 30) 161. 28±17. 85 336. 85±69. 52∗a 3. 05±0. 94 8. 98±2. 06∗a 413. 58±39. 67 181. 54±21. 35∗a 5. 79±1. 13 2. 97±0. 87∗a

C 组(n= 30) 158. 49±16. 32 294. 39±60. 75∗ab 3. 19±0. 98 6. 86±1. 87∗ab 409. 43±38. 46 197. 68±25. 46∗ab 5. 72±1. 09 4. 02±0. 88∗ab

F 1. 316 16. 553 0. 360 34. 779 0. 656 10. 772 0. 092 34. 205
P 0. 274 <0. 001 0. 699 <0. 001 0. 522 <0. 001 0. 913 <0. 001
　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05;与 A 组比较,aP<0. 05;与 B 组比较,bP<0. 05。

表 6　 三组患者治疗前后肠黏膜屏障功能指标水平比较(􀭵x±s)

组别
D-乳酸 / (mg / L) DAO/ (U / L) 内毒素 / (EU / L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
A 组(n= 30) 13. 52±2. 46 10. 15±1. 68∗ 15. 98±2. 85 8. 91±1. 94∗ 2. 51±0. 97 1. 62±0. 64∗

B 组(n= 30) 13. 79±2. 54 8. 59±1. 03∗a 16. 21±2. 97 6. 98±1. 43∗a 2. 66±0. 83 0. 71±0. 21∗a

C 组(n= 30) 13. 47±2. 41 9. 29±1. 54∗ab 15. 83±2. 81 7. 93±1. 76∗ab 2. 69±0. 88 1. 28±0. 46∗ab

F 0. 146 8. 785 0. 133 9. 411 0. 348 28. 602
P 0. 865 <0. 001 0. 876 <0. 001 0. 707 <0. 001
　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05;与 A 组比较,aP<0. 05;与 B 组比较,bP<0. 05。

表 7　 三组患者治疗前后外周血 TLR4 / NF-κB 通路 mRNA
表达水平比较(􀭵x±s)

组别
NF-κB

 

mRNA TLR
 

mRNA
治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

A 组(n= 30) 1. 36±0. 28 1. 01±0. 25∗ 2. 38±0. 47 1. 71±0. 38∗

B 组(n= 30) 1. 39±0. 31 0. 78±0. 19∗a 2. 43±0. 51 1. 36±0. 27∗a

C 组(n= 30) 1. 33±0. 29 0. 89±0. 21∗ab 2. 41±0. 49 1. 52±0. 32∗ab

F 0. 313 8. 346 0. 079 8. 643
P 0. 732 0. 001 0. 924 <0. 001

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05;与 A 组比较,aP<0. 05;与 B 组比较,bP<0. 05。

2. 7　 三组患者 MCTSI 评分、APACHEⅡ评分比较

治疗后,B、C 组患者的 APACHEⅡ评分、MCTSI 评分低于

A 组,B 组患者低于 C 组,差异均有统计学意义(P<0. 05),见
表 8。

表 8　 三组患者治疗前后 MCTSI 评分、APACHEⅡ评分

比较(􀭵x±s,分)

组别
MCTSI 评分 APACHEⅡ评分

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
A 组(n= 30) 6. 79±1. 19 2. 44±0. 83∗ 13. 16±3. 49 5. 46±1. 15∗

B 组(n= 30) 6. 85±1. 23 1. 69±0. 51∗a 13. 34±3. 55 3. 21±0. 87∗a

C 组(n= 30) 6. 81±1. 21 2. 03±0. 74∗ab 13. 28±3. 52 4. 56±1. 03∗ab

F 0. 019 8. 481 0. 020 36. 756
P 0. 981 <0. 001 0. 980 <0. 001

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05;与 A 组比较,aP<0. 05;与 B 组比较,bP<0. 05。

2. 8　 三组患者临床疗效比较

B 组患者的总有效率高于 A、C 组,差异均有统计学意义

(χ2 = 10. 157,P= 0. 006),见表 9。
2. 9　 三组患者不良反应发生情况比较

B 组患者的不良反应总发生率低于 A、C 组,但三组的差

异无统计学意义(χ2 = 2. 756,P= 0. 252),见表 10。

表 9　 三组患者临床疗效比较[例(%)]
组别 痊愈 显效 好转 无效 总有效
A 组(n= 30) 7 (23. 33) 7 (23. 33) 5 (16. 67) 11 (36. 67) 19 (63. 33)
B 组(n= 30) 13 (43. 33) 13 (43. 33) 3 (10. 00) 1 (3. 34) 29 (96. 66) a

C 组(n= 30) 6 (20. 00) 9 (30. 00) 7 (23. 33) 8 (26. 67) 22 (73. 33) b

　 　 注:与 A 组比较,aP<0. 05;与 B 组比较,bP<0. 05。

表 10　 三组患者不良反应发生情况比较[例(%)]
组别 恶心呕吐 头晕 头痛 乏力 合计
A 组(n= 30) 2 (6. 67) 1 (3. 33) 2 (6. 67) 1 (3. 33) 6 (20. 00)
B 组(n= 30) 0 (0) 1 (3. 33) 1 (3. 33) 1 (3. 33) 3 (10. 00) a

C 组(n= 30) 3 (10. 00) 2 (6. 67) 1 (3. 33) 2 (6. 67) 8 (26. 67) ab

　 　 注:与 A 组比较,aP>0. 05;与 B 组比较,bP>0. 05。

3　 讨论
急性胰腺炎患者发病后伴有异常血液流变学表现,引发血

管内皮细胞损伤及通透性改变,进一步加重胰腺损伤,酶类被

异常激活,对腺泡细胞结构造成损伤,并释放大量炎症因子,扩
大炎症级联反应,形成恶性循环,增加多器官及全身炎症反应

综合征发生风险[9] 。 相关研究显示,甲磺酸加贝酯可通过调

整炎症瀑布反应改善相关指标水平,并限制胰蛋白酶性能,减
少生理病理损害情况[10-11] 。 本研究结果显示,三组患者治疗

后血清学指标均较治疗前改善,而 B 组患者血清学指标水平

改善显著。 说明甲磺酸加贝酯 1 日 300
 

mg 治疗急性胰腺炎患

者,能够有效改善氧化应激及炎症反应。 分析其原因,可能是

急性胰腺炎发病后,HMGB1、MDA、TNF-α、ICAM-1 呈高表达,
SOD 呈低表达,诱导胰腺腺泡细胞凋亡,造成远隔器官损伤,
增加炎症因子表达,破坏肠黏膜屏障,同时引发脂质过氧化反

应,加重细胞膜损伤,减弱机体抗氧化能力;使用甲磺酸加贝酯

治疗,可有效阻止蛋白酶所介导的胰腺组织损伤,调节炎症因

子表达,增强机体抗氧化能力,且甲磺酸加贝酯 300
 

mg 效果
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显著[12] 。
急性胰腺炎发生后会造成免疫功能紊乱,降低抵抗致病菌

能力,大大增加患者感染发生风险,故有效改善免疫功能至关

重要,机体内的 Ig 包括 IgG、IgM、IgA,在机体免疫功能调节方

面发挥着重要作用[13-14] 。 此外,肠道黏膜具备完整且独立的

隔离功能,可有效抑制有害物质对机体造成损伤,当肠黏膜

受到破坏后,会增加肠黏膜通透性,引发 D-乳酸、内毒素等肠

道内细菌移位,促使大量释放炎症因子,对脏器功能造成一

定损伤[15-16] 。 本研究结果显示,三组患者治疗后免疫功能指

标水平较治疗前升高,肠黏膜屏障功能指标水平较治疗前降

低,且 B 组患者免疫功能指标水平明显升高,肠黏膜屏障功

能指标水平显著降低。 说明甲磺酸加贝酯剂量为 300
 

mg 时,
能够改善肠黏膜屏障功能,增强免疫功能。 分析其原因,可
能是急性胰腺炎发病后,在损伤胰酶组织的同时激活机体内

炎症细胞,降低免疫反应,降低 Ig 水平,加重胰腺损伤,增加

肠道黏膜通透性,血清炎症因子浓度升高;使用甲磺酸加贝

酯治疗,可有效抑制弹性蛋白酶及胰蛋白酶活性及释放,减
少胰腺损伤,改善肠黏膜功能,对机体肠黏膜屏障起保护作

用,调节机体免疫水平,增强炎症抵抗及蛋白酶抑制[17-18] 。
而且甲磺酸加贝酯 1 日 300

 

mg 效果显著。
TLR4 通过活化 NF-κB 促使下游相关炎症因子表达,可作

为炎症反应“阀门”,参与机体器官损伤过程;急性胰腺炎发病

后,机体血液受到内毒素入侵,可转运脂多糖至细胞膜表面,经
TLR4 识别,开启细胞内信号传导,使 NF-κB 经胞浆转移至核

内,诱导细胞因子合成,破坏机体肠黏膜屏障[19-20] 。 本研究结

果显示,治疗后,B 组患者的 TLR4
 

mRNA、NF-κB
 

mRNA 表达

水平明显降低。 说明甲磺酸加贝酯可有效降低 TLR4 / NF-κB
通路 mRNA 表达,降低炎症介质过度表达,减轻机体炎症损伤

情况。 此外,本研究中,B 组患者治疗后症状缓解时间有效缩

短,MCTSI 评分、APACHEⅡ评分降低,血管活性物质指标水平

得到改善,临床疗效显著。
综上所述,不同剂量甲磺酸加贝酯对急性胰腺炎患者的免

疫功能、炎症反应、肠黏膜功能等均有改善作用,其中甲磺酸加

贝酯 300
 

mg 效果更佳,可有效提高机体免疫功能,降低 MCTSI
评分、APACHEⅡ评分及 TLR4 / NF-κB 通路 mRNA 表达,改善

肠黏膜屏障功能,抑制炎症及氧化应激反应,安全性高。 但本

研究仍存在一定的局限性,所选取的样本量少,可能影响最终

研究结果,后期需增加样本量进行深入研究。
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