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摘要:[目的]观察吡格列酮对重症急性胰腺炎患者基因转录调控核因子-κB(NF-κB)信号通路以及炎症反应的

影响,并评价了其临床疗效。[方法]收集2012年7月~2016年10月我院住院治疗的重症急性胰腺炎患者94例,

使用信封法把所有患者分为对照组和观察组,每组47例。P65、肿瘤坏死因子α(TNF-α)、白介素-6(IL-6)使用

ELISA法检测。[结果]治疗前2组P65、TNF-α和IL-6差异无统计学意义(P>0.05)。治疗后观察组P65、TNF-α
和IL-6均显著低于对照组(P<0.01)。观察组的肠功能恢复时间、淀粉酶恢复时间、住院时间分别为(3.48±

0.86)d、(6.05±1.53)d和(13.46±2.43)d,均显著低于对照组的(5.68±1.73)d、(9.37±2.04)d和(19.49±

4.15)d(P<0.05)。观察组临床治疗有效率为89.4%(42/47)显著高于对照组的70.2%(33/47)。观察组并发症

发生率为12.8%(6/47),显著低于对照组的31.9%(15/47)(P<0.05)。观察组死亡率为8.5%(4/47),显著低于

对照组的19.1%(9/47)(P<0.05)。[结论]吡格列酮可以抑制重症急性胰腺炎NF-κB信号通路,减低患者炎症反

应,临床疗效显著。
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Abstract:[Objective]TodetecttheeffectofpioglitazoneonnuclearfactorkappaB(NF-κB)inpatients
withsevereacutepancreatitisandexploreitsclinicalefficacy.[Methods]Atotalof94patientswithsevere
acutepancreatitiswhowerehospitalizedfromJuly2012toOctober2016wereenrolledinthisstudy.Allpa-
tientsweredividedintocontrolgroup(n=47)andobservationgroup(n=47)byenvelopemethod.Theex-
pressionofinflammatoryfactors(P65,TNF-αandIL6)ofthepancreaswasdetectedbyELISA.[Results]

TherewasnosignificantdifferenceinP65,TNF-αandIL-6betweenthetwogroupsbeforetreatment(P>
0.05).Aftertreatment,P65,IL-6,andTNF-αexpressionweresignificantlylowerinobservationgroupthan
thoseincontrolgroup(P<0.01).Therecoverytimeofintestinalfunction,amylaserecoverytimeandhos-
pitalizationtimeoftheobservationgroupwere3.48±0.86d,6.05±1.53d,and13.46±2.43d,which
weresignificantlylowerthanthoseofthecontrolgroup(5.68±1.73d,9.37±2.04d,and19.49±4.15d
(P<0.05).Theeffectiverateofclinicaltreatmentinobservationgroupwas89.4%(42/47),whichwas
significantlyhigherthanthatof70.2%(33/47)incontrolgroup(P<0.05).Theincidenceofcomplication
intheobservationgroupwas12.8%(6/47),whichwassignificantlylowerthanthatof31.9%(15/47)in
controlgroup(P<0.05).Themortalityrateintheobservationgroupwas8.5%(4/47),whichwassignifi-
cantlylowerthanthatof19.1%(9/47)incontrolgroup(P<0.05).[Conclusion]Pioglitazonecaninhibit



NF-κBsignalingpathwayinsevereacutepancreatitispatientstoreduceinflammation,withsignificantlyclinicaleffi-
cacy.
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  急性胰腺炎(AcutePancreatitis,AP)是一种严

重的炎症性疾病,约20%演变成重症急性胰腺炎

(severeacutepancreatitis,SAP),显著增加了患者

的死亡率[1]。急性胰腺炎时胰腺腺泡细胞死亡通过

坏死和凋亡,凋亡是一种程序性细胞死亡过程,没有

一般的炎症反应,而坏死是一种过早的细胞死亡,会
导致多种炎症因子的释放,急性胰腺炎的严重程度

与胰腺腺泡细胞坏死程度直接相关,大量炎症因子

的级联释放也是重症急性胰腺炎的主要原因之

一[2]。近期的研究显示过氧化物酶体增殖物激活受

体(PeroxisomeProliferator-ActivatedReceptor-γ,

PPAR-γ)在不同器官的炎症反应中起调节作用[3],
在急性胰腺炎时可以将坏死转化成细胞凋亡死亡。
吡格列酮作为一种γPPAR-激动剂,大鼠的 AP模

型研究显示吡格列酮可以显著抑制炎症反应[4]。本

研究观察了吡格列酮对重症急性胰腺炎患者基因转

录调控核因子-κB(NF-κB)信号通路以及炎症反应

的影响,并评价了其临床疗效。

1 资料与方法

1.1 一般资料

收集2012年7月~2016年10月我院住院治

疗的重症急性胰腺炎患者94例,重症急性胰腺炎诊

断参照《中国急性胰腺炎诊治指南(2014)》[5]。排除

对象:病程>48h者,并发脓肿或囊肿需要手术或

已手术患者,既往有膀胱癌病史的患者或存在不明

原因的肉眼血尿的患者,伴发其它恶性肿瘤患者。
使用信封法把所有患者分为对照组和观察组,每组

47例。对照组男26例,女21例,年龄20~69岁,
平均(43.6±10.2)岁,病程9~40h,平均(22.5±
5.4)h,Ranson评分(4.46±1.37)分,APACHEⅡ
评分(10.72±2.43)分;观察组男25例,女22例,年
龄22~68岁,平均(43.4±9.8)岁,病程10~42h,
平均(22.8±5.5)h,Ranson评分(4.51±1.34)分,

APACHEⅡ评分(10.69±2.38)分。2组患者在性

别、年龄、病程、Ranson评分、APACHEⅡ评分方面

差异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研

究的所有操作符合人体试验委员会制订的伦理学标

准,全部患者均签有知情同意书。

1.2 治疗方法

对照组:患者入院后给予重症监护、禁食,持续

胃肠减压,维持水电解质、酸碱平衡,抑制胰酶分泌,
防止继发感染等常规治疗。观察组:在对照组基础

上加 用 吡 格 列 酮 (生 产 批 号:YBH05072008,30
mg),30mg/次,1次/d,连续用药7d评定疗效。

1.3 观察指标

P65、肿瘤坏死因子α(TNF-α)、白介素-6(IL-6)
使用ELISA法检测,检测试剂盒购自深圳晶美生物

工程有限公司,抽取患者治疗前和疗程结束后外周

静脉血4ml,1500g离心10min,取上清,交由检验

科严格按照试剂盒说明书,使用泰诺科贸有限公司

生产HF-220全自动生化分析仪完成检测。

1.4 疗效评价

参照《中国急性胰腺炎诊治指南(2014)》[5]。显

效:7d内临床症状、体征、实验室指标恢复正常;有
效:7d内上述指标显著改善;无效:上述指标无改

善,甚至恶化。有效率(%)=显效率(%)+有效率

(%)。

1.5 统计学处理

应用SPSS12.0统计软件处理数据,2组间均

数采用t检验,多组间比较采用单因素方差分析,进
一步间两两比较采用SNK-q检验,计数资料使用χ2

检验,P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 2组治疗前、后炎性因子表达的比较

治疗前2组P65、TNF-α和IL-6差异无统计学

意义(P>0.05)。治疗后观察组P65、TNF-α和IL-
6均显著低于对照组(P<0.01)。见表1。

表1 治疗前、后2组TNF-α、IL-6和IL-10的比较 μg/ml

组别 例数
P65

治疗前 治疗后

TNF-α

治疗前 治疗后

IL-6

治疗前 治疗后

对照组 47 39.15±7.82 26.57±6.112) 57.14±14.23 38.62±7.512) 44.28±10.13 31.75±5.062)

观察组 47 39.27±7.91 15.48±3.261)3)58.07±14.19 23.14±5.121)3)44.32±10.21 19.46±4.631)3)

  与对照组比较,1)P<0.01;与同组治疗前比较,2)P<0.05,3)P<0.01。
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2.2 2组治疗后临床指标的变化

观察组的肠功能恢复时间、淀粉酶恢复时间、住
院时间分别为(3.48±0.86)d、(6.05±1.53)d和

(13.46±2.43)d,均显著低于对照组的(5.68±
1.73)d、(9.37±2.04)d和(19.49±4.15)d(P<
0.05)。见表2。

表2 2组治疗7d后临床指标的比较 d

组别 例数
肠功能恢复

时间

淀粉酶恢复

正常时间
住院时间

对照组 47 5.68±1.73 9.37±2.04 19.49±4.15

观察组 47 3.48±0.861) 6.05±1.531)13.46±2.431)

  与对照组比较,1)P<0.05。

2.3 2组临床疗效、并发症和死亡率的比较

对照 组 显 效 12 例,有 效 21 例,有 效 率 为

70.2%(33/47),观察组显效20例,有效22例,有效

率为89.4%(42/47),观察组临床疗效显著高于对

照组(P<0.05)。对照组腹腔脓肿2例、假性囊肿1
例、休克4例、呼吸窘迫综合症4例、急性肾功能衰

竭4例,并发症发生率为31.9%(15/47),观察组腹

腔出血1例、休克1例、呼吸窘迫综合症2例、急性

肾功能衰竭2例,并发症发生率为12.8%(6/47),
观察组并发症发生率显著低于对照组(P<0.05)。
观察组死亡率为8.5%(4/47),显著低于对照组的

19.1%(9/47)(P<0.05)。见表3。

表3 2组临床疗效、并发症和死亡率的比较

例(%)

组别 例数 有效率 并发症发生率 死亡率

对照组 47 33(70.2) 15(31.9) 9(19.1)

观察组 47 42(89.4)1) 6(12.8)1) 4(8.5)1)

  与对照组比较,1)P<0.05。

3 讨论

急性胰腺炎发生、发展机制尚未完全阐明,但大

量研究已表明炎症反应的过度激活导致的全身炎症

反应综合征(systemicinflammatoryresponsesyn-
drome)在急性胰腺炎进展到重症急性胰腺炎阶段

起着关键性作用[6],多种炎性递质基因的启动子和

增强子中存在一个及多个 KB序列,炎性递质的产

生受到NF-κB调控,P65是NF-κB的关键性核心蛋

白,其在急性胰腺炎的炎症始发作用已在多数研究

中证实[7]。吡格列酮(Pioglitazone)高选择性的激

动PPAR-γ,PPAR-γ与 NF-κB存在着交互的调节

作用[8],本研究显示观察组P65水平显著低于对照

组,说明了吡格列酮抑制了 NF-κB的活性,TNF-α
和IL-6是机体经典的炎症介质,也是 NF-κB的下

游调控分子[9],本研究也观察到了观察组TNF-α和

IL-6也相应的低于对照组,与徐萍等[4]在大鼠模型

上的观察结果相一致。
抑制NF-κB后,胰腺细胞的死亡方式转变为

凋亡性死亡,这可能是吡格列酮抑制炎症反应瀑布

样激活的机制,研究显示TNF-α和IL-6的水平高

低与胰腺炎的严重程度相平行,本研究的观察显示

观察组的肠功能恢复时间、淀粉酶恢复时间、住院时

间均显著优于对照组,随后的临床疗效分析也显示

了观察组的临床治疗有效率也显著高于对照组,并
且其并发症的发生率和死亡率均显著低于对照组,
说明了吡格列酮治疗重症急性胰腺炎是一种有效的

方法,可以显著改善患者的预后。
总之,本研究显示吡格列酮可以抑制重症急性

胰腺炎NF-κB信号通路,减低患者炎症反应,临床

疗效显著。
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